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Objetivo: Investigar si la determinacién del péptido natriurético tipo B (BNP) con ca-
racter urgente en el servicio de urgencias hospitalario (SUH) a pacientes con insuficien-
cia cardiaca aguda (ICA) proporciona ventajas en cuanto a la evolucién clinica a los pa-
cientes en los que se determina o a los SUH que disponen de dicha posibilidad.
Método: El estudio PICASU-2 es un estudio de caracter analitico, multicéntrico, retros-
pectivo y con seguimiento de cohortes que incluyé pacientes diagnosticados basales y
de ICA. Para cada caso se consignaron los datos del episodio agudo. Como variables
evolutivas se recogié la mortalidad intrahospitalaria y la mortalidad y la reconsulta a ur-
gencias los 30 dias siguientes. Los pacientes se dividieron entre los que se determiné
BNP urgente y los que no. Los SUH se dividieron entre los que no tienen disponibilidad
de determinar BNP urgente (tipo A), los que pueden hacerlo en casos seleccionados (ti-
po B) y los que lo hacen de forma generalizada (tipo C).

Resultados: Participaron 19 SUH, que incluyeron 2.423 pacientes: en el 32,4% se de-
terminé BNP, mientras que su distribucién en SUH tipo A, B y C fue del 34,7%, 34,6%
y 30,7%, respectivamente. La mortalidad intrahospitalaria fue 7,2%, la mortalidad a 30
dias 8,1% y la reconsulta a 30 dias 24%. Ni la determinacién de BNP en un paciente
concreto ni el hecho que el SUH lo tuviese a su disposicién se asociaron a un mejor
pronéstico, ni tampoco después de ajustar el modelo por las diferencias basales o del
episodio agudo entre grupos. Estos mismos resultados se obtuvieron cuando se analizé
el subgrupo de pacientes dados de alta directamente de urgencias.
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Conclusién: En ausencia de un protocolo bien definido de solicitud y manejo del paciente
en funcién del BNP, su determinacién con caracter urgente en el SUH no aporta ningin
valor en la mejoria evolutiva de los pacientes con ICA. [Emergencias 2011;23:437-446]

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca. Urgencias. BNP. Evolucién. Mortalidad. Reconsulta.

Introduccién

En un entorno sanitario en el cual cada vez es
mas importante la cuantificacién de los costes
econ6micos de la actividad médica, conocer si
ciertas herramientas diagndsticas afiaden valor a
la atencién médica estandarizada ha adquirido
una importancia capital para el sostenimiento del
sistema'?. Estos analisis de coste-efectividad y
otros similares deben ser llevados a cabo, también
en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH).
La alta actividad que en ellos se desarrolla, que
con frecuencia conduce a su saturacién no debie-
ra ser Obice para llevarlos a cabo®®. La utilidad de
la determinacién urgente del péptido natriurético
tipo B (BNP), (una determinacién que en mayo
de 2011 tenia un coste aproximado de 30 €) en
el diagnéstico diferencial de la disnea aguda en
urgencias esta bien definida®. Sin embargo, en el
paciente diagnosticado por criterios clinicos de in-
suficiencia cardiaca aguda (ICA) atendido en los
servicios de urgencias hospitalarios (SUH), el po-
tencial valor afiadido que puede aportar el BNP
urgente no ha sido suficientemente explorado. El
estudio PICASU-T mostré que un valor de corte
de 5.180 pg/mL de la fraccién N-terminal del
proBNP (NT-proBNP) determinado en el SUH tie-
ne un poder discriminativo moderado pero esta-
disticamente significativo para predecir la mortali-
dad intrahospitalaria (AUC 0,75, p < 0,001) y a
30 dias (AUC 0,71, p < 0,001), pero no la recon-
sulta. Estos hallazgos son independientes de si el
paciente es ingresado o dado de alta tras la con-
sulta en urgencias. Consecuentemente, el estudio
PICASU-1 concluye que el NT-proBNP es una he-
rramienta Util para predecir a priori la probabili-
dad de fallecer de un paciente en concreto, pero
tiene un valor nulo para determinar las posibilida-
des de reconsultar al SUH". Sin embargo, dicho
estudio no respondia a la pregunta de si aquellos
SUH en los que esta determinacion estaba dispo-
nible con caracter urgente obtenian mejores resul-
tados en sus pacientes en términos de mortalidad
y reconsulta, como tampoco abordaba esta cues-
tién en pacientes en los que se les realizaba la de-
terminacién en comparacién con los que no se les
realizaba. Dos metaanalisis recientes que investi-
gaban estos aspectos detectaron muy pocos estu-

dios aleatorizados y que en conjunto no aportan
datos concluyentes'*. Por ello, se disefid el estu-
dio PICASU-2, en el que la hipétesis nula plantea-
da fue que la determinacion del BNP (ya sea en
su forma BNP o NT-proBNP) con caracter urgente
en el SUH a pacientes con ICA no se asocia a una
mejora la evolucién clinica de los pacientes con
ICA ni en los SUH donde dicha posibilidad existe,
ni tampoco para los pacientes individuales a quie-
nes se les determina.

