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3. INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca es uno de los principales problemas de salud publica a
nivel mundial. Tiene una alta tasa de morbi-mortalidad a pesar de los multiples
avances en su tratamiento en los ultimos afios.

Con el aumento de la esperanza de vida también se han incrementado en forma
muy significativa el nimero de pacientes a quienes se diagnostica insuficiencia
cardiaca a nivel mundial, siendo la cardiopatia isquémica su principal etiologia.

El lactato sérico es un marcador relacionado a hipoxia tisular, su elevacion se ha
estudiado en diversos escenarios como son la sepsis y el trauma, en los cuales se
ha demostrado su utilidad como marcador prondstico de mortalidad.

Su relacion con la insuficiencia cardiaca es algo que damos por hecho pero no hay
nada demostrado en la literatura mundial, apenas un par de estudios de lactato en
relacion a cardiopatia isquémica en los cuales demostr6 ser un marcador
pronostico de mortalidad asi como escasos estudios de lactato en pacientes
postoperados de cirugia cardiaca en los cuales también demostré su utilidad como
marcador prondéstico.

En este estudio buscaremos si existe una relacion prondstica entre los niveles de
lactato sérico de ingreso en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda
descompensada en relacion con su mortalidad y de ser positiva esta relacion
servird para desarrollar estudios que nos permitan establecer una mejora en la
terapéutica empleada asi como el reconocimiento de los pacientes de mayor

riesgo.



4. MARCO TEORICO

La insuficiencia cardiaca es un problema de salud publica mundial, afecta 5
millones de estadounidenses y 13 millones de europeos’?. Los costos
estimados en los estados unidos de américa son de 18 billones de ddlares
por afio®. De los pacientes que fueron hospitalizados por insuficiencia
cardiaca descompensada el 50% tuvo un reingreso a los 6 meses®. Se
calcula que se diagnostican 550 000 nuevos casos de insuficiencia
cardiaca cada afio®. El nimero de hospitalizaciones por insuficiencia
cardiaca en las unidades de urgencias presentd un incremento de 337,000
casos en 1979 a la impresionante cantidad de 1,099,000 en 2004%.
Actualmente se estd poniendo especial atencién a la prevencién de la
insuficiencia cardiaca, modificando factores de riesgo, ademas se busca
optimizar el diagndéstico oportuno que permita disminuir la estancia
hospitalaria, el ingreso a las unidades de cuidados intensivos, disminuir el
namero de readmisiones, mejorar los sintomas y con ello la calidad de vida
asi como reducir la mortalidad. La prevalencia total de la insuficiencia
cardiaca estd en aumento debido al envejecimiento de la poblacion, una
mayor supervivencia de los pacientes que sufren eventos coronarios y la
eficacia de la prevencion, que retrasa la aparicion de eventos coronarios en
los pacientes en alto riesgo y en los que han sobrevivido al primer evento.

En algunos paises de primer mundo la mortalidad por insuficiencia cardiaca



ajustada por edad ha disminuido, en parte gracias a las nuevas estrategias
de tratamiento.

La media de edad de los pacientes con IC en los paises desarrollados es
75 afos. La insuficiencia cardiaca es mas comun en pacientes de edad
avanzada, mujeres, hipertensos y diabéticos®. Es la causa del 5% de los
ingresos hospitalarios urgentes, ocupa el 10% de las camas hospitalarias.
En términos generales, las perspectivas para el futuro son poco
alentadoras, aunque algunos pacientes pueden vivir muchos afios. Del
namero total de pacientes, el 50% fallece a los 4 afios y el 40% de los
pacientes ingresados por insuficiencia cardiaca fallece o reingresa durante

el primer afio®.

