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PLAN DE INVESTIGACION

1. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

Se realizara un estudio analitico, casos y controles, retrospectivo, durante los
meses de junio a diciembre del 2023 en el Hospital Regional Docente de
Trujillo, teniendo como objetivo determinar cuéles son los predictores de
reingreso hospitalario en pacientes con falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada.

Se contara con una muestra de 123 casos y 246 controles, de los cuales se
revisara y se tomaran datos de la historia clinica. Para identificar si una
variable constituye un predictor de re hospitalizacion sera evaluada a traves
de pruebas de chi cuadrado, como medida de asociacién se calculara el
Odds Ratio con su respectivo IC 95%.

Nuestros datos seran plasmados en una hoja de recoleccion, para ser
procesados en Excel y en SPSS.V.26.

Contaremos con el permiso del Comité de Investigacion y Bioética de la
Universidad Privada Antenor Orrego y del hospital regional docente de

Truijillo.

Palabras Claves: Predictores, reingreso hospitalario, falla cardiaca, fraccion
de eyeccion, hipertension arterial, obesidad, diabetes mellitus, fibrilacion
auricular, enfermedad renal cronica, anemia, diuréticos, troponinas,

albumina, peptido natriurético.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (HFpFE) afecta a
millones de personas en el mundo, siendo su fisiopatologia aun no del todo
bien comprendida; representando asi la mayor parte de las hospitalizaciones
por falla cardiaca. Estas cifras iran en aumento debido al envejecimiento de

la poblacién y a las comorbilidades que presentan estos pacientes como la



hipertension arterial, diabetes mellitus y la obesidad. Con respecto a la falla
cardiaca con fraccion de eyeccion reducida (HFrFE), los pacientes con
HFpFE tienen una similar tasa de mortalidad, y rehospitalizacion, sin

encontrarse mejoria en su pronastico.

Segun la AHA entre el afio 2013 y 2016 habian 6.2 millones de adultos en
Estados Unidos con diagndstico de falla cardiaca y casi la mitad presentaba
una fraccion de eyeccion preservada(l).

A nivel nacional y regional contamos con escasos datos estadisticos que nos
ayuden a conocer sobre la incidencia, prevalencia y mortalidad de esta
enfermedad y al no contar con un tratamiento establecido que disminuyan las
rehospitalizaciones y la mortalidad en comparacion con la falla cardiaca con
fraccion de eyeccion reducida. Este problema se plantedé con el fin de
identificar en el Hospital Regional Docente de Trujillo de forma temprana y
oportuna que predictores contribuiran a la rehospitalizacibn de estos
pacientes y de esta manera mejorar su calidad de vida, disminuir los costos
en salud, disminuir las rehospitalizaciones y por ende la mortalidad en esta
poblacion. El siguiente trabajo de investigacion también nos ayudara a poder
establecer que pacientes se deben realizar controles de forma continua por

consultorio externo.
Por todo lo expuesto se plantea el siguiente problema de salud:
Problema

¢,Cuales son los predictores de reingreso hospitalario en pacientes con falla
cardiaca con fraccion de eyeccion preservada hospitalizados durante los
meses de junio a diciembre del 2023 en el Hospital Regional Docente de

Trujillo?

. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA

En un estudio realizado en pacientes nonagenarios con falla cardiaca con

fraccién de eyecciéon preservada se evaluaron los predictores de reingreso



hospitalario a los 30 dias en 7437 pacientes donde las mujeres constituyeron
70.3% de los pacientes reingresados. Los pacientes que reingresaron tenian
mas probabilidades de tener cardiopatia isquémica crénica (40.8% vs 36.8%,
P<0.001), enfermedad renal cronica(ERC) en estadio Il o estadios
superiores (21.8% vs 16.8%, P <0.001), enfermedad pulmonar crénica
(33.2% vs 29.8%, P< 0.001), diabetes mellitus (25.6% vs 21.6%, P < 0.001)
e hipertension (77.7% vs 75.2%, P=0.002).(2)

En un estudio retrospectivo realizado en el Memorial Medical Center durante
dos afios se demostré que los pacientes con falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada tuvieron un mayor riesgo de reingreso con una razén
de probabilidad de 1.77(IC del 95%: 1.25 a 2.50) y un valor de P de 0.001.
Se observé que la enfermedad renal fue uno de los factores significativos que
afectan la readmision a los 30 dias (18% en el grupo de no readmitidos vs
31% en el grupo de readmitidos; valor de P <0.01). Cuando agruparon la
enfermedad renal en lesion real aguda(AKI), enfermedad renal crénica (CKD
etapas | a V) y enfermedad renal en etapa terminal(ESRD). Encontramos que
la ERC en estadio 3 y 4 y la ESRD tenian diferencias significativas entre el
grupo de readmitidos y no readmitidos. Las tasas de prevalencia de la ERC
[l fueron del 8% en el grupo de readmitidos y del 4% en los no readmitidos
(valor de p = 0.001); en ERC IV fueron del 3% en el grupo de readmitidos y
del 2% en el grupo de no readmitidos (valor de P= 0.018) y en el grupo de
ESRD fue en el 15% del grupo de readmitidos y en el 8% del grupo de no
readmitidos (valor de P <0.001). La prevalencia de insuficiencia renal
aguda(IRA) fue del 24% en los reingresos y del 20% en los no reingresados
con un valor de p de 0. 050.En base a los medicamentos indicados tras el
alta los diuréticos de asa mostraron una mayor asociacion con la readmisiéon
en comparaciéon con el grupo de no readmision (37% frente a 30%, valor de
P =0.004).(3)