Método

El estudio PICASU-2 (Péptido natriurético en la
Insuficiencia Cardiaca Aguda en los Servicios de
Urgencias) es un estudio de caracter analitico,
multicéntrico, retrospectivo y con seguimiento de
cohortes que utiliza la base de datos generada por
los estudios EAHFE-1 y EAHFE-2, y constituye la
continuacién del estudio PICASU-1. Los protocolos
de trabajo de los registros EAHFE 1 y 2 fueron los
mismos y solamente difirié la fecha de recogida de
datos (2007 y en 2009, respectivamente). En el
EAHFE-1 participaron 10 SUH espafioles, se inclu-
yeron 1.017 pacientes'®, en tanto que en el EAHFE-
2 participaron 20 SUH y se incluyeron 1.483 pa-
cientes'. En ambos registros la introduccién de
pacientes con ICA fue sucesiva en todos los cen-
tros y realizada por investigadores del grupo de
trabajo ICA-SEMES, con revisién de la historia clini-
ca y cumplimiento de los criterios de calidad que
cada centro tiene asignados.

El presente estudio incluyé todos los pacientes
procedentes de los SUH que habian reclutado al
menos mas de 10 pacientes con ICA introducidos
en la base de datos. Estos hospitales se dividieron
en tres grandes grupos: a) sin disponibilidad de
determinar péptidos natriuréticos con caracter ur-
gente en el servicio de urgencias, b) con disponi-
bilidad, pero en los que sus protocolos de actua-
cién la limitan a casos seleccionados (en general,
menos del 50% de pacientes con ICA), y ¢) con
disponibilidad y con determinacién de forma ge-
neralizada (mas del 50% de casos).

Para cada caso se consigné datos basales (edad,
sexo, antecedentes patoldgicos y terapéuticos rele-
vantes) y del episodio agudo (clinicos, analiticos y
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del tratamiento administrado durante su asistencia
en urgencias). Como variables evolutivas del segui-
miento clinico se recogieron la mortalidad intrahos-
pitalaria (sélo para los pacientes ingresados) y la
mortalidad y la reconsulta a urgencias durante los
30 dias siguientes al episodio indice. Se excluyé de
forma electiva a los pacientes de quienes se desco-
nocia el seguimiento clinico, el cual se realiz6 a tra-
vés de la historia clinica informatizada del hospital
y/o mediante contacto telefénico previamente auto-
rizado por el paciente. El protocolo fue aprobado
por el Comité de Etica e Investigacién Clinica del
Hospital Clinic de Barcelona.

Las variables cualitativas se expresaron como
valores absolutos y porcentajes, y con el test de la
ji al cuadrado de tendencia lineal si habia relacién
ordinal entre las categorias. Las variables cuantita-
tivas se expresaron como media y desviacion es-
tandar y también se compararon con el test de la
ji al cuadrado, para lo cual estas variables se dico-
tomizaron convenientemente. Se realizaron dos ti-
pos de comparacién: en funcién de las posibilida-
des del SUH de solicitar BNP y en funcién de si al
paciente se le determiné o no BNP urgente en el
SUH. Los resultados evolutivos se expresaron en
odds ratio (OR) con su intervalo de confianza del
95% (IC 95%). Dicho calculo se realiz6 mediante
estudio bivariante (OR crudas) y mediante estudio
multivariante de regresion logistica para ajustar

por las posibles diferencias encontradas en las ca-
racteristicas de base y también por las del episo-
dio agudo (OR ajustadas). Se acept6 que las dife-
rencias eran estadisticamente significativas si el
valor de p era inferior a 0,05 o si el IC 95% de la
OR excluia el valor 1.

Resultados

En total participaron 19 SUH que aportaron
2.423 pacientes: 7 SUH no determinan BNP, 5 lo
determinan en pacientes seleccionados (en conjun-
to, al 31,4% de sus pacientes con ICA) y 7 lo deter-
minan de forma generalizada (en conjunto, al
69,9% de pacientes) (Tabla 1). No se observaron
muchas diferencias basales entre los pacientes a los
que se les habia determinado BNP y los que no:
entre los primeros fue mas frecuente la diabetes
mellitus, la fibrilacion auricular y el tratamiento cré-
nico con beta-bloqueantes. Por el contrario, existie-
ron 8 caracteristicas basales discordantes entre las
tres tipologias de SUH (Tabla 2), discordancias que,
con la excepcion de la edad, persistian a pesar de
la agrupacién de los dos tipos de SUH con disponi-
bilidad de solicitar BNP con caracter urgente (datos
no mostrados). Respecto al episodio agudo (Tabla
3), hubo diferencias tanto entre pacientes con o sin
determinacién de BNP como entre los SUH en fun-

Tabla 1. Aportacién de pacientes por cada uno de los hospitales participantes en funcién de su disponibilidad de solicitar péptidos

natriuréticos con caracter urgente en el servicio de urgencias

Hospital

N® de pacientes

N¢ de pacientes con Tipo de péptido

incluidos determinacion (%) determinado

Sin posibilidad de determinar péptidos
Hospital Universitari de Bellvitge 309 0 (0%) No disponible
Hospital Universitario de Salamanca 135 0 (0%) No disponible
Hospital Marqués de Valdecilla de Santander 130 0 (0%) No disponible
Hospital de Alcorcén 96 0 (0%) No disponible
Hospital Clinic de Barcelona 83 0 (0%) No disponible
Hospital Virgen de la Macarena de Sevilla 73 0 (0%) No disponible
Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela 14 0 (0%) No disponible
Subtotal 840 (34,7%)* 0 (%)