Durante los ultimos 50 afios han aparecido numerosas definiciones de la
insuficiencia cardiaca® estas en su mayoria sefialan una o varias
caracteristicas de este complejo sindrome, como son los parametros
hemodinamicos, el consumo de oxigeno o la capacidad de esfuerzo. En los
ultimos afios, la mayoria de las definiciones destacan la necesidad de que
haya tanto sintomas de insuficiencia cardiaca como signos fisicos de
retencién de liquidos.”®

La insuficiencia cardiaca es un sindrome en el que los pacientes presentan
las siguientes caracteristicas: sintomas de insuficiencia cardiaca,
tipicamente falta de aire o fatiga tanto en reposo como durante el ejercicio;
signos de retencién de liquidos, como congestion pulmonar o hinchazén de

tobillos, y evidencia objetiva de una alteracion cardiaca estructural o



funcional en reposo®®. La definicién de insuficiencia cardiaca a la que nos
referimos como aguda descompensada es la aceptada universalmente
como aquel sindrome de insuficiencia cardiaca de nueva aparicion o que
empeora rapidamente el cual requiere tratamiento urgente.®> La mayoria de
los pacientes con sindrome de insuficiencia cardiaca descompensada es
por empeoramiento de insuficiencia cardiaca crénica’. En la mayoria de los
casos estan involucradas causas subyacentes como arteriopatia coronaria,
hipertension arterial sistémica, enfermedades valvulares, fibrilacion
auricular, asi como causas no cardiacas como insuficiencia renal, diabetes,
anemia y medicamentosas (antinflamatorios no esteroideos, glitazonas).”
9,11

Se han analizado diversos marcadores pronosticos para identificar
tempranamente a los pacientes de mayor riesgo, entre los que al momento
se ha demostrado su poder predictivo se encuentra el pro BNP, la
hiponatremia asi como los niveles de creatinina sérica'’?3. Un ejemplo es
en el registro nacional de insuficiencia cardiaca de los Estados Unidos se
comprobd que la combinacion de una valor de nitrdgeno ureico mayor de
43mg/dL, una creatinina sérica de 2.75 mg/dL, y una presion sistélica
menor de 115 mm Hg, todos ellos fueron marcadores independientes de
alto riesgo para mortalidad intrahospitalaria 2.

En conjunto con la cardiopatia isquémica, la insuficiencia cardiaca es uno
de los sindromes mas estudiados a nivel mundial, pero contrario a la
patologia isquémica los avances en cuanto a mortalidad no han sido los

esperados.



LACTATO.

El lactato es producto del metabolismo anaerébico de la glucolisis*.

La conversion de piruvato a lactato es catalizado por la deshidrogenasa
lactica, el lactato es considerado un marcador de hipoxia tisular. El lactato
también puede elevarse en situaciones donde no se presente hipoxia como
por ejemplo cuando hay deficiencia de piruvato deshidrogenasa y
situaciones de estrés donde se incremente la glicolisis*?.

A pesar de que el lactato se puede elevar en otras situaciones, su utilidad
para guiar la reanimacién por medio de su lavado ha sido validada en
diversos estudios™*’. En un estudio Mc Neils reportaron una mortalidad
que correlaciona directamente con el tiempo que tarda en normalizar los
niveles de lactato, con una mortalidad del 100% en los pacientes que no
lograron alcanzar un nivel normal de lactato™.

Se han realizado mdultiples estudios utilizando al lactato sérico como
marcador pronostico en multiples escenarios. Uno de los clasicos estudios
data desde 1970 en un experimento donde se producia choque
hipovolémico en ratas y se demostro en este estudio la correlacion entre el
grado de aumento del nivel de lactato con la mortalidad de las ratas®:.

Otros escenarios donde se ha demostrado su utilidad prondéstica es en las
unidades de emergencias, por ejemplo, se realizé un estudio midiendo
lactato de ingreso a pacientes con sospecha de infeccion en el servicio de
urgencias de un hospital general, en este estudio encontraron que los
pacientes a quienes se confirmd el diagnostico de infeccidon y presentaron

niveles de lactato sérico elevados presentaron una mayor mortalidad™®.



El lactato sérico ha servido como predictor de mortalidad en multiples
estudios en pacientes con estados criticos como choque séptico o
politraumatizados pero no ha sido demostrada su utilidad en pacientes con
insuficiencia cardiaca.

