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I. Introduccién

La congestion pulmonar, reflejo del aumento del contenido de agua extravascular pulmonar, es un
proceso fisiopatolégico consecuencia del aumento de las presiones de llenado del ventriculo izquierdo y
de la circulacion pulmonar. La deteccion de la congestion pulmonar por medios clinicos (auscultacion) ha

sido superada por la aplicacion de la ultrasonografia pulmonar.

La congestién pulmonar ha sido asociada a desenlaces adversos como muerte por todas las causas y
hospitalizaciones recurrentes en un amplio espectro de entidades nosoldgicas, incluidas las de interés
para el cardidlogo como la insuficiencia cardiaca y el infarto agudo de miocardio. Sin embargo, el uso de
la ultrasonografia pulmonar para la deteccion del aumento de agua extravascular pulmonar no ha sido
ampliamente estudiado en el ultimo escenario. Nuestro objetivo fue establecer la asociacion de la
congestion pulmonar documentada por ultrasonografia pulmonar y un combinado de desenlaces

cardiovasculares en pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST.

El protocolo de ultrasonografia pulmonar utilizado consistié en escaneo de 4 zonas en el térax durante las
primeras 24 horas de hospitalizacion. Se consideré como congestion pulmonar la presencia de tres o mas
lineas B en un solo cuadrante. Se utilizé un combinado de desenlaces cardiovasculares que incluyo
insuficiencia cardiaca intrahospitalaria, choque cardiogénico y muerte por cualquier causa. Se aplicaron

analisis de curva ROC, supervivencia de Kaplan-Meier y regresion logistica de Cox.

Se analizaron 225 pacientes con diagndstico de infarto agudo de miocardio con elevaciéon del segmento
ST entre marzo 2018-2020. Se identificaron 56 pacientes con congestion pulmonar por USGp. Los
pacientes con congestion pulmonar tuvieron mayores puntuaciones TIMI (4.61 vs 3.46; p< 0.05), GRACE
(140.23 vs 117.74; p< 0.05) y CRUSADE (33.57 vs 25.67; valor p< 0.05). Los desenlaces
cardiovasculares combinados (66.1% vs 41.1%; p< 0.05) y la mortalidad (10.3% vs 1.8%; p < 0.05) fueron
mayores en el grupo con congestion pulmonar. Los predictores de desenlaces cardiovasculares fueron la
congestion pulmonar documentada por USGp (HR 2.12; IC 95%: 1.41-3.19, p<0.05), TIMI mayor de 4
puntos (HR 4.31; IC 95%: 2.73-6.80, p< 0.05), GRACE mayor de 140 puntos (HR 2.16; IC 95%: 1.48-
2.3.17, p< 0.05), y NT-Pro-BNP mayor a 1500 pg/ml (HR 2.38; IC 95%: 1.63-3.49, p< 0.05)-

La congestion pulmonar evaluada por ultrasonografia pulmonar estd asociada a mayor frecuencia de
desenlances cardiovasculares. Ademas, es un factor predictivo para la apariciéon de desenlances

cardiovasculares con ponderacion similar a las escalas TIMI, GRACE vy la elevacién de NT-Pro-BNP.



Il. Marco tedrico

En medicina, el término cascada es una analogia a un modelo biolégico. Se refiere a una serie de
eventos con una secuencia légica y predecible. Un ejemplo clasico es el referente a la cascada isquémica
descrita por Nesto en 1987. ' En este modelo la alteracion en la relacion oferta demanda del oxigeno
miocardico conduce a trastornos en el metabolismo celular, funciéon ventricular, electrocardiografia y en
ultima instancia, sintomas de isquemia. Las primeras fases de esta secuencia no pueden ser detectadas
por medios clinicos, por lo que el avance tecnoldgico en la cardiopatia isquémica ha estado dirigido a la
deteccién de estas anomalias por métodos de imagen (invasivos y no invasivos) para limitar los eventos

adversos cardiovasculares. ?

El mismo modelo puede ser aplicado a la congestién pulmonar. La cascada de la congestion pulmonar
inicia con desequilibrio en el mecanismo de Frank-Starling, con el consiguiente aumento en las presiones
de llenado del ventriculo izquierdo, atrio izquierdo y la circulaciéon pulmonar, con incremento en el agua
pulmonar extravascular (APE), cuyo evento final es el desarrollo de sintomas como disnea y crepitantes
pulmonares.®> De manera similar a la cascada isquémica, los primeros eventos de la secuencia son
silentes a la exploracion clinica, pero aun detectables por métodos de imagen no invasivos como la
ultrasonografia pulmonar.* La conceptualizacion de este proceso en forma linear y predecible permite
identificar la existencia de eventos iniciadores que pueden ser manipulados por medio de intervenciones
terapéuticas y modificar el desenlace (Figura 1).
Insuficiencia

Cardiaca Crénica
Eventos

Aumento en las
presiones
intraventriculares

Alteracion en el mecanismo
de Frank-Starling
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Figura 1. La cascada de la congestion pulmonar. El desequilibrio en la relacion de Frank-Starling es el
desencadenante de la aparicién de lineas B. Las lineas B durante el esfuerzo anteceden a las
documentadas durante el reposo. El evento final es la apariciéon de crepitantes, ganancia de peso y
disnea. Los tratamientos dirigidos a eventos iniciales podrian tener mayor efecto sobre los desenlaces
clinicos. Modificado de Picano et al.*



De manera inicial, las técnicas basadas en la fisica del ultrasonido no fueron aplicadas para el
diagnostico de enfermedades pulmonares o pleurales debido a las caracteristicas de estos tejidos como
el predominio en la cantidad de aire, escasa cantidad de liquido e interposicion de las costillas, siendo la
radiografia de térax el método por el cual se realizaba el diagnéstico de los sindromes alveolares, incluido
el edema agudo pulmonar. Con la incorporacion de los equipos de ultrasonografia (USG) a las unidades
de cuidados intensivos (UCI), se realizé una transicion hacia el diagnéstico por medio de USG no solo en

el parénquima pulmonar, sino en toda la economia.