Determinacion de péptidos en casos seleccionados
Hospital Clinico San Carlos de Madrid 318 125 (39,3%) NT-proBNP
Hospital General de Alicante 220 71 (32,3%) NT-proBNP
Hospital Universitario Central de Asturias 174 25 (14,4%) NT-proBNP
Hospital Miguel Servet de Zaragoza 93 36 (38,7%) NT-proBNP
Hospital del Mar de Barcelona 33 6 (18,2%) NT-proBNP
Subtotal 838 (34,6%)* 263 (31,4%)

Determinacion generalizada de péptidos
Hospital Dr. Negrin de las Palmas de Gran Canaria 256 156 (60,9%) NT-proBNP
Hospital la Fe de Valencia 177 116 (65,5%) NT-proBNP
Hospital Reina Soffa de Cérdoba 120 70 (58,3%) BNP
Hospital Insular de las Palmas de Gran Canaria 86 82 (95,3%) NT-proBNP
Hospital Virgen de la Victoria de Malaga 54 50 (92,6%) NT-proBNP
Hospital General Yagiie de Burgos 31 30 (96,8%) NT-proBNP
Hospital Valme de Sevilla 21 17 (81,0%) BNP
Subtotal 745 (30,7%)* 521 (69,9%)

Total 2.423 784 (32,4%)

*% respecto al total de pacientes.
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Tabla 2. Datos basales de los pacientes incluidos en el estudio y comparacion segun si se les determinépéptido natriurético tipo B
(BNP) con caracter urgente en el servicio de urgencias hospitalario (SUH) y segun las posibilidades del SUH de determinar dicho péptido

Total Pacientes sin  Pacientes con Valor  SUH sin BNP SUH con BNP SUH con BNP Valor
N (%)  determinacion determinacién de p N (%) en casos de forma dep
de BNP de BNP seleccionados generalizada
N (%) N (%) N (%) N (%)

Edad > 70 afos 1.962(83,0) 1.331(83,7) 631 (81,6) 0,23 672 (80,00 712 (85,0) 578 (77,6) <0,001
Sexo masculino 1.087 (44,9) 739 (45,1) 348 (44,4) 0,75 377 (44,9) 372 (44,4) 338 (45,4) 0,92
Hipertension arterial 1.963 (81,5) 1.317(80,8) 646 (82,8) 0,23 647 (77,8) 698 (83,5) 618 (83,3) <0,01
Diabetes mellitus 1.044 (43,3) 680 (41,7) 364 (46,7) <0,05 320 (38,5) 341 (40,8) 383 (51,7) <0,001
Dislipemia 816 (33,9) 543 (33,3) 273 (35,0) 0,41 270 (32,5) 287 (34,3) 259 (34,9) 0,55
Fumador activo 196 (9,6) 141 (9,6) 55(9,6) 1,00 59 (7,9) 77 (12,0) 60(9,1) <0,05
Cardiopatia isquémica 767 (31,9) 504 (30,9) 263 (33,8) 0,16 250 (30,1) 251 (30,0) 266 (35,9) <0,05
Valvulopatia 574 (23,8) 390 (24,0) 184 (23,6) 0,84 231 (27,8) 198 (23,7) 145 (16,9) 0,001
Fibrilacién auricular crénica 1.094 (45,5) 711 (43,7) 383 (49,2) 0,01 350(42,2) 407 (48,7) 337 (45,5 <0,05
Insuficiencia renal cronica 320 (21,9) 164 (21,0) 156 (23,0) 0,39 92 (18,4) 111 (24,7) 117 (22,9) 0,05
Enfermedad vascular periférica 165 (6,8) 120 (7,4) 45 (5,8) 0,18 55 (6,6) 68 (8,1) 42 (5,7) 0,14
Enfermedad cerebrovascular 261 (10,8) 174 (10,7) 87 (11,2) 0,78 73 (8,8) 101 (12,1) 87 (11,7) 0,06
Neuropatia cronica 567 (23,6) 365 (22,4) 202 (26,1) 0,06 183 (22,1) 187 (22,4) 197 (26,7) 0,06
Insuficiencia cardiaca previa 1.657 (72,5) 1.135(72,6) 522 (72,1) 0,84 560 (71,7) 595 (74,4) 502 (71,1) 0,31
Tratamiento con beta-bloqueantes 675 (29,0) 427 (26,7) 248 (33,8) <0,001 226(27,8) 239(29,2) 210 (30,0) 0,62
Tratamiento con [ECA o ARA-II 1.314 (56,4) 888 (55,6) 426 (58,2) 0,26 439 (54,0) 471 (57,6) 404 (57,8) 0,23
Indice de Barthel basal < 60 puntos 492 (21,7) 340 (22,2) 157 (20,6) 0,39 186 (25,1)  175(21,9) 131 (18,1) <0,01
NYHA basal lll-IV 593 (26,0) 389 (25,2) 204 (27,6) 0,24 177 (23,0) 220 (27,1) 196 (28,0) 0,06

IECA: inhibidores del enzima convertidora de angiotensina; ARA-II: inhibidor del receptor de la angiotensina II.

cién de su capacidad de determinarlo. En este ulti-
mo caso, la agrupacién de los dos tipos de SUH
con capacidad de determinar BNP de forma urgen-
te mostré las mismas diferencias significativas res-
pecto a los SUH que no pueden determinarlo, con
excepcién de la hipoxemia y el tratamiento con ni-
tratos endovenosos en perfusion, para los cuales las
diferencias desaparecieron (datos no mostrados).