Se ha estudiado el lactato sérico como predictor de mortalidad en pocos
estudios con pacientes postquirdrgicos de cirugia cardiaca?’. En otro
estudio se ha descrito la hiperlactatemia como univariable predictora de
mortalidad intrahospitalaria en pacientes con choque cardiogénico de

etiologfa isquémica?®®.

En una publicacion muy reciente se demostré que la hiperlactatemia es un

indicador independiente de mortalidad intrahospitalaria en pacientes con

T25-26.

infarto del miocardio con elevaciéon del segmento S Se ha asociado

que un lavado temprano de lactato sérico se relaciona con un mejor

pronéstico y sobrevida®*3?,
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5. JUSTIFICACION

La insuficiencia cardiaca descompensada es uno de los principales motivos
de hospitalizacion a nivel mundial con un alto indice de mortalidad y re-

hospitalizacion.

Estad bien demostrado la utilidad del lactato sérico como marcador de
mortalidad en diversos escenarios clinicos pero no hay nada publicado en

la literatura mundial con relacién a la insuficiencia cardiaca.

Creemos que si se demuestra que es un predictor temprano de mortalidad
en los pacientes con insuficiencia cardiaca permitird identificar a los
pacientes de alto riesgo oportunamente y en base a este estudio se dara
pie a futuros trabajos en los que se logre una mejoria en la morbi-

mortalidad de los pacientes.
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6. OBJETIVOS

OBJETIVO PRIMARIO:
e Determinar la utilidad del lactato sérico de ingreso como marcador
pronostico de mortalidad en los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda
descompensada que ingresaron a la unidad de cuidados coronarios del

Instituto Nacional de Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez”.

OBJETIVOS SECUNDARIOS:

e Conocer si existen correlacion con otros marcadores prondsticos como son

creatinina e hiponatremia.

e Conocer las principales causas de descompensacion en nuestro medio.

e Dar pie a futuros trabajos de investigacion.
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7. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Es el lactato sérico de ingreso marcador pronostico de mortalidad
intrahospitalaria en los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda
descompensada que se ingresan a la unidad de cuidados coronarios del

Instituto Nacional de Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez"?
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8. HIPOTESIS

e Hipdtesis de trabajo (alternativa Ha):
El valor del lactato sérico de ingreso de los pacientes con insuficiencia
cardiaca aguda descompensada que ingresan a la unidad de cuidados coronarios

del Instituto Nacional de Cardiologia es un marcador pronostico de mortalidad.

e Hipdtesis Nula (Ho) :

El valor del lactato sérico al ingreso de los pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda descompensada que ingresan a la unidad de cuidados coronarios del
Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez NO es un marcador prondstico

de mortalidad.
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9. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Este trabajo trata de un estudio observacional, descriptivo, al cual se realizd un
andlisis retrospectivo extraido de la base de datos de la unidad coronaria del
Instituto Nacional de Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez” (BADUCINC) que se llena
en forma prospectiva de los pacientes que ingresen a la unidad coronaria del
Instituto Nacional de Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez” con diagndstico de

insuficiencia cardiaca aguda descompensada.

Procedimientos, mediciones y definicion de las variables.

La definicibn operacional para insuficiencia cardiaca sera aquel individuo con
cuadro clinico (signos y sintomas) de insuficiencia cardiaca y que sea confirmado
mediante ecocardiografia bidimensional encontrando una fraccion de expulsion del
ventriculo izquierdo menor de 50%. Se medira a todos los pacientes biometria
hematica, quimica sanguinea, electrolitos séricos con las técnicas y valores de
corte convencionales. Ademas de incluyeron las variables edad, género,

antecedentes de diabetes mellitus (Definida como glucosa en ayuno 2126 mg/dl, glucosa =200

mg/dl en cualquier momento con o sin sintomas, o glucosa = 200 mg/dl a las 2 horas posterior a la ingesta de

75 gr de glucosa,(segln la Asociacion Americana de Diabetes). Hipertension arterial sistémica
(Niveles de presién arterial = 140/90 mmHg en dos tomas separadas entre si, segun JNC 7).
Dislipidemia (Nivel de colesterol LDL 2100 mg/dl, o colesterol HDL < 40 mg/dl (50 mg/dl en muijeres) o

triglicéridos =150 mg/dl, segun ATP Ill). Tabaquismo previo (Que posee el habito de fumar tabaco
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hasta la fecha de realizar el estudio). Ademas de buscar la etiologia mas comun de la

insuficiencia cardiaca.