En 1982 Ziskin, describio la existencia de artefactos secundarios a reverberacion, similares a una “cola
de cometa” en el parénquima hepatico de una paciente con herida por arma de fuego.® Luego, estas
imagenes fueron encontradas por medio de ultrasonografia pulmonar (USGp) en pacientes con aumento
de APE, como resultado del engrosamiento de los septos interlobulares (figura 2).°
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Figura 2. Cortes histologicos de pulmén. Panel A.Septos interlobulares delgados de un paciente sin
congestion pulmonar. Panel B. Septos interlobulares edematizados caracteristicos de la congestion
pulmonar. Tomado de Jambrik et al.®

La aparicion de las “colas de cometa” o “lineas B” en la USGp (figura 3), como subrogado de aumento en
la cantidad APE, es resultado de una alteracién en la hemodindmica ventricular, como se menciond
anteriormente. El edema de miembros inferiores y los “crepitantes” pulmonares, son hallazgos frecuentes
en pacientes con insuficiencia cardiaca (IC).” Sin embargo, estos signos tienen una mala sensibilidad y
especificidad para detectar aumento de APE. Torino et al, documentaron en pacientes con insuficiencia
renal crénica, la ausencia de correlacién entre los crepitantes pulmonares (R? 12%) y el edema de
extremidades (R? 4%) con la gravedad de la congestién pulmonar evaluada por USGp. También
describieron que la combinacion de estos signos tiene una sensibilidad de solo el 13% para la deteccion

de congestion pulmonar grave.®



Figura 3. Imagenes obtenidas a través de ultrasonografia pulmonar. Panel A. Linea pleural y linea A.
Las costillas (flechas verticales) y la linea pleural (flechas horizontales superiores) delimitan un espacio
conocido como espacio de Merlin. La linea pleural corresponde a la pleural parietal y visceral. La
repeticion de linea pleural, conocida como linea A, es un artefacto de imagen que garantiza la
presencia de gas por debajo de la linea pleural. Panel B. Colas de cometa o lineas B caracteristicas
del sindrome intersticial alveolar. Habitualmente estas lineas estan separadas hasta 6 mm entre si, lo
que corresponde a la distancia del septo interlobular, y ocupan toda la longitud de la imagen. Tomado
de Lichtenstein et al.®

En 1997 Lichtenstein et al'®, reclutd de manera prospectiva 250 pacientes, de cuales 121 tenian
sindrome alveolar documentado por radiografia de térax. Todos los pacientes fueron sometidos a la
realizacion de USGp en busqueda de artefactos tipo “cola de cometa”. Estos artefactos estuvieron
presentes en 86 de 92 pacientes con sindrome alveolar. La sensibilidad y especificidad de este signo
radiolégico fueron del 93.4% y 93%, respectivamente. Hasta ese momento, no existia una manera de

cuantificar la cantidad de colas de cometa y su relacion con la cantidad de APE.

En 2004 Picano et al, estudi6 la correlacion de la cantidad de artefactos similares a colas de cometa y el
APE. Encontré una correlacion lineal entre la cantidad de colas de cometa y APE (0.78, p< 0.01).°
Ademas, propuso un método estandarizado para la realizacion del USGp utilizando lineas de referencia
corporal (linea medio clavicular y axilares) y los espacios intercostales para obtener un total de 28
cuadrantes (16 derechos y 12 izquierdos). Los autores reportaron que la exploracion ultrasonografica se

realizdé en menos de tres minutos.

En 2008, Lichtenstein publico un abordaje basado en USGp para el diagnéstico de falla respiratoria
aguda en pacientes criticamente enfermos, llamado Bedside Lung Ultrasound in Emergency (BLUE). Los

autores reclutaron a 300 pacientes en los cuales se aplicdé un protocolo de escaneo pulmonar de 12



segmentos (6 segmentos por cada lado), que fue comparado con el estandar diagnéstico (tomografia
axial computarizada de toérax). La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y valor
predictivo negativo (VPN) de la USGp para el diagnéstico de edema pulmonar cardiogénico agudo fueron
de 97%, 95%, 87% y 99%, respectivamente. Este protocolo permitié unificar una ruta diagnéstica y
analizar el rendimiento diagnoéstico de la USGp en otros padecimientos como neumonia, tromboembolia

pulmonar (TEP) y neumotorax (tabla 1)."

Tabla 1. Rendimiento diagndstico del protocolo BLUE

Sensibilidad Especificidad VPP VPN

Mecanismo de la disnea Perfiles protocolo BLUE (%) (%) (%) (%)
Edema agudo pulmonar Perfil B 97 95 87 99
EPOC o Asma exacerbado Perfil A sin TVP ni PLAPS 89 97 93 95
Embolismo Pulmonar Perfil a con TVP 81 99 94 98
Neumotérax Perfil A'Cgﬂlrﬂgggrde' punto 88 100 100 99
Neumonia Cuatro perfiles 89 94 88 95
Perfil B 11 100 100 70

Perfil A/B 14.5 100 100 71.5

Perfil C 215 99 90 73

Perfil A no PLAPS 42 96 83 78

BLUE, Bedside Lung Ultrasound in Emergency; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva cronica; PLAPS,
posterolateralalverolar and/or pleural sindrome; TVP, trombosis venosa profunda; VPN, valor predictivo
negativo; VPP, valor predictivo positivo.