Un total de 174 (7,2%) pacientes fallecieron
durante su estancia en el hospital. La mortalidad
global a 30 dias fue del 8,1% (196 pacientes) y la
reconsulta los 30 dias siguientes al episodio indice
fue del 24% (581 pacientes). Ni la determinacién
de BNP en un paciente concreto (Figura 1) ni el
hecho que el SUH tuviese a su disposicion la posi-
bilidad de determinarlo con caracter urgente (Fi-

Tabla 3. Datos del episodio agudo de los pacientes incluidos en el estudio y comparacién segun si se les determiné péptido natriurético
tipo B (BNP) con caracter urgente en el servicio de urgencias hospitalario y segun las posibilidades del SUH de determinarlo

Total Pacientes sin  Pacientes con Valor  SUH sin BNP SUH con BNP SUH con BNP Valor
N (%) determinaciéon determinacion de p N (%) en casos de forma dep
de BNP de BNP seleccionados generalizada
N (%) N (%) N (%) N (%)

Taquicardia sinusal en reposo 622 (26,9) 391 (25,3) 231 (30,2) 0,01 184 (23,0) 212(27,3) 226 (30,8) <0,01
PAS inferior a 100 mmHg 118 (5,0) 80 (5,1) 38(4,9) 0,94 36 (4,4) 49 (6,2) 33(4,5) 0,20
PAS superior a 160 mmHg 558 (23,8) 346 (22,0) 212 (27,4) <0,01 177 (21,7) 179 (22,5) 202 (27,4) <0,05
Anemia (hematocrito inferior

a0,36) [n (%)] 1.316 (60,6) 879 (60,5) 437 (60,1) 0,88 491 (62,6) 413 (55,9) 412 (62,8) <0,01
Insuficiencia renal (tasa filtrado

glomerular < 60 mL/h) 1.200 (57,2) 785 (56,3) 415 (59,1) 0,23 392(52,6) 425(62,0) 383 (51,4) <0,01
Hiponatremia 443 (20,5) 274 (19,2) 169 (23,00 <0,05 142(17,5) 174 (23,4) 127 (20,9) <0,05
Elevacion de troponinas 117 (28,6) 57 (27,9) 60 (29,3) 0,85 43 (33,3) 28 (20,4) 46 (32,2) <0,001
Hipoxemia (saturacién basal

0, = 90%) 704 (31,9) 481 (33,1) 223 (29,7) 0,12 239 (30,6) 272 (39,0) 193 (26,5) <0,001
Tratamiento

Oxigenoterapia convencional 1.925(82,4) 1.346 (85,4) 579 (76,3) < 0,001 734 (91,8) 688 (84,4) 503 (69,9) <0,001

Ventilacion no invasiva 141 (10,2) 61(8,4) 80(12,2) <0,05 26 (5,5) 28 (6,5) 87(17,8) <0,001

Diuréticos de asa en bolo 2.113(90,5) 1.398(88,6) 715(94,2) <0,001 752(93,9) 684 (83,9) 677 (94,0) <0,001

Diuréticos en perfusién continua 291 (12,5) 202 (12,8) 89 (11,7) 0,50 28 (3,5) 224 (27,5) 39(5,4) < 0,001

Nitroglicerina en perfusion continua 583 (25,0) 367 (23,3) 216 (28,5 <0,01 199 (24,8) 165 (20,2) 219 (30,4) <0,001
Mantenimiento de

los beta-bloqueantes 272 (11,7) 162 (10,3) 110(14,5) <0,01 31 (3,9 135 (16,6) 106 (14,7) < 0,001
Mantenimiento de los

IECA o inhibidores de ARA-II 842 (36,1) 532 (33,8) 310 (41,0) 0,001  122(15,3) 377 (46,3) 343 (47,7) <0,001
Ingreso hospitalario 1.711 (70,8) 1.225(74,9) 486 (62,2) <0,001  555(66,4) 696 (83,1) 460 (62,0) <0,001

IECA: inhibidores del enzima convertidora de angiotensina; ARA-II: inhibidor del receptor de la angiotensina II; PAS: presion arterial sistélica.

440

Emergencias 2011; 23: 437-446



IMPLICACIONES PRONOSTICAS DE LA POSIBILIDAD DE DETERMINAR CON CARACTER URGENTE EL PEPTIDO NATRIURETICO TIPO B

40
| Todos los pacientes Pacientes dados de alta directamente
35 desde urgencias
p =0,06 P
,:1‘_:'_ 2 e e B Pacientes sin determinacién
c 0 de BNP
g I Pacientes con determinacién
DA - PO de BNP
=0,19 =0,82
10 P p
p=0,42
5 -
0 4
Mortalidad Mortalidad a 30 Reconsulta a Mortalidad a 30 Reconsulta a
intrahospitalaria dias urgencias a 30 dias dias urgencias a 30 dias

Figura 1. Marcadores evolutivos estudiados en funcién de si al paciente se le realizé o no una determinacion de péptido natriuréti-
co tipo B con carécter urgente en el servicio de urgencias hospitalario.

gura 2) se asoci6 a un mejor prondstico en la
mortalidad intrahospitalaria o a los 30 dias. Con-
trariamente, la reconsulta a 30 dias fue superior en
estos dos supuestos, y en el caso de la tipologia
de SUH las diferencias alcanzaron significacién es-
tadistica (Figuras 1 y 2). Lo mismo se encontrd
cuando se analizé de forma individualizada el sub-
grupo de pacientes dados de alta directamente de
urgencias (Figuras 1y 2).