Los pacientes pasaran a la Unidad de Cuidados Coronarios en donde se vigilaran
durante el tiempo que sea necesario respecto al juicio clinico del equipo médico
encargado de su caso. Aunque se tomen nuevas determinaciones de lactato
sérico no se mediran en este estudio. Se medirdn también otros marcadores
prondsticos como sodio sérico, creatinina, nitrdgeno Ureico y se compararan con

lactato sérico en cuanto a su valor predictivo de mortalidad.
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CRITERIOS

Criterios de Inclusién:

e 1) Mayores de 18 afios.
e 2) Pacientes con cuadro clinico de insuficiencia cardiaca en quienes se
confirmo6 el diagnostico por ecocardiograma (Fraccion de expulsion del

ventriculo izquierdo <45%).

Criterios de exclusion:

e 1) Menores de 18 afios.

e 2) Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo mayor de 45%.
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RESULTADOS

Se realizd un estudio descriptivo tomando de base el registro de la unidad
coronaria del Instituto Nacional de Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez’. Se
investigaron 2057 registros de pacientes ingresados en la unidad coronaria con
diagnostico de insuficiencia cardiaca aguda descompensada. Se tomaron en
cuanta sus caracteristicas demograficas, caracteristicas clinicas y pruebas de
laboratorio ya establecidas en la metodologia.

Segun los resultados encontrados se dividieron los grupos por el valor de lactato
en grupo | <1.2, el grupo Il 1.3 a1.8, y el grupo Ill >1.9. Esto corresponde en
promedio al 33% de los pacientes de cada grupo del total del grupo.

El 32% (650 pacientes) de los pacientes presentaron un lactato >2.0. Se
describiran los resultados por medio de tablas dividiéndolos en caracteristicas
demograficas y clinicas, hallazgos clinicos de ingreso, pruebas de laboratorio y

mortalidad durante la estancia en la unidad coronaria.

TABLA |. Caracteristicas demogréficas y clinicas.

CARACTERISTICAS LACTATO< 1.2 LACTATO1.3A1.8 LACTATO >1.9 Valor
n: 763 n: 579 n: 711 dep
Edad (afios) 60.45 + 14.78 60.63 £ 14.11 60.83 + 14.57 0.88
Género masculino 564 (73.8%) 425 (73.4%) 515 (72.2%) 0.77
Tabaquismo actual 141 (18.5%) 91 (15.7%) 125 (17.5%) 0.42
Tabaquismo previo 324 (42.4%) 247 (42.7%) 281 (39.4%) 0.38
Dislipidemia 258 (33.8%) 198 (34.2%) 248 (34.7%) 0.93
Hipertension Arterial 425 (55.6%) 313 (54.1%) 382 (53.5%) 0.70
Insuficiencia Renal Crénica | 117 (15.3%) 79 (13.6%) 127 (17.8%) 0.12
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Diabetes Mellitus conocido | 286 (37.4%) 231 (39.9%) 271 (38.0%) 0.64
Fibrilacion Auricular previa | 88 (11.5%) 72 (12.4%) 115 (16.1%) 0.02
indice de Masa Corporal 26.49 +4.46 26.6 £ 4.05 26.65 +4.49 0.78

Se observo que en las caracteristicas demogréaficas existia homogeneidad (edad:

p:0.88 y sexo: p 0.77).

En las caracteristicas clinicas encontramos que los pacientes que ingresan a la

unidad de cuidados coronarios y su ritmo de base es fibrilacidn auricular

presentaron significancia estadistica con un valor de p: 0.02. El resto de

caracteristicas clinicas no presentaban diferencia entre los grupos.

GRAFICO I. Relacién de pacientes con fibrilacion auricular previa y niveles de lactato.