Tomado de Lichtenstein et al.®

El USGp tiene una excelente concordancia inter e intraobservador (indice de concordancia 0.96 y 0.99,
respectivamente)® y su aprendizaje no requiere un adiestramiento complejo. La Sociedad Italiana de
Urgencias, considera que un médico es experto en la realizacion e interpretacion de USGp al realizar
mas de 40 estudios supervisados por otro médico experto en esta técnica.'? Otras sociedades como el
American College of Chest Physicians han publicado los elementos técnicos necesarios para realizar
USGp. Los entrenamientos presenciales abreviados (hasta 2 horas) o el aprendizaje basado en
plataformas en linea, han demostrado ser suficientes para la reproducibilidad de algunos hallazgos
radiograficos como las colas de cometa (lineas B). Esto es explicado en parte por el uso de equipos para
USGp de facil operacion, corta curva de aprendizaje y que otras tecnologias agregadas provenientes de
la ecocardiografia como la codificacion Doppler y los medios de contraste, son irrelevantes para el

rendimiento diagndstico del USGp.*

La USGp ha sido puesta a prueba en el contexto de la atencion de urgencias. Pivetta et al, evaluaron a
518 pacientes que acudieron a una sala de urgencias por disnea aguda. Primero, estos pacientes fueron
clasificados por medio de la evaluacion clinica inicial en disnea por falla cardiaca aguda o por otra causa,

luego fueron asignados al azar a un grupo de USGp o la combinacion de la concentracion sérica de



péptido natriurético cerebral/radiografia de torax (BNP/RxTx) para establecer un diagndstico final. El
diagnostico definitivo fue asignado al egreso de los pacientes, por dos expertos que estaban cegados al
grupo de asignacion. Los autores encontraron que el Area Under Curve (AUC) de la USGp (0.95), fue
superior a la AUC del abordaje BNP/RxTx (0.88). La USGp permitié corregir el diagnéstico definitivo en 8
de cada 100 pacientes en comparacion con soélo 2 de cada 100 pacientes en el abordaje BNP/Rxtx. La
realizacion de USGp soélo requirid un promedio de 5 minutos, en comparacion con los 104 minutos
utilizados para la adquisién de una RxTx y el procesamiento de la concentracién BNP séricos.'?> Estos
resultados apoyan el concepto de que la USGp es una herramienta que puede modificar el diagnéstico

final, consume poco tiempo y que tiene un rendimiento diagnéstico superior a BNP/RxTx.

Las aplicaciones de la USGp han sido extendidas a ajuste de la medicacion y prevencion de desenlaces
cardiovasculares adversos como ingresos hospitalarios recurrentes, empeoramiento de la insuficiencia
cardiaca y muerte cardiovascular. Rivas-Lasarte et al, probaron la hipétesis que la evaluacién seriada con
USGp para ajustar el tratamiento médico de pacientes con IC reduce los desenlaces cardiovasculares.
Este grupo de trabajo asigné al azar a aproximadamente 130 pacientes que enrolaron a un grupo de
seguimiento convencional y otro basado en USGp; al médico tratante se le sugiri6 modificar el
tratamiento con base en los hallazgos. Los autores encontraron una reduccion del desenlace primario
(HR 0.518; IC 95% 0.26-0.99; valor p< 0.05) a expensas de reduccion en las visitas de urgencias.
Ademas, la evaluacion por medio de USGp aumenté el uso de diuréticos en un 20% y aumentd 23 metros
de distancia en la caminata de 6 minutos; ambos hallazgos tuvieron diferencias en relacién con el grupo
de pacientes de valoracion estandar (valor p< 0.05). " Lo anterior aporta nociones sobre el uso de la
USGp como herramienta no sélo diagndstica, sino también prondstica y de valoracion del tratamiento

médico en pacientes con falla cardiaca.

Estos hallazgos, han sido reproducidos recientemente en poblacién mexicana. Araiza-Garaygordobil et al
publicaron los hallazgos de un estudio de seguimiento prospectivo de pacientes con IC crénica, en los
cuales se aplico un algoritmo de ajuste de tratamiento diurético basado en los hallazgos de USGp. Se
asignaron al azar 126 pacientes en un grupo de evaluacion basado en USGp y otro con evaluacion
clinica convencional; el desenlace primario fue un compuesto de visitas por IC, empeoramiento de IC y
muerte cardiovascular. El desenlace primario ocurrid en 47.6% de los pacientes del grupo control en
comparacion con 31.7% del grupo de basado en USGp (valor p <0.05); el uso de USGp redujo un 45% el
riesgo del desenlace primario (HR 0.55; IC95% 0.31-0.98)." Estos hallazgos, fueron similares a los que
report6 el grupo de Rivas-Laserte'®, pero con la caracteristica que el grupo de pacientes incluidos en el
estudio mexicano tenia una mayor carga de enfermedad y la fracciéon de expulsiéon del ventriculo
izquierdo (FEVI) era menor (31% en comparaciéon con 39%). Ambos estudios agregan dos elementos al
arsenal de utilidades del USGp: herramienta pronéstica e individualizacion (“tailor”, en lengua inglesa) del

tratamiento de los pacientes con falla cardiaca.
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Thomas Killip y John Kimball, publicaron en 1967 un trabajo original acerca de las caracteristicas de
pacientes hospitalizados con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST(IAMCEST). En
esta publicacion, los autores encontraron que la mortalidad dependia de algunos factores clinicos, siendo
el mas relevante la congestiéon pulmonar, de tal forma que en los pacientes sin congestién pulmonar (IC)
la mortalidad era del 6% en comparacion con aquellos con evidencia de IC en donde la mortalidad
alcanzaba el 17%; los pacientes en edema pulmonar y choque cardiogénico mostraron la misma
tendencia, con mortalidad del 38% y 81%, respectivamente.’ Esta informacion fue utilizada para el
disefo de la escala de Killip y Kimbal que divide a los pacientes en 4 estadios segun la gravedad de la
congestion pulmonar. Esta clasificacion, ha resistido el paso del tiempo, el advenimiento y disponibilidad
de estudios de gabinete mas sofisticados. En 2003 Khot et al, publicaron un analisis de mortalidad, con
base en la clasificaciéon de Killip y Kimbal, utilizando la informacion de los ensayos clinicos asignados al
azar (ECA) GUSTO lIb, PURSUIT, PARAGON A y PARAGON B. Se reporté que la mortalidad a 30 dias
en los pacientes con clasificacion Killip y Kimbal 111/1V (14.8%) fue mayor en comparacion con el estadio |
(2.8%) y estadio Il (8.8%). Ademas, el estadio IlI/IV fue el principal predictor de mortalidad a 30 dias (HR
2.35; 1C95% 1.69-3.26; p< 0.001) y 6 meses (HR 2.12; IC95% 1.63-2.90; p< 0.001).'® Las diferencias en
mortalidad estan basadas en que estos pacientes recibieron tratamiento médico e intervencionista que no
se encontraba disponible en 1967 y estaban enrolados en un ECA, lo cual aseguraba un seguimiento a
largo plazo mas estricto. Estos resultados subrayan la necesidad de una correcta clasificacion de los
pacientes, utilizando variables clinicas, para poder predecir desenlaces cardiovasculares a corto y

mediano plazo.