Globalmente, estos hallazgos se mantuvieron
después del ajuste por los factores discordantes en
cuanto a los antecedentes del paciente y a las ca-
racteristicas del episodio agudo. Asi, la determina-
cién de BNP no se asocid, en aquellos pacientes en
los que se llevd a cabo, ni a un mejor prondstico
en cuanto a mortalidad ni a una reduccién de la
reconsulta a los 30 dias siguientes (Figura 3). Inclu-
so se observo, para el subgrupo de pacientes dados
de alta directamente de urgencias, la persistencia
de una mayor probabilidad de reconsulta a urgen-
cias si se les habia determinado BNP en urgencias
(Figura 4). Por otra parte, la posibilidad del SUH de

S
o

determinar BNP con caracter urgente tampoco me-
joré la mortalidad de los pacientes, ni globalmente
(Figura 5) ni en el subgrupo de pacientes dados de
alta directamente desde urgencias (Figura 6) y, en
todo caso, empeoré el indice de reconsultas a 30
dias en algunas circunstancias (Figuras 5 y 6).

Discusion

Esta claramente establecido que el BNP consti-
tuye un marcador prondstico indiscutible a nivel
individual para predecir la evolucién y el pronésti-
co de los pacientes con ICA de manera que niveles
elevados se asocian con pronésticos mas sombri-
0s'“%. Esta capacidad discriminatoria se ha demos-
trado igualmente cuando la determinacién se reali-
za en el SUH'-?? y por ello se ha postulado que
puede ser interesante disponer de él de forma in-
mediata en la evaluacion de la ICA en los SUH. Por
el contrario, no se ha explorado suficientemente si,
ademas de esta posibilidad clasificatoria pronéstica

Todos los pacientes

Porcentaje
- - N N w w
o (%] o (%] o (%3] o (%]
Il L 1 Il 1 Il Il 1

Mortalidad Mortalidad a 30
intrahospitalaria dias

Reconsulta a
urgencias a 30 dias

Pacientes dados de alta directamente
desde urgencias
....................................... p=0,05....
__________________________________________ B SUH que no determinan BNP
@ SUH que determinan BNP
en casos seleccionados
p=0,21 O SUH que determinan BNP
de forma generalizada
Mortalidad a 30 Reconsulta a
dias urgencias a 30 dias

Figura 2. Evolucién de los pacientes estudiados en funcién de la disponibilidad de determinacién urgente de péptido natriurético

tipo B por parte del servicio de urgencias hospitalario (SUH).
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Mortalidad intrahospitalaria OR (IC95%)
Cruda 0,79 (0,55-1,12)
Ajustada por caracteristicas de base 0,82 (0,57-1,20)
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 112 (0,72-1,73)

Mortalidad a 30 dias
Cruda 1,04 (0,76 - 1,42)
Ajustada por caracteristicas de base 1,08 (0,77 -1,50)
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,20 (0,81-1,77)

Reconsulta a 30 dias
Cruda 1,22 (0,99-1,50)
Ajustada por caracteristicas de base 1,20 (0,96 - 1,49)
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,28 (0,98 -1,67)

p

0,19
0,31
0,60

0,82
0,65
0,36

0,06
0,09
0,07

0,33

T T T T T
0,5 1 2 3

Mejor que en los pacientes en |os === ——> Peor que en los pacientes en

que no se determiné BNP

los que no se determiné BNP

Odds Ratio

Figura 3. Odds ratio crudas y ajustadas de los diferentes marcadores evolutivos para los pacientes
con insuficiencia cardiaca aguda en los que se les determiné con cardcter urgente el péptido natriu-
rético tipo B (BNP) en el servicio de urgencias hospitalario. Estudio para el global de la serie.

de un paciente individual, también posee un efec-
to beneficioso en el prondstico global de los pa-
cientes atendidos en el SUH, ya sea modificando a
la baja su mortalidad o disminuyendo las reconsul-
tas a urgencias. Ademas, cuando esto se ha inves-
tigado, se ha hecho fuera de Espafia'>'®, y es bien
sabido que las caracteristicas asistenciales y organi-
zativas de los SUH son propias de cada pais y de
su concepcién de modelo sanitario, por lo que no
son nunca directamente extrapolables**. El estu-
dio PICASU-2 evalla, por primera vez en Espaiia,
esta cuestion y muestra que, en ausencia de un
protocolo bien definido de solicitud y manejo del
paciente en funcién del BNP, su determinacion
con caracter urgente no aporta ningin valor en la
mejoria evolutiva de los pacientes.

La ICA en Espafia ha sido tradicionalmente investi-
gada por cardiélogos e internistas, quienes han provei-
do del grueso de conocimiento al resto de profesiona-
les que participan en su atencién. Recientemente,
equipos investigadores de los SUH han mostrado al-

gunos aspectos interesantes poco abordados hasta
ahora y que complementan el conocimiento de este
sindrome. Por ejemplo, hasta un tercio de las ICA que
consultan en los SUH son manejadas integramente en
ellos’. En estos pacientes, se ha comprobado que los
factores independientes de mal pronéstico no coinci-
den con los previamente publicados en pacientes hos-
pitalizados'>**. Por otro lado, el tratamiento adminis-
trado en estos SUH se aleja, en algunos aspectos, de
lo que recogen las guias de tratamiento de la Socie-
dad Europea de Cardiologia®®. Entre ellas, el trata-
miento con ventilacién no invasiva se encuentra clara-
mente infrautilizado?'*2. Ademas, las medidas
formativas realizadas en los SUH encaminadas a corre-
gir estos defectos s6lo obtienen un éxito parcial®. Por
ello, recientemente se ha consensuado en Espafia una
guia para el manejo de la ICA en los servicios de ur-
gencias, emergencias y unidades adscritas, que inten-
ta corregir todos estos aspectos™.