En un estudio donde se utilizo los datos recopilados de 6145 pacientes con
HFpEF y HFrEF del registro ASIAN-HF en 10 regiones asiaticas entre octubre
del 2012 y diciembre del 2017;1666 pacientes correspondian a pacientes con



falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada donde el 50%
correspondia al sexo femenino y la edad promedio fue de 62.5 + 13.2 afios.
Entre los pacientes con HFpEF, aquellos que tuvieron =2 reingresos eran
mayores y tenian una mayor carga de comorbilidades (incluyendo
enfermedad de las arterias coronarias, fibrilacion, aleteo auricular,
hipertension arterial, diabetes o enfermedad renal crénica [ERC], anemia),
en comparacion con los que no tuvieron reingresos durante un afo. Si bien
la prescripcion de medicamentos para la insuficiencia cardiaca basada en la
evidencia (inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina/bloqueador
del receptor de la angiotensina Il, bloqueador beta o antagonistas del
receptor de mineralocorticoides) no difirié entro los grupos, a los que tenian
> 2 ingresos se les prescribieron diuréticos con mayor frecuencia. Entre los
casos de HFpEF las tasas de reingresos fueron similares en hombres y
mujeres (13% vs 11%; P = 0.385).(4)

En el registro PURSUIT-HFpEF llevado a cabo en el Hospital Universitario
de Osaka en Japon desde el afio 2016 al afio 2020 se evaluaron a 541
octogenarios (= 80 afios) hospitalizados por falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada, los cuales fueron divididos en dos grupos (readmitidos
y no readmitidos por falla cardiaca). El grupo de los readmitidos estuvo
conformado por 116 pacientes (21. 4%) y el grupo de los no readmitidos por
425. En el grupo de los readmitidos, 22 pacientes (19,0 %) se readmitieron
en el plazo de 1 mes, 43 pacientes (37,0 %) se readmitieron en 3 meses y 64
pacientes (55,2 %) se readmitieron en 6 meses después del alta. La edad, el
sexo, el indice de masa corporal, los parametros de fragilidad y otras
comorbilidades no difirieron entre los dos grupos. Entre los datos de
laboratorio, el grupo de readmitidos tuvo niveles mas bajos de hemoglobina,
creatinina y tasa de filtracion glomerular estimada y niveles mas altos de NT-
pro BNP y acido urico que el grupo de no readmitidos. Las incidencias del
uso de B bloqueadores y diuréticos fueron mayores en el grupo de
readmitidos. Un analisis univariante de riesgos proporcionales de Cox mostrd

que la puntuacion de fragilidad clinica, vivir solo, diabetes mellitus, diametro



de la auricula izquierda al final de la sistole, NT-pro BNP, albumina y
colinesterasa se asociaron significativamente con los reingresos por falla
cardiaca. Un analisis multivariado de riesgos proporcionales de Cox mostré
que la DM (HR 1,49, IC del 95 %; 1,07-2,09, P = 0,0191) y el NT-pro BNP 2
11 611 pg./ml (HR 1,00, IC del 95 %; 1,00-1,00, P < 0,001) y los niveles de
albumina <3,7 g/dl (HR 0,62, IC del 95 %; 0,43-0,90, P = 0,011) se
correlacionaron de forma independiente y significativa con los reingresos por

falla cardiaca.(b)

En un estudio realizado en 2803 pacientes con falla cardiaca
descompensada en el Hospital Clinico Universitario en Valencia-Espafia
desde el aflo 2004 hasta el 2017 con 2.6 afios de seguimiento;908(32.4%)
pacientes presentaban falla cardiaca con fraccion de eyeccion reducida,
449(16%) presentada fraccion de eyeccion levemente reducida y 1446(51.6
%)presentaba falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada. En este
estudio no se encontraron diferencias significativas en las tasas brutas de
incidencia (p=0.097); ni en los riesgos de reingresos por todas las causas
entre los fenotipos de HFrEF o HFpEF y HFmrEF (IRR=0.99:95% [CI],0.77-
1.27; P=0.926;y IRR=0.93:95% CI,0.74-1.19; P= 0.578, respectivamente).(6)
En un estudio retrospectivo realizado entre el afio 2007 y 2010 en el centro
médico de la universidad de Duke (DUMC) en pacientes con falla cardiaca
con fraccion de eyeccién preservada (FEVI >50%) quienes fueron dados de
alta con un diurético de asa ya sea furosemida o torasemida; se evalud la
asociacion de LV SGL con mortalidad y rehospitalizaciones a los 30 dias. El
SGL del VI normal se definié como < -16 %. En este estudio se identificaron
463 pacientes de los cuales el 24%(n=111) tenian GLS del VI normal y el 76
% (n=352) tenian GLS del VI deteriorado. En comparacion con aquellos con
LV GLS normal, los pacientes con LV GLS deteriorado tenian mas
probabilidades de ser hombres (41 % frente a 29 %, P = 0,019) y tenian
niveles mas altos de proBNP (2497 frente a 1713, P = 0,046). No hubo
diferencias entre los grupos en cuanto a los niveles de BUN o creatinina, la

frecuencia de enfermedades comorbidas subyacentes, incluida Ila
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enfermedad renal cronica, la HTA, la diabetes, la CAD o la revascularizacion
previa mediante un injerto de derivacion de la arteria coronaria 0 una
intervencion coronaria percutanea. En el analisis ajustado por las variables
comorbidas, LV GLS se asocié con un aumento de la mortalidad (HR 1,19
por aumento del 1 %; IC del 95 %: 1,00-1,42; P = 0,046) y un aumento
nominal en el criterio de valoracion compuesto de mortalidad o
rehospitalizacion a los 30 dias (HR 1,08 por aumento del 1 %; IC del 95 %:
0,99-1,18; P = 0,08), pero no hubo asociacion estadisticamente significativa
entre LV GLS y la mortalidad (HR 1,02 por aumento del 1 %; IC del 95 %:
0,96-1,08; P = 0,56) o una combinacion de mortalidad o rehospitalizacion
(HR 1,03 por aumento del 1 %; IC del 95 %: 0,98-1,08; P = 0,20) al afio.(7)