A pesar de la creciente evidencia disponible, la mayoria con resultados positivossobre la USGp en
enfermedades como IC, el uso de este método no ha sido ampliamenteestudiado en el espectro de los
sindromes coronarios agudos (SICA). Hasta el momento de la redaccién de este manuscrito, solo se

encuentran disponibles dos articulos que aborden esta tematica.

En 2019 Ye et al publicaron los hallazgos obtenidos por USGp mediante un protocolo de 28 sitios de
exploracion, de 96 pacientes con IAMCEST anterior. La aparicion de lineas B predijo la aparicion de falla
cardiaca sintomatica durante la hospitalizacion (HR 1.17; 1C95% 1.04-1.31; p 0.008). EI mejor punto de
corte para esta variable fue la documentacion de 18 o mas lineas B con sensibilidad de 94.7% y
especificidad de 94.8%; solo el 30% del grupo de pacientes con mas de 18 lineas B tuvieron crepitantes
en la exploracion fisica. Ademas, aquellos pacientes con menos de 18 lineas B mostraron un excelente
pronostico a 2 afios."” Una fortaleza del estudio fue la nula variabilidad entre observadores, lo que elimind
el sesgo de los estudios de imagen basados en un operador. La principal debilidad de estos resultados,
fue que la USGp fue realizada en algun momento dentro de las primeras 5 horas de hospitalizacion, lo
que puede modificar la presencia de congestidon pulmonar clinica o ultrasonografica al recibir tratamiento

de reperfusion oportuna.
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Recientemente Araujo et al, publicaron los resultados de 215 pacientes con IAMCEST a quienes se les
realizd6 USGp previo al tratamiento de reperfusion. El protocolo utilizado consistié en escaneo de 8 zonas
pulmonares, considerando que los pacientes tenian congestion pulmonar a partir de la identificacion de 3
o mas lineas B. Los autores reportaron que el USGp permitié una reclasificacion de pacientes del estadio
| de la clasificacion de Killip (92% en pacientes sin congestion en compracion con 41% en pacientes con
congestion) y Kimbal hacia estadio Il (7% en los pacientes sin congestion y 25% en pacientes con
congestion, valor p< 0.001), con un indice de reclasficicacion neto de 0.18. EI AUC del USGp para la
identificacion del desenlace de mortalidad fue de 0.89.'"® Ademas, con el USGp y con base en la
clasificacion Killip y Kimbal, se disefio una nueva clasificacion llamada LUCK, la cual mostré una tasa
baja de eventos en los estratos mas bajos (LUCK | y LUCK Il). Asi mismo, a los pacientes sin congestion

pulmonar se le otorgé un bajo riesgo de mortalidad medido por un valor predictivo negativo de 98%.'8

La USGp debe ser usada de manera rutinaria en los pacientes con IAMCEST, ya que puede identificar de
manera rapida y precisa a los pacientes con mayor riesgo y ayudar en la toma de decisiones para
disminuir desenlaces cardiovasculares. Sin embargo, la informacién en este grupo de pacientes es

escasa.

lll. Justificacion

La congestion pulmonar se asocia a desenlaces cardiovasculares en un amplio espectro de entidades
como enfermedad renal cronica, insuficiencia cardiaca e infarto agudo de miocardio. En este ultimo
escenario, la documentacion de congestién pulmonar duplica el riesgo de muerte durante la

hospitalizacion.

La documentacién de lineas B como subrogado de aumento del contenido agua extravascular pulmonar,
ha demostrado ser superior a la exploracion fisica. El uso de USGp para el diagnoéstico de congestion
pulmonar ha demostrado ser util no sélo para diagnéstico sino para individualizar el tratamiento diurético,
disminuyendo las visitas a urgencias y hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca. Sin embargo, esto no
ha sido estudiado ampliamente en el escenario de los pacientes con infarto agudo de miocardio con

elevacion del segmento ST.

El propédsito de este estudio es explorar la potencial asociacién entre la congestion pulmonar
documentada por ultrasonografia pulmonar y desenlaces cardiovasculares en pacientes con infarto
agudo de miocardio con elevacion del segmento ST. Por lo anterior, planteamos la siguiente pregunta de

investigacion:
¢La congestion pulmonar, documentada por la presencia de lineas B en la ultrasonografia pulmonar, esta

asociada a desenlaces cardiovasculares en pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST?

12



IV. Objetivos

Objetivo General

e Analizar la asociacion de la congestion pulmonar, documentada por USGp, con desenlaces

cardiovasculares en pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST.

Objetivos Especificos

o Describir el rendimiento de la USGp en la estratificacion pronostica en pacientes con IAMCEST.
e Analizar la contribucion de la congestion pulmonar como factor de riesgo para desenlaces

cardiovasculares.

V. Hipétesis
Ho: La congestion pulmonar, documentada por USGp, no esta asociada a desenlaces cardiovasculares

en los pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST.

Hi: La congestion pulmonar, documentada por USGp, esta asociada a desenlaces cardiovasculares en
los pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST.

VI. Material y Métodos

1. Diseno del estudio

Estudio observacional, analitico, longitudinal, prospectivo.

2. Universo y poblacion
El universo esta integrado por pacientes mayores de 18 afios, con diagnéstico de IAMCEST atendidos en

el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez durante marzo 2018 a marzo 2020.