Un aspecto no solventado en la ICA son las
elevadas tasas de mortalidad y de reconsulta du-

Mortalidad a 30 dias OR (IC95%) p
Cruda 0,73 (0,35-1,56) 0,42 —@
Ajustada por caracteristicas de base 0,77 (0,35-1,70) 0,52 ®
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 0,51 (0,19-1,32) 0,17 < L
Reconsulta a 30 dias
Cruda 1,55 (1,09-2,20) 0,01 ——
Ajustada por caracteristicas de base 1,56 (1,08 -2,25) <0,05 —
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,48 (0,95-2,31) 0,08 A
T T 17 | T ! !
0,33 0,5 1 2 3

Mejor que en los pacientes en <= = Peor que en los pacientes en

los que no se determiné BNP  Odds Ratio

los que no se determiné BNP

Figura 4. Odds ratio crudas y ajustadas de los diferentes marcadores evolutivos para los pacientes
con insuficiencia cardiaca aguda en los que se les determind con caracter urgente el péptido natriu-
rético tipo B (BNP) en el servicio de urgencias hospitalario. Estudio para el subgrupo de pacientes
que fueron dados de alta directamente desde urgencias.
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OR (IC95%) p
Mortalidad intrahospitalaria -
SUH con determinacién de BNP .
Cruda 092 (062-1,38) 0,70 — T
Ajustada por caracteristicas de base 1,06 (0,69-1,64) 0,78 47
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,25 (0,69 -2,26) 0,46 —
SUH con determinacién de BNP de forma generalizada
Cruda 086 (0,71-1,05) 0,19 —-
Ajustada por caracteristicas de base 0,94 (0,76 -1,16) 0,56 — o
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,29 (0,97 -1,72) 0,08 +— @
Mortalidad a 30 dias
SUH con determinacién de BNP en casos seleccionados
Cruda 1,19 (0,82-1,72) 0,36 —
Ajustada por caracteristicas de base 1,47 (0,92-2,22) 0,07 -+
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 0,96 (0,51-1,84) 0,91 —_—
SUH con determinacién de BNP de forma generalizada
Cruda 1,06 (0,88-1,27) 0,54 —lo—
Ajustada por caracteristicas de base 1,23 (1,00-1,52) 0,05 @
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,18 (0,86-1,61) 0,29 -
Reconsulta a 30 dias
SUH con determinacién de BNP de forma generalizada
Cruda 1,21 (0,95-1,55) 0,12 4+
Ajustada por caracteristicas de base 1,19 (0,92-1,55) 0,19 —4
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,14 (0,75-1,74) 0,53 e
SUH con determinacién de BNP en casos seleccionados
Cruda 1,24 (1,10-1,40) 0,001 @
Ajustada por caracteristicas de base 1,19 (1,04-1,35) 0,01 —@—
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,27 (1,05-1,54) 0,01 ——
[ B L T |
0,33 0,5 1 2 3

Mejor que en los hospitales que «———— —— Peor que en los hospitales que

no pueden determinar BNP

Odds Ratio  ho pueden determinar BNP

Figura 5. Odds ratio crudas y ajustadas de los diferentes marcadores evolutivos de los pacientes con
insuficiencia cardiaca aguda para los hospitales en los que es posible determinar con caracter urgen-
te el péptido natriurético tipo B (BNP) en el servicio de urgencias hospitalario (SUH). Los SUH sin po-
sibilidad de determinar BNP con cardcter urgente péptido natriurético tipo B constituyen la categoria

de referencia. Estudio para el global de la serie

rante las semanas posteriores a la descompensa-
cién. Por ello, cualquier estrategia que disminuya
éstas es importante y debe necesariamente ini-
ciarse en los SUH. En este contexto, la determi-
nacion de BNP en urgencias se ha postulado que
pudiera ser de ayuda. Sin embargo, aunque sélo
ha habido cuatro estudios aleatorizados que han
abordado esta cuestién desde la perspectiva de
los SUH, sus resultados, que han sido bastantes
consistentes, no han avalado la utilidad de esta
estrategia®~?%. De hecho, sus resultados han sido
muy similares a los encontrados en el estudio PI-
CASU-2. Aunque este Ultimo no se trata de un
estudio aleatorizado, ha sido llevado a cabo inte-
gramente en SUH espafioles (Tabla 4) y se ha
centrado en pacientes que cumplian criterios cli-
nicos de ICA segln la propuesta de Framing-
ham?*, lo que excluye la heterogeneidad de in-
cluir pacientes con diversos tipos de disnea.
Ademas, el PICASU-2 recoge un namero suficien-
te de casos que permite analizar el subgrupo de
pacientes dados de alta directamente desde el
SUH, circunstancia que practicamente no se ha-
bia evaluado en estudios previos. En este escena-

rio, la determinacién de BNP no ha aportado be-
neficios evolutivos a los pacientes, sino que en
los que se determina reconsultan mas en urgen-
cias. Esto podria deberse a la falsa sensaciéon de
seguridad que puede dar la confirmacién de ICA
por un BNP elevado, que hace que se decida dar
de alta al paciente desde urgencias, hecho que
va en contra del sentido comdn, pues es un pa-
ciente con peor pronéstico evolutivo. Por ello,
creemos que a falta de un algoritmo de actua-
cién claramente definido, la estrategia de solici-
tar BNP urgente en todos los pacientes con ICA
en los SUH debiera abandonarse atendiéndose a
razones de coste-beneficio.