En un estudio de cohorte retrospectivo de un solo centro realizado en el
Primer Hospital Afiliado de la Universidad Médica de Dalian entre los afios
2018 y 2020 se incluy6 a pacientes con a falla cardiaca con fraccion de
eyeccion conservada con una edad promedio de 70 £ 11.5 afios y con una
poblacion del sexo femenino 623.3%; se busc6 conocer si los cambios en el
volumen de la auricula izquierda podian predecir resultados clinicos en los
pacientes con falla cardiaca con fraccion de eyeccién conservada, por lo que
se agrupo en deteriorados(cambio del LAVI de un nivel bajo a un nivel alto),
estables(LAVI se mantenia dentro del mismo nivel) y mejorados(cambio de
LAVI e empeorado a mejor nivel) segun el cambio de volumen de la auricula
izquierda. Siendo la variable principal en este estudio la rehospitalizaciéon y
como variable secundaria el resultado compuesto de rehospitalizacion y
muerte por todas las causas. En este estudio se incluyeron un total de 409
pacientes, de los cuales 99(24.2%)se encontraba dentro del grupo
deteriorado,235(57.4%)dentro del grupo estable y 75(18.4%) en el grupo de
mejorado. Durante un periodo de seguimiento de 22 meses, 168 pacientes
(41,1 %) fueron rehospitalizados, 31 pacientes (7,5 %) fallecieron y 182
pacientes (44,5 %) experimentaron un resultado compuesto. De los
pacientes que reingresaron 65(65.6%);88(37.4%) y 15(20%), la tasa de
mortalidad fue de 11(11.1%),16(6.8%) y 4(5.3%); y el resultado compuesto

11



fue de 68(68.6%), 95(40.4%) y 19(25.3%) para los grupos deteriorado,
estable y mejorado respectivamente. Encontrdndose una diferencia
significativa en la tasa de rehospitalizacién y de resultado compuesto entre
los tres grupos(p<0.001), no encontrandose diferencia estadistica de
mortalidad entre ellos (p = 0.234). Concluyendo en este estudio que el
volumen de auricula izquierda es un marcador que puede usarse para
evaluar la rehospitalizacion en pacientes con HFpEF.(8)

En un hospital comunitario en los afios 2017 al 2018 se realiz6 un estudio
retrospectivo en una poblacion de 212 pacientes con falla cardiaca con
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) >40% donde se busco
determinar la tasa de reingreso a los 30 y 90 dias. En este estudio la edad
promedio fue de 72 afios (DE +- 13 afios), prevalecio la poblacion femenina
del 59.4%(126), un IMC >30mg/kg en un 58%(123), hipertension pulmonar
en un 44.3%(94), anemia en un 68.8%(146) y arritmia en un 47.6%(101). Se
obtuvo una readmision de 45 pacientes (21.2%) en los primeros 90 dias del
alta y 32(71.1%) dentro de los primeros 30 dias del alta. Dentro de las
comorbilidades cardiovasculares subyacentes se incluyeron: 22 pacientes
con antecedente de infarto de miocardio (10.3%),101 con diagndstico de
fibrilacién auricular/aleteo auricular (47.41%), 32 con antecedente de ACV
(12.68%),27 con enfermedad vascular periférica (12.68%);140 con
hipertension pulmonar (66.99%), 94 con EPOC (44.13%) y 172 con
antecedente de falla cardiaca (80.75%). Dentro de los exdmenes de
laboratorio la anemia (significativa <10mg/dl) se considera como un factor
estadisticamente significativo que predispone a reingresos(p=0.029)
encontrandose en 146 (68.86%) de las historias clinicas. Con respecto al
BNP en pacientes con FCFEp la mediana fue de 2727 pg./ml, mientras que
la mediana de troponina al ingreso fue de 0.03 ng/ml, encontrandose niveles
mas altos en pacientes que no fueron readmitidos dentro de los 90 dias
(p=0.035). Dentro de la evaluacion ecocardiografica se encontr6 que 38
pacientes tenias hipertension pulmonar de moderada a grave (PAPS

>50mmHg) de los cuales 16(42%) fueron readmitidos por falla cardiaca
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dentro de los 90 dias(p=0.24). Con respecto al tratamiento recibido al alta se
encontré que los IECA y los ARA 11 fueron prescritos con mayor frecuencia
en el grupo que no fue readmitido por falla cardiaca dentro de los 90 dias
posteriores al alta inicial (48.8%(80) vs 28.9%(13); p=0.017). Por ultimo, se
encontré que la enfermedad vascular periférica fue mas comun en los

pacientes con reingresos dentro de los 90 dias (26.7 vs 9%, p<0.002).(9)

4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO

El envejecimiento de la poblacién, acompafiado de una gran carga de factores de
riesgo cardiovascular genera un aumento de la incidencia de falla cardiaca, siendo la
falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada comparable en incidencia con la
fraccion de eyeccion reducida sin encontrarse un mejor prondstico en estos Ultimos
paciente; ademas que en los pacientes con falla cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada aun no contamos con un tratamiento convincente que reduzca de
manera eficiente la mortalidad y las rehospitalizaciones.