La poblacién consistié en aquellos pacientes que recibieron tratamiento de reperfusién en las primeras 12
horas desde el inicio de sintomas, durante marzo 2018 a marzo 2020.Esta poblacion forma parte del
registro PHASE-Mx de pacientes con IAMCEST cuyo objetivo es demostrar la no inferioridad de la

estrategia farmacoinvasiva en una poblacion mexicana.®
3. Muestra

Se realizdé un muestreo no probabilistico de reclutamiento consecutivo, incluyendo a todos los sujetos que

cumplieran los criterios de inclusion.
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4. Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 afos con diagnostico de infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST.

Haber recibido tratamiento de reperfusion, farmacolégico o mecanico, en menos de 12 horas
desde el inicio de los sintomas.

Realizacion de USGp durante las primeras 24 horas de hospitalizacion.

5. Criterios de exclusion

Tiempo desde el inicio de dolor toracico menor de 12 horas.
Tratamiento de reperfusion farmacoldgico fallido.
Antecedente de enfermedad pulmonar crénica.
Antecedente de cirugia de revascularizacion coronaria.
Antecedente diagndstico de insuficiencia cardiaca.

Pacientes sometidos a angioplastia coronaria de rescate.

6. Criterios de eliminacion

Pacientes cuyo expediente clinico presente errores en registro o falta de informacién en la base
de datos.

7. Definicion de variables y escalas de medicion

Tabla 2. Definicién operacional, tipo de variable, escala de medicion y unidad de medicion de las variables incluidas

en el estudio.

. L . Tipo de Escala de ; .
Variable Definicion operacional variable Medicion Unidad de Medicion
Edad Afios cumplldt_)s hag’ga la fecha de la Cuantitativa Discreta Anos

inclusién
. - . o Nominal Hombre
Sexo Caracteristicas genotipicas y fenotipicas Cualitativa Dicotomica Mujer
. Antecedente de dos determinaciones de o Nominal Presente
Diabetes de glucosa sérica superior a 126 mg/dl Cualitativa Dicotémica Ausente
Hipertension Antecedente de tension arterial sistélica o o Nominal Presente
PN S Cualitativa P
arterial sistémica diastdlica elevada Dicotémica Ausente
N . Elevacion en concentracion de colesterol, o Nominal Presente
Dislipidemia triglicéridos o ambas Cualitativa Dicotémica Ausente
. o Nominal Presente
Tabaquismo Antecedente de consumo de tabaco Cualitativa Dicotomica Ausente
. indice de masa corporal mayor a 30 o Nominal Presente
Obesidad kg/m2 Cualitativa Dicotémica Ausente
Frec_u encia Latidos cardiacos en 60 segundos, Cuantitativa Discreta Latidos por minuto
cardiaca documentados por ECG
Frec_uenc[a Respiraciones en 60 mlnuto_§, Cuantitativa Discreta Resplra_czlones por
respiratoria documentados por auscultacion minuto
Ten's[on arterial Aparicion del primer ruido de Korqtk_oﬁ Cuantitativa Discreta Mlllmetro_s de
sistdlica documentado por auscultacién o digital. mercurio
Tensién arterial Desaparicion de los ruidos de Korotkoff Cuantitativa Discreta Milimetros de
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diastdlica documentado por auscultacién o digital. mercurio
Killip— Kimbal ~ Stadio de contestion pulmonar o choque ¢ ity Ordinal Porcentaje
cardiogénico evaluado por clinica Politémica
TIMI Puntuacion pronos(t:;:’:aasde mortalidad a 30 Cuantitativa Discreta Media
GRACE Puntuamon pronos’u_ca dc_a mortalidad Cuantitativa Discreta Media
intrahospitalaria
CRUSADE Puntuacion p_ronostlca.de sgngrado Cuantitativa Discreta Media
mayor intrahospitalario
Suma de artefactos de reverberancia
Lineas B totales pleurales en forma de cometa, por Cuantitativa Discreta Media
cuadrante, evaluados por USGp
Congestion . I - Nominal Presente
pulmonar Presencia de 3 o mas lineas B Cualitativa Dicotomica Ausente
Glucosa Concentracién de glucosa sérica Cuantitativa Continua mg/dl
Creatinina Concentracion de creatinina sérica Cuantitativa Continua mg/dl
Troponina Concentracion de troponina sérica Cuantitativa Continua ng/mi
Pro-BNP Concentracion de Pro-BNP sérico Cuantitativa Continua pg/ml
PCR Concentraciéon de PCR sérica Cuantitativa Continua mg/I
Acido urico Concentracion de acido urico Cuantitativa Continua mg/dl
Tiempo transcurrido desde el inicio de los
TPC S'”T"Tnas hasta ser va!oradc_J por,pe_rsonal Cuantitativa Discreta Minutos
médico capaz de realizar diagndstico de
IAMCEST y ECG
Tiempo transcurrido desde el ingreso al
TPA hospital hasta la infusién endovenosa de  Cuantitativa Discreta Minutos
fibrinolitico
Tiempo transcurrido desde el ingreso al o . .
TPD hospital hasta el cruce de guia en la ARI Cuantitativa Discreta Minutos
Tiempo transcurrido desde el inicio de
Tlempo_ total de smto_rpas hasta la evidencia d_e_ Cuantitativa Discreta Minutos
isquemia reperfusion en el caso de trombolisis o
cruce de guia por cateterismo cardiaco
Método de Tipo de reperfusién utilizado en el Cualitativa Nominal Trombolisis
reperfusion tratamiento del IAMCEST. Dicotémica ACTPp
Arteria coronaria con obstruccion aguda o Nominal
ARI en el IAMCEST Cualitativa Politémica TCI, DA, Cx, CD
Ausencia de flujo coronaria epicardico sin .
: . : It ) o Nominal Presente
No reflujo evidencia de obst_rucmorj después de la Cualitativa Dicotomica Ausente
angioplastia
o Trastornos del ritmo cardiaco, o Nominal Presente
Arritmiast documentado por ECG de superficie Cualitativa Dicotomica Ausente
. Proporcién de pacientes finados durante I Nominal Presente
Mortalidadt el seguimiento Cualitativa Dicotémica Ausente
Dias de estancia Numero de dias desde la atencion inicial
intrahosbitalaria hasta el egreso hospitalario por mejoria, Cuantitativa Discreta Dias
P traslado o defuncién
Diferencia entre el volumen telediastdlico
FEVI y el telesistdlico del ventriculo izquierdo. Cuantitativa Discreta Porcentaje
Cuantificado por ECOTT, RM, MN o TAC
. Episodio de dolor precordial con nuevos o Nominal Presente
Reinfartot cambios electrocardiograficos, Cualitativa Dicotémica Ausente
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reelevacion de biomarcadores y
alteracién de la movilidad parietal