A mas abundamiento en esta Gltima afirmacion,
debe destacarse que el PICASU-2 analiza por pri-
mera vez la implicacién evolutiva que tiene la dis-
ponibilidad en dicho servicio de poder solicitar
BNP con caracter urgente en el SUH. Una vez mas,
el andlisis muestra que aquéllos SUH que cuentan
con esta posibilidad tampoco obtienen unos mejo-
res resultados evolutivos, ni globales ni en los pa-
cientes que son dados de alta directamente de ur-
gencias. Ello supone que estos servicios incurren
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Mortalidad a 30 dias OR (IC95%) p
SUH con determinacién de BNP en casos seleccionados "
Cruda 1,19  (0,49-2,88) 0,70 ‘e
Ajustada por caracteristicas de base 1,44 (0,56 -3,71) 0,44 o >
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,06 (0,22-5,21) 0,94 @ >
SUH con determinacién de BNP de forma generalizada
Cruda 0,72 0,46-1,12) 0,15 . S S
Ajustada por caracteristicas de base 0,82 (0,50-1,34) 0,43 —_—
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 0,44 0,16-1,19) 0,11 & T ¥
Reconsulta a 30 dias
SUH con determinacién de BNP en casos seleccionados
Cruda 1,66 (1,07 -2,69) <0,05 ®
Ajustada por caracteristicas de base 2,01 (1,19-3,41) 0,01 | —,———>
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 2,53 (1,02 - 6,26) <0,05 i .
SUH con determinacién de BNP de forma generalizada
Cruda 1,23 (1,01 -1,51) <0,05 —@—
Ajustada por caracteristicas de base 1,23 (0,99 -1,53) 0,07 +
Ajustada por caracteristicas del episodio agudo 1,31 (0,97 -1,79) 0,08 4
[N L L T I I
0,33 0,5 1 2 3
Mejor que en los hospitales <«——— ———» Peor que en los hospitales

que no pueden determinar BNP  Odds Ratio  9ue no pueden determinar BNP

Figura 6. Odds ratio crudas y ajustadas de los diferentes marcadores evolutivos de los pacientes con

insuficiencia cardiaca aguda para los hospitales en los

que es posible determinar con caracter urgen-

te el péptido natriurético tipo B (BNP) en el servicio de urgencias hospitalario (SUH). Los SUH sin po-
sibilidad de determinar BNP con caracter urgente péptido natriurético tipo B constituyen la categoria

de referencia. Estudio para el subgrupo de pacientes
urgencias.

en un gasto adicional, el de la determinacién de
BNP (que puede cuantificarse para un SUH medio,
en base a nuestros datos, entre 20.000 y 25.000 €
anuales), que no aporta valor mas alld de su posi-
ble utilidad cuando exista duda diagnéstica. Una
razén mas para intentar mejorar la eficiencia de
nuestra actividad médica en tiempos de crisis*.

que fueron dados de alta directamente desde

Sin embargo, creemos que la determinacién
de BNP puede ayudar a la estratificaciéon en deter-
minados pacientes de alto riesgo*“?, y siempre
que en estos pacientes, a su alta desde los SUH,
se apliquen protocolos de actuacién multidiscipli-
nar, tales como el soporte a la practica clinica, los
sistemas de informacién para la evaluacién, el so-

Tabla 4. Resultados de los principales estudios que comparan los resultados evolutivos entre los pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda a quienes se les determind el péptido natriurético tipo B (BNP) con caracter urgente durante su asistencia en el servicio de

urgencias hospitalario y aquellos en los que no se les determiné

Mueller et al Rutten et al.* Moe et al* Schneider et al¥  Mird et gl sl
Identificacion del estudio - - IMPROVE-CHF - PICASU-2
Tipo de estudio Prospectivo, Prospectivo, Prospectivo, Prospectivo, Retrospectivo
aleatorizado aleatorizado aleatorizado aleatorizado

Pais Suiza Holanda Canada Australia Espafa
Nudmero de hospitales 1 1 7 2 18
Periodo de inclusién de pacientes 05/2001 a 04/2002 12/2005 a 02/2006 12/2004 a 12/2005 08/2005 a 03/2007 04/2007 y 05/2009
Tipo de pacientes Con disnea Con disnea Con disnea Con disnea Con ICA (Framinham)
N° de pacientes (con BNP/sin BNP) 225/227 236/241 246/254 306/306 784/1639
Porcentaje global de ingresos 80,1 64,8 57,0 88,6 70,8
Mortalidad intrahospitalaria

- Porcentaje global 7,5 6,1 3,4 NA 7,2

- OR (IC 95%) cruda con BNP 0,60 (0,29-1,23) 0,95 (0,45-2,01) 1,93 (0,70-5,31) NA 0,79 (0,55-1,12)
Mortalidad a 30 dias