Las rehospitalizaciones por falla cardiaca predicen mas reingresos y
mortalidad por todas las causas, siendo la carga de multiples comorbilidades
quienes contribuyen a aumentar el riesgo. Debido a la mayor prevalencia de
falla cardiaca con fraccion de eyeccién preservada el siguiente estudio de
investigacién nos ayudard a contar con una base de datos en el Hospital
Regional Docente de Trujillo sobre esta patologia y a identificar de manera
oportuna a los pacientes con alto riesgo de rehospitalizacién, de esta manera
los médicos especialistas podriamos prevenir los reingresos hospitalarios;
ademas de realizar una atencion de manera efectiva mejorando asi la calidad
de vida y proporcionando recursos adecuados para la disminucion de la
mortalidad y los costos en salud; por tal motivo se decidio realizar el siguiente
trabajo de investigacion, ya que ademas en la actualidad contamos con

escasos trabajos realizados en nuestra poblacion.

5. OBJETIVOS

13



Objetivo general:

Determinar cuales son los predictores de reingreso hospitalario en pacientes
con falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada hospitalizados
durante los meses de enero a diciembre del ailo 2022 en el Hospital Regional
Docente de Trujillo.

Objetivos especificos

e Determinar cuales son los predictores de reingreso hospitalario clinico
(edad, género, indice de masa corporal, clase funcional, tratamiento y
comorbilidades) en pacientes con falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada hospitalizados durante los meses de enero a
diciembre del afio 2022 en el Hospital Regional Docente de Truijillo

e Determinar cudles son los predictores de reingreso hospitalario
laboratoriales (hemoglobina, péptido natriurético, troponinas, glucosa,
HbAlc y albumina) en pacientes con falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada hospitalizados durante los meses de enero a
diciembre del afio 2022 en el Hospital Regional Docente de Truijillo.

e Determinar cuales son los predictores de reingreso ecocardiograficos
en pacientes con falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada
hospitalizados durante los meses de enero a diciembre del afio 2022 en
el Hospital Regional Docente de Truijillo.

6. MARCO TEORICO

La falla cardiaca es un sindrome clinico con signos y sintomas que resultan
en el deterioro estructural y funcional del llenado ventricular o eyeccion de la
sangre.(10) La falla cardiaca con fracciéon de eyeccién preservada(HFpFE)
es definida como la falla cardiaca con fraccion de eyeccion = 50%, en
ausencia de una reduccion previa de la FEVI pudiendo presentar ademas
elevacion de los niveles de péptido natriurético y de las presiones de llenado
del ventriculo izquierdo en reposo o ejercicio. (11) Las alteraciones

estructurales y funcionales del corazon como causa subyacente de la
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presentacion clinica apoyan el diagnostico de HFpFE .(10) La disfuncion
diastolica se caracteriza por cambios estructurales como un aumento en el
grosor de la pared del ventriculo izquierdo (VI) y/o tamafio auricular (LA) que
resulta en una presentacion anormal del VI y presion de llenado del VI
elevada (LVFP).(1)

La HFpFETr resulta de la interaccion de factores de riesgo, comorbilidades y
patologias cardiacas que afectan la estructura del ventriculo izquierdo, la
hemodindmica y la funcion de los 6rganos sistémicos. Entre los pacientes
con HFpFE predomina el sexo femenino en un 54-80%, debido a las
diferencias de edad y los factores de riesgo. (11) El riesgo de HFpFE
aumenta con la edad y esta relacionado a condiciones tales como
hipertension, obesidad y enfermedad de las arterias coronarias(EAC). La
multimorbilidad esta presenta en aproximadamente la mitad de estos

pacientes que tienen 5 o0 mas comorbilidades.(1)

Dentro de las patologias cardiacas tenemos a la fibrilacion auricular(FA) la
cual se asocia a HFpFE.(11), siendo la FA uno de los predictores y
precursores mas comunes para el desarrollo de HFpFE; y si la arritmia adn
no esta presente la mayoria de las personas esta destinada a desarrollarla.
Si existe ambas patologias, el riesgo aumenta exponencialmente, generando
un aumento importante de las hospitalizaciones y un aumento de dos a tres
veces mas la mortalidad. El control del ritmo en pacientes con FA y HFrFE
mediante ablacion demostré mejora clinica, sin embargo, en HFpFE los datos
son menos claros y escasos. (12) Un programa de ejercicio de 6 meses en
casa resulté en una disminucién significativa en la recurrencia de fibrilaciéon
auricular y una reduccioén en la severidad de los sintomas a los 12 meses.(11)
La hipertension arterial(HTA), se encuentra en el 75% de los pacientes con
HFpFE. La HTA activa al sistema renina angiotensina aldosterona(SRAA) y
el sistema nervioso simpatico con un aumento de la liberacion de
catecolaminas llevando a una regulacién a la baja de los receptores beta,

aumento de la poscarga y empeoramiento de la falla cardiaca. En pacientes
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con HTA leve y una PAS 120 a 130mmmHg y PAD 70 a 80 mmHg se asoci6

con una mas baja mortalidad por todas las causas.(12)