Tension arterial sistolica menor de 90 mm

Choque Hg acompafiado de datos de Cualitativa Nominal Presente
Cardiogénicot hipoperfusion sistémica debido a bajo Dicotomica Ausente
gasto cardiaco
Prescripcion de diuréticos o mayor dosis
Insuficiencia de los mismos, uso de ventilacién Cualitati Nominal Presente
. . . . , ualitativa P
Cardiacat mecanica no invasiva, aumento en lineas Dicotémica Ausente
B por USGp y elevacion de Pro-BNP
Conjunto de la ocurrencia de muerte, .
E::j?g\lgziilares + reinfarto, insuficiencia y choque Cualitativa Dz\égiglr?ﬁ:a PArL?::r?tts

cardiogénico

1 Variable dependiente

ACTPp, angioplastia coronaria transluminal percutanea primaria; ARI, arteria responsable del infarto; CD, coronaria
derecha; CRUSADE, Can Rapid risk of major bleeding of Unstable angina patients suppress Adverse outcomes wit
Early implementatio of the ACC/AHA Guidelines;Cx, circunfleja;DA, descendente anterior; FEVI, fraccion de
expulsion del ventriculo izquierdo; GRACE, Global Registry Acute Cardiovascular Events; PCR, proteina C reactiva;
TCI, tronco coronario izquierdo, TIMI, Thrombolysis In Myocardial Infarction; TPA, tiempo puerta-aguja; TPC, tiempo
primer contacto; TPD, tiempo puerta-dispositivo; TTI, tiempo total de isquemia; USGp, ultrasonografia pulmonar.

8. Metodologia

El protocolo PHASE-Mx es un registro de la “vida real” dividido en dos grupos. El primero esta constituido
por pacientes con IAMCEST que recibieron trombolisis farmacolégica y después angioplastia con stent
de manera electiva. El segundo grupo consiste en pacientes con IAMCEST que fueron sometidos a
angioplastia coronaria transluminal percutanea primaria (ACTPp) en las primeras 12 horas desde el inicio
de sintomas. El objetivo de este estudio es demostrar la no inferioridad de la estrategia farmacoinvasiva
en comparacion con la ACTPp. La metodologia completa de este estudio ha sido publicada

previamente.?

A los pacientes incluidos en este estudio, se les realizé USGp (Vscan, General Electric) con transductor
sectorial (rango de frecuencia 1.7 a 3.8 MHz), siempre y cuando esto no retrasara el tratamiento médico.
El protocolo de adquision de las imagenes, consistié en la exploracion de 4 cuadrantes, dos derechos y
dos izquierdos, que exploro la region anterior y lateral del térax (Figura 4). En caso de encontrar tres o
mas lineas B, se consideré que el paciente tiene congestidon pulmonar y se catalogé como “Pulmén

Humedo”
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Hemitérax Derecho Hemitérax Izquierdo

LAM LAA LMC LP EIC LP LMC LAA LAM
1 2 3 4 | 17 | 18 | 19 | 20
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Figura 4. Protocolo de 28 cuadrantes para la exploracion ultrasonografica del térax. Se resaltan los
cuadrantes seleccionados para la exploracion pulmonar en este protocolo. Modificado de Scali.?°

EIC, espacio intercostal; LAA, linea axilar anterior; LAM, linea axilar media; LMC, linea medioclavicular;
LP, linea paraesternal.

8.1 Andlisis estadistico

La informacion obtenida fue registrada en una hoja de calculo de Google (Alphabet inc, California, EUA).
Para garantizar la distribucién normal, todas las variables fueron sometidas a la prueba de Kolmogorov-
Smirnov. Las variables cualitativas fueron analizadas mediante la prueba Chi cuadrada, las cuantitativas
por la prueba t de Student. Se consideré diferencia estadistica un valor p inferior a 0.05. El poder de
asociacion entre las variables estadisticamente significativas en el analisis inicial fue valorado por medio
de anadlisis logistico simple. La USGp como herramienta diagnéstica fue estudiada con la prueba de
Receiver Operating Characteristics (ROC, por sus siglas en inglés), por medio de la cual se determinaron
la sensibilidad, especificad y area bajo la curva. Se realiz6 andlisis del tiempo hasta eventos en los
pacientes con congestion pulmonar, mediante el método de Kaplan-Meier. Ademas, se aplicd el modelo
de riesgos proporcionales de Cox, para la ponderacion de las diferentes variables sobre el desenlace
cardiovascular combinado. Los datos fueron analizados con el paquete estadistico SPSS v23.0 (IBM,
EUA).