- Porcentaje global 11,1 6,9 4,8* 6,7 8,1

- OR (IC 95%) cruda con BNP (total) 0,77 (0,43-1,39) 0,84 (0,41-1,71) 1,23 (0,54-2,81) 0,94 (0,50-1,79) 1,04 (0,76-1,42)

- OR (IC 95%) cruda con BNP

(dados de alta de urgencias) NA NA NA NA 0,73 (0,35-1,56)

Reconsulta a 30 dias

- Porcentaje global 10,8 4,0 16,8* 16,5 24,0

- OR (IC 95%) cruda con BNP (total) 1,16 (0,64-2,10) 0,58 (0,23-1,51)
- OR (IC 95%) cruda con BNP
(dados de alta de urgencias) NA NA

0,62(0,38-0,99) 0,81 (0,53-1,24) 1,22 (0,99-1,50)

NA 1,10(0,35-3,46) 1,55 (1,09-2,20)

*Calculado a 60 dias. NA: no analizado.
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porte a la decisién y el soporte al autocuidador.
Todos ellos se han mostrado efectivos, practica-
mente de forma independiente del formato de
implementacion, ya sea por via telefénica, consul-
tas ambulatorias, telemonitorizacién, hospitaliza-
cién a domicilio u otras estrategias®**'.

El PICASU-2 presenta diversas limitaciones. Pri-
mera, es retrospectivo, si bien de cara al analisis
gue nos ocupa, no creemos que esto haya condi-
cionado el manejo habitual de la practica clinica en
funcién del valor del BNP, y por tanto los resulta-
dos son espejo de la utilidad in vivo y no in vitro del
biomarcador. Segunda, el diagnéstico de ICA se
basa en criterios clinicos, aunque teniendo en
cuenta su alta especificidad, la Gnica limitacion ha
sido que debido a la sensibilidad limitada de los cri-
terios quizad no se haya incluido un mayor espectro
de casos. Tercera, no ha tenido en cuenta los valo-
res de BNP, sélo si se solicitaba o no en los SUH.
Sin embargo, la situacién actual no define la acti-
tud terapéutica y de disposicién a tomar en rela-
cion al valor de BNP, y cabe pensar que si existiera
un protocolo claro y consensuado a aplicar quizas
la determinacién de BNP con caracter urgente ten-
dria un valor afiadido. Finalmente, no se ha utiliza-
do un biomarcador comuin en todos los centros
con puntos de corte estandarizados y validados a
los diferentes grupos de edad.

A pesar de que hace mas de una década que la
cuantificacién de BNP con finalidad clinica es posi-
ble, la utilidad de su uso es materia alin de intenso
debate**°. En el caso concreto de los pacientes
con ICA atendidos en los SUH, los resultados del
estudio PICASU-2 desaconsejan fuertemente la de-
terminacién de BNP con carécter urgente con el
Unico fin de conocer la evolucién de la enferme-
dad en dichos SUH puesto que su uso no se asocia
ni a un mejor prondstico en los pacientes en los
que se determina ni en los pacientes con ICA aten-
didos en los SUH que disponen de esta posibili-
dad. Es preciso, pues, revisar con urgencia las ba-
ses para su uso en los SUH en Espafa.
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Prognostic implications of emergency department determination of B-type natriuretic
peptide in patients with acute heart failure: the PICASU-2 study

Miré O, Jacob ], Martin-Sanchez FJ, Herrero P, Pavén ], Pérez-Dura M), Noval A, Segura F, Richard F, Giménez A, Gil C,
Alonso H, Ruiz M, Garrido M, Gil Roman }J, Aguirre A, Torres JM, Ruiz F, Perell6 R, Villena H, Richard F, Gil V, Llorens P

Obijective: To investigate whether hospital emergency department measurement of B-type natriuretic peptide (BNP) in
patients with acute heart failure is beneficial in terms of patient outcomes and according to hospital category (availability
or not of BNP testing in the emergency department).

Methods: PICASU-2 is an analytical multicenter retrospective study of patients with acute heart failure according to the
Framingham criteria, with follow-up of cohorts. Baseline Data and data pertaining to each acute heart failure episode
were collected. Outcome measures were in-hospital mortality, 30-day mortality, and revisits to the emergency
department within 30 days. Cases were classified as having a record of BNP measurement or not. Hospital emergency
departments were classified as not having the resources for emergency BNP measurement (type A hospital), having the
possibility of testing selectively (type B), and testing for BNP more generally (>50% of patients) (type C).

Results: Nineteen hospital emergency departments contributed data on 2423 patients, 32.4% of whom had BNP
measurements; by hospital category, 34.7% of the patients were from type A facilities, 34.6% were from type B, and
30.7% were from type C. In-hospital mortality was 7.2%, 30-day mortality was 8.1%, and 24% of the patients revisited
within 30 days. Neither the measurement of BNP nor the fact of BNP measurement availability in the emergency
department was associated with a better clinical outcome. Likewise no significant associations were found after adjustment
for patient status in stable condition or characteristics of the acute episode. When patients who were discharged directly
from the emergency department were analyzed separately, again no associations with outcomes were found.

Conclusion: In the absence of a well-established protocol for managing episodes of acute heart failure according to BNP
levels, emergency measurement of this peptide does not seem to contribute to improving outcome for these patients.
[Emergencias 2011;23:437-446]

Key words: Acute heart failure. Emergency health services. B-type natriuretic peptide (BNP). Clinical course. Mortality.
Emergency department revisits.
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