18.00%
16.00%
14.00%
12.00%
10.00%
8.00%
6.00%
4.00% -
2.00% -
0.00% -

Fibrilaciénauricular previa

Lactato
1.3-1.8

Lactato
<1.2

M Fibrilacion

auricular previa

Lactato
>1.9

TABLA 2. Caracteristicas clinicas de ingreso.

CARACTERISTICAS LACTATO< 1.2 LACTATO1.3A1.8 LACTATO >1.9 Valor
n: 763 n: 579 n: 711 dep
Tipo de cardiopatia 0.04
e Isquémica dilatada | 87 (11.4%) 78 (13.5%) 116 (16.2%)
e SCA 400 (52.4%) 287 (49.6%) 327 (45.8%)
e Noisquémicos 277 (36.3%) 214 (37.0%) 271 (38.0%)
Presion sistdlica 123.4 £+25.3 124.4 £55.8 1144 +31.4 0.001
Presién diastolica 85.8+29.0 76.61 +35.5 69.8 +19.97 0.22
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Presién media 98.3+19.4 92.55+32.5 84.6 £ 23.02 0.09
Frecuencia cardiaca 108.7 +£40.3 114.4+42.3 96.3 £35.42 0.60
Clase Funcional 0.001

e CF2NYHA 424 (56.0%) 274 (47.7%) 256 (36.1%)

e CF3NYHA 286 (37.8) 269 (46.8%) 304 (42.9%)

e CF 4 NYHA 47 (6.2%) 32 (5.6%) 149 (21.0%)
Congestién Pulmonar 637 (83.4%) 512 (88.4%) 624 (87.4%) 0.01
Derrame Pleural 106 (13.9%) 103 (17.8%) 108 (15.1%) 0.14
Grado de cardiomegalia 0.04

e Gradol 116 (16.9%) 98 (18.9%) 90 (14.3%)

e Gradoll 284 (41.3%) 194 (37.4%) 244 (38.8%)

e Gradolll 242 (35.2%) 185 (35.6%) 225 (35.8%)

e GradolV 45 (6.6%) 42 (8.1) 70 (11.1%)

Se encontré que por el tipo de cardiopatia existe un valor de p de 0.04. En su
mayoria fueron pacientes con sindrome coronario agudo, presentaron el grupo
mas numeroso de lactato > 1.9 (327 pacientes).

De los pacientes con cardiopatia isquémica dilatada sin sindrome coronario agudo
el 41% (116 pacientes) presentaron lactato >1.9.

Por el grado de cardiomegalia se encontr6é un valor de p de 0.04. El mayor nUmero
de pacientes con cardiomegalia se encontraba en grado Il y grado Ill. En cada
grupo desde la clase funcional Il a la IV el mayor nimero de pacientes se
encontraba con valor de lactato >1.9. Por congestion pulmonar se encontré un
valor de p de 0.01. Los que presentaron mayor significancia estadistica fueron
valores de presion sistolica al momento del ingreso y la clase funcional con
valores de p de 0.00. De esta ultima el grupo mas numeroso se encontraba en
clase funcional Il en todos los grupos de lactato.

El mayor nimero de pacientes con lactato >1.9 se encontraban en clase funcional
[ll. La presion diastdlica (p:0.22), la presion media (p:0.09), la frecuencia cardiaca

(p:0.6) y el derrame pleura (p:0.14) no tuvieron mayor significancia.



TABLA 3. Pruebas de laboratorio de ingreso.
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CARACTERISTICAS LACTATO < 1.2 LACTATO1.3A1.8 | LACTATO>1.9 Valor
n: 763 n: 579 n: 711 dep
Urea 28.7+22.2 29.9+20.2 36.4£25.8 0.00
Creatinina 1.74+5.3 1.62+4.32 2.07 £5.49 0.26
Sodio 137.6 + 46.2 137.8+46.4 134.4+11.7 0.17
Potasio 4.7+0.9 44+0.6 46+0.9 0.38

De estos valores se encontro que la urea presentaba un valor de p: 0.00. A pesar

qgue en el grupo de pacientes con lactato >1.9 presentaron como valor medio de

creatinina 2.07 + 5.49 al realizar analisis multivariado el valor de p fue de 0.26.