8.2 Consideraciones éticas

La informacion de esta tesis fue obtenida del registro PHASE-Mx (Evaluacion de la estrategia
farmacoinvasiva vs angioplastia primaria en pacientes con Infarto Agudo de Miocardio con Elevacién del
Segmento ST en pacientes mexicanos), el cual fue sometido para su revision y aprobacién por el Comité
de Etica del Instituto Nacional de Cardiologia con cédigo de registro PT-19-109. Ademas, el PHASE-Mx

fue registrado en la plataforma www.clinicaltrials.gov con el identificador NCT03974581.9
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VIl. Resultados

Durante marzo 2018 a marzo 2020, se identificaron 329 pacientes con IAMCEST e informacién sobre
USGp. Se eliminaron en total104 pacientes debido a trombolisis fallida (n=92), tiempo de primer contacto
(TPC) mayor a 12 horas (n=6), insuficiencia cardiaca (n=3) o cirugia de revascularizacion (n=3). Se
integraron al analisis 225 pacientes, los cuales fueron agrupados de acuerdo con el estado de congestion
pulmonar evaluado por USGp, en pulmén seco (n=169) y humedo (n=59). (Figura 5)

Seguimiento hasta
Dos o menos

> egreso
‘ lineas B >
Pulmén “Seco”
n=169
ﬁ =
‘=’
v
. Seguimiento hasta
Trc’as o mas egreso
Pacientes con Pul ['“ia:,B do” >
U_\MCEST USGp valorables uimon _5; medo
elegibles para el n=225* n=

estudio n= 325

Figura 5. Disefio del estudio y distribucion de los pacientes de acuerdo a la categoria de congestion
pulmonar evaluado por USGp.

Abreviaturas: IAMCEST, infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST; USGp,
ultrasonido pulmonar.

Las caracteristicas demograficas, al ingreso hospitalario y angiograficas, de todos los pacientes se
sintetizan en la tabla 3.

Caracteristicas demograficas

El promedio de edad de la poblacién estudiada fue de 59.9 afos. Un tercio de la poblaciéon padecia
diabetes y 40% presentaron antecedented de tabaquismo e hipertension arterial sistémica. El 16.9% vy el
18.7% tienen dislipidemia y obesidad, respectivamente. Respecto a la distribucion por sexo, los hombres

presentaron congestion pulmonarcon mayor frecuencia (tabla 3).

Caracteristicas de ingreso

Al momento del ingreso, los pacientes de la muestra se encontraron con hipertension sistélica (131 mm
de hg), hiperglicemia (194 mg/dl) y valores promedio elevados de las determinaciones séricas de BUN
(18.59 mg/dl), troponina (22.67 ng/ml), NT-Pro-BNP (1905.28 pg/ml) y proteina C reactiva (28.21 mg/l).
Los pacientes con congestion pulmonar mostraron mayores concentraciones de glucosa, BUN, Pro-BNP
y proteina C reactiva (PCR; valor p <0.05) (figura 6). El promedio deFEVI fue de 44.68%, sin diferencias
entre grupos.
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El promedio de TPC, tiempo puerta aguja (TPA), tiempo puerta dispositivo (TPD) y tiempo total de

isquemia (TTI) fueron de 169.1, 79.9, 90 y 336 minutos, respectivamente. Los pacientes con congestion

pulmonar mostraron mayor TTl en comparacion con el grupo sin congestion pulmonar (p<0.05). El

método de reperfusién mas utilizado fue la ACTPp (68%)(tabla 3).

La arteria responsable del infarto (ARI) mas frecuentemente involucrada fue la arteria coronaria derecha

(43.1%), seguido de la arteria descendente anterior (36.4%). Se reporté fendmeno de no reflujo en el

10.7% de la poblacion global, y 23.3% en el grupo de congestién pulmonar; sin embargo, estos hallazgos

no fueron estadisticamente significativos (p> 0.05) (tabla 3)

Tabla 3. Caracteristicas generales y de acuerdo al estado de congestion pulmonar evaluada por USGp

Pulmoén seco

Pulmoén Hiumedo

Todos n= 169 n= 56 valor p
Caracteristicas demograficas
Sexo hombre 201 (89.3%) 144 (91.7%) 57 (28.4%) 0.016
Edad (DE) 59.9 (11.1) 58.12 (11.5) 61.77 (9.5) 0.033
Diabetes 66 (29.3%) 44 (28%) 22 (32.4%) 0.513
Hipertensién 99 (44%) 65 (41.4%) 34 (50%) 0.233
Dislipidemia 38 (16.9%) 28 (17.8%) 10 (14.7%) 0.565
Tabaquismo 108 (48%) 74 (47.1%) 34 (50%) 0.693
Obesidad 42 (18.7%) 29 (18.5%) 13 (19.1%) 0.909
Caracteristicas al ingreso

FC (DE) 79.17 (17.67) 77.3 (16.6) 84.75 (19.2) 0.006
FR (DE) 17.79 (3.48) 17.37 (2.3) 19.07 (5.4) 0.001
TAS (DE) 131.45 (25.05) 131.79 (24.1) 130.43 (27.8) 0.725
TAD (DE) 81.67 (16.20) 81.8 (16.4) 81.1 (15.6) 0.774
Glucosa (RIC) 194.60 (124-226) 185.5 (123.4-213) 221.94 (129-290) 0.023
Creatinina (RIC) 1.12 (1.02-1.14) 1.12 (0.8-1.1) 1.13 (0.8-128) 0.951
BUN (DE) 18.59 (7.99) 17.8 (7.2) 20.69 (9.6) 0.023
Troponina (RIC) 22.67 (13.62-36.03) 21.04 (0.29-30) 27.55 (0.39-57.25) 0.156
NT-Pro-BNP (RIC) 1905.28 (868-2529) 1377 (102.5-1690) 3498 (450.5-4262.5) <0.001
PCR (RIC) 28.21 (9.95-22.83) 20.30 (2.2-18.9) 53.28 (2.8-71.5) <0.001
Ac urico (DE) 6.89 (2.76) 6.71 (2.07) 7.39 (4.15) 0.141
FEVI* (DE) 44.68 (11.95) 45.39 (11.7) 42.57 (12.3) 0.154
TPC* (min) (RIC) 169.11 (60-227) 163.14 (55-180) 187.13 (33.7-229.7) 0.787
TPA (RIC) 79.93 (25-90) 81.15 (25-90) 73.92 (23-112.5) 0.422
TPD (RIC) 90.03 (59-99) 85.96 (58-99.2) 100.20 (60-102.2) 0.262
TTI (RIC) 336.08 (180-439) 314.18 (208.7-450) 402.18 (212.2-599) 0.044
Método de Reperfusion 0.050
Trombolisis 72 (32%) 60 (35.5%) 12 (21.4%)
ACTPp 153 (68%) 109 (64.5%) 44 (78.6%)
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Caracteristicas angiograficas