La enfermedad coronaria se encuentra en mas del 50% de los pacientes con
HFpFE, presentando un mayor riesgo de muerte de causa cardiovascular o
muerte subita comparado con los pacientes con HFrFE. La estenosis de las
arterias coronarias genera una alteracion en la reserva de flujo coronario y
en el suministro de oxigeno al miocardio provocando una alteracion en la
funcién diastdlica. Estudios observacionales en pacientes con HFpFE y
enfermedad arterial coronaria sugieren que la revascularizacion complete se
asocia a una mejor preservacion de la funcion sistélica del ventriculo
izquierdo.(12) También se plantea como hipétesis que las diversas
comorbilidades asociadas en pacientes con HFpFE conducen a una
inflamacion sistémica asi como la del endotelio coronario y disfuncién
microvascular coronaria (CDM),reduciendo la disponibilidad del éxido nitrico
endotelial y la produccion de monofosfato de guanosisna ciclica por los
cardiomiocitos; ademas se genera una hipofosforilacion de la titina
aumentando la rigidez e hipertrofia de los cardiomiocitos, la activacion de los

miofibroblastos y fibrosis intersticial.(12)

La disfunciébn microvascular coronaria es un factor importante para el
desarrollo de la enfermedad, sin embargo, existen datos que apuntan hacia
patologias extracardiacas como la obesidad y la diabetes mellitus que casi
siempre coexisten, causando inflamacion miocéardica, lo que resulta en
expansion de la grasa pericardica y fibrosis del ventriculo izquierdo.(1) El
80% de los pacientes con HFpFE tiene sobrepeso, y pérdida de peso tiene
efectos beneficiosos en la relajacion cardiaca y en el perfil metabdlico en
pacientes mayores sin falla cardiaca.(11) Aproximadamente un tercio de los
pacientes con HFpFE tienen diabetes ,esta comorbilidad tiene alto riesgo de
hospitalizacion y mortalidad, jugando un papel significativo en la disfuncién
diastélica. Un control glicémico estricto se correlaciono en diversos estudios

con mayor riego de hipoglicemia, sin disminuir la mortalidad y las
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hospitalizaciones por HFpFE, por lo que guias actuales recomiendan
mantener el rango de HbAlc en 7%; ajustado siempre por ciertos factores
como la edad, las comorbilidades, el riesgo de hipoglicemia y el tiempo de la
diabetes. (12) Otra patologia extracardiaca asociada a HFpFE es la
insuficiencia renal la cual se encuentra presente en un 20 a un 30%. El flujo
sanguineo renal y la excrecién de sodio se reducen por aumento de la
presion venosa central(PVC), resultando en hipertension pulmonar y
disfuncién ventricular derecha; ademas de que también se presenta la
inflamacion sistémica y la disfuncion endotelial debido al incremento de factor
de crecimiento de fibroblastos y la toxina urémica.(12) El apnea del suefio
esta presente en un 48 % de los pacientes con HFpFE y se relaciona con un
aumento de la mortalidad en estos pacientes. Debe tenerse en cuenta en
estos pacientes los sintomas de somnolencia y pausas respiratorias
nocturnas y realizarse ademas la distincibn entre apnea obstructiva del
suefio(ASO) y apnea central(ASC) mediante la polisomnografia para un
tratamiento adecuado; se deberian tratar los factores desencadenantes
como la obesidad o el consumo excesivo de alcohol y la interrupcion de

medicamentos desencadenantes como los opiaceos.(12)

Se ha demostrado en varios estudios que pacientes con HFpFE tienen un
menor consumo de oxigeno(VO2), por lo que presentan anomalias en la
masa muscular y en el metabolismo oxidativo. Se mencionaron ademas otras
patologias encontradas con frecuencia en pacientes con HFpFE como la
anemia, enfermedad pulmonar obstructiva crénica e hipertension

pulmonar.(12)

Existen dos algoritmos diagnésticos de HFpFE, el H2 FPEF y el de la
sociedad europea de cardiologia HFA PEFF los cuales combinan
caracteristicas clinicas y parametros diagnosticos para distinguir HFpFE de
la disnea de causa no cardiaca.(11) El primer score incluye la edad >60 afios,
la obesidad, la fibrilacidén auricular, el uso de =2 farmacos antihipertensivos y

medidas ecocardiograficas como E/e0 >9, presion sistdlica arterial pulmonar
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(PASP) >35 mmHg]. El segundo score mencionado incluye 4 pasos para el
diagnéstico desde la evaluacion clinica, hasta pruebas mas especializadas
(Pro BNP y ecocardiografia). Requiriendo en los pacientes con puntaje no
concluyente las pruebas de esfuerzo no invasivas o hemodindmicas
invasivas. En el Ultimo paso recomiendan pruebas mas avanzadas para el
descarte de etiologias especificas.(13) Con respecto a la evaluacion
ecocardiografica la fraccion de eyeccion(FE) estima la funcion global del
ventriculo izquierdo(VI1) pero no indica el volumen del VI o el volumen stroke,
a pesar de una FE conservada los pacientes con HFpFE tienen una funcién
sistélica del eje largo del VI alterada, que se puede medir utilizando la
excursion sistélica del anillo mitral o velocidades sistélicas o deformacion
longitudinal global del VI (GLS).Asi como tienen disfuncion diastolica global,
tienen disfuncion diastdlica del eje largo que se puede medir a partir de la
velocidad de alargamiento del eje largo del VI en la didstole temprana (a partir

de la velocidad anular mitral, e").(13)