El resto de valores clinicos sin significancia.

TABLA IV. Mortalidad intrahospitalaria.

CARACTERISTICAS LACTATO < 1.2 LACTATO1.3A1.8 | LACTATO>1.9 Valor
n: 763 n: 579 n: 711 dep
Mortalidad 43 (5.6%) 43 (7.4%) 181 (25.4%) 0.001

Del total de la poblacién (2057 pacientes), se encontré una mortalidad del 13%

(267 pacientes). En los grupos de lactato de <1.2, y de 1.3 a 1.8 se encontré una

mortalidad bastante homogénea (5.6% y 7.4% respectivamente) quintuplicandose

en el grupo de pacientes con lactato >1.9. Al realizar andlisis multivariado se

encontré un valor de p:0.001.
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GRAFICO II. Mortalidad intrahospitalaria y niveles de lactato de ingreso.

Mortalidad

M Lactato <1.2
M Lactato 1.3-1.8
Lactato >1.9

GRAFICA l1ll. Andlisis de curva ROC de la asociacién del nivel sérico de lactato y

todas las causas de mortalidad.

ROC Curve

Sensitivity

1 - Specificity

En el analisis de la curva ROC del valor de lactato reveld un area bajo la curva del
73% (95% de intervalo de confianza=0.699 - 0.767). Los valores >1.85 de lactato
mostraron la mejor sensibilidad y la mejor especificidad (76% y 63%
respectivamente) siendo este nuestro punto de corte.

Cuando el valor de lactato es arriba de 1.85 (punto de corte) se encontraron
181(67%) pacientes que murieron durante su hospitalizacion comparado con solo

86 defunciones en pacientes cuando se tenia un valor por debajo del punto de

corte.
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DISCUSION.

En nuestro estudio que hasta donde tenemos conocimiento es el primero en
relacionar directamente lactato sérico de ingreso como predictor de mortalidad
independiente. Los resultado arrojaron varios datos muy interesantes, primero se
confirmo en este estudio el valor predictivo de mortalidad los niveles de urea, no
asi los niveles de creatinina ni potasio como en otros estudios mencionados
previamente.

Otra importante dato es el que mostré6 que la mayoria de los pacientes con
fibrilacion auricular previa que se ingresan a la unidad de cuidados coronarios
presentan mayores niveles de lactato asociados a una mayor mortalidad.

También resulta interesante que la mayoria de los pacientes con lactato mayor de
>1.9 ingresaron en clase funcional Il de la New York Heart Association. Pacientes
con datos de congestion pulmonar en la radiografia también fueron quienes
presentaron los niveles mas altos de lactato.

En cuanto a la asociacion de la mortalidad los resultados de este trabajo fueron
positivos encontramos que niveles de lactato sérico mayores de 1.9 presentaron
una mortalidad 5 veces mayor que los pacientes que acudieron con lactato menor
de 1.2, habra que realizar nuevos estudios con seguimiento a mayor plazo para
valorar mortalidad por lo menos a 5 afios.

En fin, es un estudio con un buen nimero de pacientes, el cual confirma algunos
datos de la literatura mundial en cuanto al lactato como marcador de mortalidad
pero es el primero en relacionarlo con insuficiencia cardiaca independiente de la
causa de la misma, nos servird para futuros trabajos en vista de mejora en la

mortalidad.
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CONCLUSIONES.

En este estudio retrospective de nuestro centro, los pacientes con insuficiencia
cardiaca y niveles de lactato sérico elevado a su igreso tienen un riesgo mayor de
mortalidad en su internamiento.

Podemos concluir del andlisis de la curva ROC con un 73% de certeza (IC 95%
0.699-0.767), que con un punto de corte de 1.85 de lactato sérico se puede
predecir mortalidad intrahospitalaria. De confirmarse en un estudio prospectivo

esta medida pudiera ser til para identificar a los pacientes de mayor riesgo.
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