Con respecto a los exdmenes de laboratorio, los péptidos natriuréticos se
encuentran mas elevados en pacientes que presentan disnea en pacientes
con falla cardiaca aguda que en pacientes con falla cardiaca cronica. Por otro
lado, tenemos que tener en cuenta que los niveles normales de péptido
natriurético no excluyen el diagnéstico, sobre todo en pacientes obesos. La
variabilidad de las mediciones repetidas es de hasta el 100 %, por lo que un
aumento o disminuciéon de <100 % no necesariamente indicar recuperacion

0 progresion de la enfermedad.(13)

La identificacion de fenotipos con caracteristicas clinicas y fisiopatoldgicas
similares que son distintas de otros subgrupos puede permitir la identificacion
de subgrupos especificos de HFpFE mas susceptibles a tratamiento. Los
pacientes con HFpFE son mas comunmente mujeres, hipertensos,
fibriladores con niveles mas bajos de péptido natriurético(PN) y menos
comunes son los pacientes con enfermedad isquémica del corazén. Sin

embargo, los fenotipos no son excluyentes y un determinado namero de
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pacientes puede encajar en diferentes fenotipos, lo que limita la captacién de

este enfoque.(11)

Dada la complejidad fisiopatologica de la HFpFE y la interaccion con las
comorbilidades asociadas, el tratamiento debe empezar con el manejo de
factores de riesgo y comorbilidades. Con respecto al tratamiento médico no
se ha demostrado hasta el momento una reduccion de muerte por todas las
causas o causas cardiovasculares en los ultimos ensayos de HFpFE; siendo
los diuréticos utilizados para el alivio de los sintomas. Los betabloqueadores
son utilizados para el tratamiento de las comorbilidades como la enfermedad
de las arterias coronarias y la fibrilacion auricular. Los tipos de beta
blogueadores (vasodilatadores como el carvedilol frente a controladores
primarios de la frecuencia cardiaca como el metoprolol) pueden tener efectos
diferenciales a través de los fenotipos de HFpFE. Los antagonistas de los
receptores del sistema renina angiotensina aldosterona(RAAS) y los
antagonistas de los receptores de mineralocorticoides (ARM) tienen un rol
establecido en HFrFE, pero son menos efectivos en HFpFE. Los estudios de
los RAAS y los antagonista de los receptores de angiotensina II(ARA 1) no
han demostrado una reduccion significativa de las muertes por todas las
causas y las causas cardiovasculares en HFpFE, pero si disminuyo el riesgo
de hospitalizacion por falla cardiaca.(11)

En un andlisis del estudio TOPCAT se identificé un fenotipo caracterizado
por obesidad, diabetes, enfermedad renal e inflamacion que presentan mayor
riesgo de eventos cardiovasculares y mejor respuesta al tratamiento con

espironolactona; sin embargo, estos resultados no fueron validados.(11)

El inhibidor de neprilisina y del receptor de angiotensina(ARNI)sacubitril
valsartan no redujo el compuesto de muerte cardiovascular y hospitalizacion
por falla cardiaca en pacientes con FEVI >45% en el estudio PARAGON-HF;
pero si redujo las hospitalizaciones. En el estudio EMPEROR-PRESERVED

los inhibidores del cotransportador sodio glucosa2(ISGLT 2),la empaglifozina
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redujo el compuesto de muerte cardiovascular y hospitalizacion por falla
cardiaca con FE >40%.(11)

7. HIPOTESIS

- La obesidad, la fibrilacion auricular, la enfermedad renal cronica, el uso
de diuréticos; la HTA y DM no controlada son predictores de reingreso
hospitalario por falla cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

- La anemia, la hipoalbuminemia, el aumento de la troponina y Pro BNP
son predictores de reingreso hospitalario por falla cardiaca con fraccion
de eyeccion preservada.

- Laalteracion del SGL, dilatacion de auricula izquierda y la hipertrofia del
ventriculo izquierdo son predictores de reingreso hospitalario por falla

cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

8. MATERIAL Y METODOLOGIA

a. Disefo de estudio:
Analitico, observacional, casos y controles, transversal.

Dividimos a los pacientes de nuestro estudio en los dos grupos: el grupo
conformados por los casos, que incluyen a pacientes con falla cardiaca con
fraccion de eyeccion preservada que fueron re hospitalizados dentro de los
6 meses del alta; y el grupo conformado por los controles, que incluye a
pacientes con falla cardiaca con fraccidn de eyeccion preservada que no

fueron rehospitalizados dentro de los 6 meses del alta.

Esquema:

Direccién

A

Con FR

Rehospitalizados

Sin FR / Hospitalizados  por

falla cardiaca con
fraccion de eyeccion

Con FR \ preservada
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No
« | rehospitalizados

Sin FR

v

b. Poblacion, muestray muestreo: Tiempo
Poblacion de estudio

Pacientes con diagnostico de falla cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada que hayan sido hospitalizados en el servicio de cardiologia del
hospital regional docente de Trujillo durante enero del 2022 a diciembre del

afo 2022 que cumplan con los siguientes criterios de seleccion.
Criterios de inclusién

— Todos los pacientes mayores de 18 afios.

— Todos los pacientes que cumplan los criterios diagnosticos de falla
cardiaca con fraccion de eyeccidn preservada segun el escore de
H2FPEF Y HFA, PEFF.

— Pacientes que firmen el consentimiento informado.
Criterios de exclusion

— Pacientes con diagnoéstico de valvulopatias moderadas a severas.

— Pacientes con diagnostico de amiloidosis cardiaca.

— Pacientes con diagnostico de miocardiopatia hipertrofica.

— Pacientes con diagnostico de endocarditis.

— Paciente con diagnostico dentro de los ultimos 6 meses de infarto
agudo de

— miocardio.

— Pacientes portadores de valvulas protésicas mecanicas o bioldgicas.

— Pacientes con trasplante cardiaco.

— Pacientes con falla cardiaca derecha.

— Paciente con falla renal con una TFG <15 ml/min/1.73mm3.

— Pacientes con diagndstico de cancer.

— Pacientes con enfermedad terminal distinta al de falla cardiaca.
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Muestra

Unidad de analisis: La unidad de analisis es cada paciente mayor de 18
afos que cumplan con los criterios diagndsticos de falla cardiaca con fraccion
de eyeccion preservada atendidos en el hospital regional docente de Truijillo

entre enero y diciembre del 2022.

Muestreo: Cada una de las historias clinicas de los pacientes con falla

cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

Tamafio muestral: Se utilizé la férmula estadistica para estudios de casos y

controles

[Z, 01, [(r+DPA-P)+Z,_,.[r p(1-p) + p,(1— p,) T

r (pl_ pz)2
ORP, P+rP,
P = =
a1- P2)+OR P, y 1+r

Z 1-a/2= Coeficiente de confiabilidad =1.96. Para una seguridad del 95%.

Z 1-B= Coeficiente asociado a la potencia de prueba =0.84. Para un poder

para la prueba del 80%.

P1= 31% de pacientes con ERC rehospitalizados(3)
P2= 18% de pacientes con ERC no rehospitalizados(3)
OR=1.74

r = Numero de controles por cada caso =2
Reemplazando se tiene:

P=0.31+2(0.18) /1+2 = 0.223 y n = 123
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NUumero de casos = 123 y nimero de controles = 246
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c. Definicion operacional de variables:

Variables y escala de medicion:

Variable Definicion operacional Tipo Escala Indicador indice

Independiente

Factores clinicos,

laboratoriales y

ecocardiograficos

Edad Estimada en afos Cuantitativa | Intervalo >65 afios Si/ No

Género Sexo fenotipico Cualitativa | Nominal Femenino/masculino Si/ No

Obesidad Acumulacion anormal Cualitativo | Ordinal IMC > 30 Si/ No
excesiva de grasa

HTA Presion arterial >140/90 | Cualitativa | Nominal HTA > 140/90 mmHg Si/ No
mmHg

DM TIPO 2 Glicemias en ayunas | Cualitativa | Nominal HbAlc <7%, glicemia Controlado/No

>126mg/dl o HbA1c 26.5%

en ayunas 80-130

controlado
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Fibrilacién auricular

Enfermedad renal

cronica

o glicemia al azar >200

mg/dl.

Taquiarritmia
supraventricular con
activacion eléctrica
auricular descoordinada y
consecuentemente
contraccion auricular

ineficiente.

Alteracién estructural o
funcional renal
(sedimento, imagen,
histologia) que persiste
méas de 3 meses, 0 un
filtrado glomerular (FG) <

60 ml/min/1,73 m2.

Cualitativa

Cualitativa

Nominal

Nominal

mg/dl, glicemia

postprandial <180mg/dl

EKG
FA persistente/FA
persistente de larga
duracion/ FA

permanente

TFG (ml/min/1.73m2)
G3a:45-59
G3b:30-44

G4:15-29
Gb5<15

SI/INO

SI/INO
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Anemia

Clase funcional

Diuréticos

ProBNP

OMS:

Afeccion en la que el
namero de globulos rojos
o la concentracion de
hemoglobina que
contienen son inferiores a

lo normal.

Clasificacion funcional de

la insuficiencia cardiaca

Sustancia que provoca la
eliminacion de agua vy
electrolitos a través de la

orina

Neurohormona secreta en
respuesta a la sobrecarga

de volumen y de presion.

Cualitativa

Cualitativa

Cualitativa

Cuantitativa

Nominal

Ordinal

Nominal

De

razon

VN HB
H:>13 g/l
M:>12 g/l

NYHA
[, 1, v

Uso de diurético de asa

Elevacion de valores de
referencia segun

laboratorio.

SI/INO

SI/INO

SI/INO

SI/INO
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Troponinas

Albumina

SGL VI

Volumen Al

HVI concéntrica

Marcador de lesiéon

miocardica.

Proteina secretada por el

higado.

Cambio en la longitud de
un objeto en una direccion
determinada en relacion

con su longitud basal.

Medicion volumétrica en
2D basada en trazados de
la interfaz sangre-tejido en
las vistas apical 2 y 4

camaras.

Masa del VI calculado en

modo 2D, durante el final

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativo

Cuantitativa

De

razon

De

razén

De

razon

De

razon

De

razoén

Elevacion de un valor
cTn por encima del

percentil 99.

Albumina <3.5 gr/dI

Medido en porcentaje
(VN > -20%)segun guia
ECOSIAC

Volumen de auricular
izquierda > 34 ml/m2
segun guia ECOSIAC

GPR=20.42

Masa indexada:

SI/INO

SI/INO

Normal/Alterado

SI/INO

SI/INO
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de la diastole,
posteriormente sera

indexado.

H:>102 g/m2
M: >88 g/m2
segun guia ECOSIAC

Dependiente:

Tiempo en que ingresa

o nuevamente al hospital Cualitativa | Nominal A los 6 meses SI/NO
Rehospitalizacion ]
después del alta.
Interviniente:
Fraccion de Fraccion de eyeccion del o De
- _ Cuantitativa ] FEVI>50% SI/NO
eyeccion del VI estimada en % razén

ventriculo izquierdo
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d. Procedimientos y Técnicas:

Después de cumplir con los tramites administrativos y éticos, pediremos los
permisos correspondientes al Hospital regional docente de Trujillo e
iniciaremos la ejecucion de la investigacion. La poblacion de estudio son los
pacientes con falla cardiaca con fraccibn de eyeccion preservada
hospitalizados en el servicio de cardiologia durante los meses de enero a
junio del afio 2022; por lo que se solicitara a la oficina de estadistica la lista
de todos los pacientes con este diagnéstico en el periodo de tiempo
establecido y posteriormente se revisaran las historias clinicas con la
finalidad de identificar a los pacientes que representaran nuestra poblacién
final. De estas historias clinicas se tomaran las variables clinicas,
laboratoriales y ecocardiograficas de los pacientes con falla cardiaca con
fraccion de eyeccion preservada las cuales se plasmaran en una ficha de
recoleccion de datos (anexo 2). Ademas, se revisara si estos pacientes
fueron rehospitalizados en los 6 meses posteriores al alta, agrupandolos en

rehospitalizados y no rehospitalizados.

Una vez que se haya cumplido con el tamafio de la muestra, se elaboraré la
base de datos respectiva en el programa de Excel de Windows, la que

permitira iniciar el procesamiento estadistico.

e. Plan de analisis de datos:

Los datos de la hoja de registro seran procesados empleando el programa

SPSS V.26 previa elaboracién de la base de datos en el programa EXCEL.
Estadistica Descriptiva.

Se presentaran los resultados en cuadros o tablas con nuamero de
rehospitalizados y no rehospitalizados por falla cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada en cifras absolutos y porcentuales, segun los objetivos

planteados.
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Para las variables cuantitativas referidas a las unidades de andlisis se calcula
e interpretara el promedio con su correspondiente desviacion estandar.
Asimismo, para las variables cualitativas se obtendran datos de distribucion

de frecuencias y proporciones.
Estadistica Inferencial

Para la estadistica inferencial, se aplicara chi cuadrado para determinar si
existe asociacion entre la presencia del factor de riesgo propuesto y se
considerara un valor de p < 0,05 como significativo. Para medir el nivel de

asociacion se calculara el OR puntual e intervalo al 95% de confianza.

f. Aspectos éticos:

Se seguirdn los lineamientos éticos para la investigacién con seres humanos,
respetando los derechos, seguridad y bienestar de las personas que
participen en este trabajo de investigacion. No se contard con consentimiento
informado, debido a que es un trabajo de investigacion retrospectivo. Se
contara con la aprobacion del Comité de Investigacién de la Facultad de

Ciencias médicas de la Universidad Antenor Orrego de Truijillo.

9. CRONOGRAMA DE TRABAJO

No Tiempo 2023
Etapas | Jun | Jul | Ago. | Set | Oct | Nov | Dic

1 | Elaboracién del proyecto | X X
2 | Presentacion del X

proyecto

Revision bibliogréafica X X
4 | Aprobacion del proyecto X

Recoleccion de datos X X
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6 | Procesamiento de los
datos X
7 | Andlisis e interpretacion X
de los datos
8 | Elaboracion de informe X
9 | Presentacion de informe X
10 | Sustentacion X
10.PRESUPUESTO DETALLADO
Naturaleza o _ Precio Precio
del gasto Descripcion Unidad unitario total
2.3.1 BIENES
Papel bond
5.12 paquete de 500 03 paq 12 36
hojas
5.12 Lapicero Faber 24 unid 0.50 12
Castell 035 azul
5.12 Perforador 01 unid 10 10
512 Grapas 02 paq 5 10
2.3.2 SERVICIO
2.23 Internet 7 meses 50 350
1.11 Movilidad 6 meses 2.00 360
2.44 Impresiones 100 0.30 30
2.44 Fotocopias 370 0.10 37
TOTAL 845
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12. ANEXOS
ANEXO 1: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

PREDICTORES DE REHOSPITALIZACION EN PACIENTES CON FALLA
CARDIACA CON FRACCION DE EYECCION PRESERVADA

NOMBRE Y APELLIDOS:

EDAD: SEXO: DNI:

HCL: F. INGRESO: F. ALTA:

TELEFONO:

REINGRESO HOSPITALARIO A LOS 6 MESES DEL ALTA: SI( ) NO( )

S| SU RESPUES FUE SI ESCRIBA LA FECHA DEL REINGRESO:

COMORBILIDADES:

HTA: SI( )NO (). PAS: PAD:

DM TIPO 2: SI() NO( ). GLICEMIA EN AYUNAS: HblAc:

FA:SI( ) NO( ). SI LA RESPUESTA FUE SI:

RECIENTE DIAGNOSTICO ( ), PAROXISTICA( ), PERSISTENTE ( ),
PERSISTENTE DE LARGA DURACION ( ), PERMANENTE ( )

OBESIDAD: SI( ) NO( ). PESO: TALLA: IMC:
ERC: SI( ) NO( ). Creatinina: TFG: HD: SI( ) NO( )

ANEMIA: SI() NO( ).HB:
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OTRAS:

MEDICACION:

EXAMENES DE LABORATORIO:

TROPONINAS: NORMAL ( ) ALTERADO ( )
PRO BNP: NORMAL ( ) ALTERADO ( )
ALBUMINA:

VALORES ECOCARDIOGRAFICOS:
FEVI: SGL VI TAPSE: S VD:

VOL Al: GPR: MASA VI INDEX:
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