ARI * 0.110
TCI 24 (10.7%) 15 (8.9%) 9 (16.1%)

Descendente anterior 82 (36.4%) 57 (33.7%) 25 (44.6%)

Circunfleja 22 (9.8%) 18 (10.7%) 4 (7.1%)

Coronaria derecha 97 (43.1%) 79 (46.7%) 18 (32.1%)

No reflujo 24 (10.7%) 14 (13.7%) 10 (23.3%) 0.158

ACTPp, angioplastia coronaria transluminal percutanea primaria; ARI, arteria responsable del infarto; BUN;
Nitrégeno ureico en sangre; DE, desviacién estandar; FC, frecuencia cardiaca; FEVI, fraccién de expulsion del
ventriculo izquierdo; FR, frecuencia respiratoria; NT-Pro-BNP, fragmento NT terminal pro péptido natriurético
cerebral; PCR; proteina C reactiva; RIC, rango intercuartilico (Q1-Q3); TAD, tensién arterial diastolica; TAS, tension
arterial sistdlica; TCI, tronco coronario izquierdo; TPA, tiempo puerta-aguja; TPC, tiempo hasta primer contacto;
TPD, tiempo puerta-dispositivo; TTI, tiempo total de isquemia, USGp, ultrasonografia pulmonar.

Glucosa
100,000 [l BUN
* * [l Troponina
NT-Pro BNP
CJPCR
10,000 *p < 0.05
1,000 *
* *
* *
100
10 +
1
0
Seco Humedo

Congestion pulmonar evaluada por USGp

Figura 6. Distribucion de los valores minimos, maximos ymediana de la concentracion sérica de
glucosa, BUN, NT-Pro-BNP, troponina y PCR. Se demostré diferencia estadistica en las medias segun
la prueba t de student para muestras independientes. Escala logaritmica.

BUN, nitrégeno ureico en sangre; NT-Pro-BNP, fragmento NT terminal pro péptido natriurético cerebral;
PCR, proteina C reactiva.
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Escalas prondsticas

El estadio de la clasificacion de Killip y Kimbal mas frecuente fue el estadio | con el 61.3% de los casos
(n= 138), seguido por el estadio 2 con 33.8% de los casos (n=76) (Figura 7). La USGp disminuy¢ el
numero de pacientes considerados estadio | por clinica, a expensas de detectar con mayor frecuencia
estadios Il y Il de la clasificacion de Killip y Kimbal (46.4%) en los pacientes con congestion pulmonar en

comparacion con los pacientes sin congestion (31.95%) (p <0.05) (tabla 4)

Killip y
Kimbal
M Estadio 1
M Estadio 2
M Estadio 3
60 M Estadio 4

p<0.05

Porcentaje
3

20

eco

S Hamedo

Congestion pulmonar evaluada por USGp

Figura 7. Grafica de barras de la distribucion porcentual de la clasificacion de Killip y Kimbal
segun la congestion pulmonar evaluada por USGp.

USGp, ultrasonografia pulmonar.

Las puntuaciones pronosticas Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI, por sus siglas en inglés) y
Global Registry on Acute Coronary Events (GRACE, por sus siglas en inglés) y Can Rapid risk of major
bleeding of Unstable angina patients suppress Adverse outcomes with Early implementation of the
ACC/AHA Guidelines (CRUSADE, por sus siglas en inglés), fueron significativamente mas elevadas en
los pacientes con congestion pulmonar (valor p< 0.05), siendo catalogadas como de riesgo elevado para
desenlaces cardiovasculares y sangrado mayor intrahospitalario, respectivamente (tabla 4). EI namero
promedio de lineas B en los pacientes con congestion pulmonar fue mayor en comparacion con la media

de toda la muestra y los pacientes sin congestion pulmonar.
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Tabla 4. Escalas pronésticas en los pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento
ST y congestién pulmonar evaluada por USGp

Todos Pulmijn Seco PuImén_HL’Jmedo Valor p
n=169 n=56

Killip-Kimbal < 0.001
Estadio 1 138 (61.3%) 114 (67.5%) 31 (42.9%)
Estadio 2 76 (33.8%) 53 (31.4%) 23 (41.1%)
Estadio 3 4 (1.8%) 1(0.6%) 3(5.4%)
Estadio 4 7 (3.1%) 1(0.6%) 6 (10.7%)
KK mayor de estadio 2 87 (38.7%) 55 (32.6%) 32 (57.1%) 0.001
TIMI (RIC) t 3.75 (2-5) 3.46 (2-5) 4.61 (2-7) 0.003
GRACE (RIC) t 123.34 (97-146) 117.74 (96-141) 140.23 (106.5-168) <0.001
CRUSADE (RIC) t 27.65 (18-36) 25.64 (17.25-32) 33.57 (22.5-43) <0.001
Puntuacion total USGp 3.1 (4.8) 0.64 (0-1) 9.46 (6-12) <0.001

(RIC)t

1 Distribucién no normal

CRUSADE, Can Rapid risk of major bleeding of Unstable angina patients suppress Adverse outcomes
with Early implementation of the ACC/AHA Guidelines; GRACE, Global Registry on Acute Coronary
Events; KK, Killip-Kimbal; TIMI, Thrombolysis in Myocardial Infarction; USGp ultrasonografia pulmonar.

Desenlaces cardiovasculares

El 47.6% (n=107) de los pacientes presentd el combinado de deselances cardiovasculares, que
incluyeron insuficiencia cardiaca, reinfarto, choque cardiogénico y mortalidad por todas las causas. La
mortalidad global fue de 4.9%. El evento cardiovascular intrahospitalario mas frecuente fue la
insuficiencia cardiaca sea de novo o recaida de un evento previo, esto sucedié hasta en el 46.2% de los
casos (tabla 5). Los pacientes con congestion pulmonar tuvieron mayores tasas de desenlaces
cardiovasculares, mortalidad global, insuficiencia cardiaca, choque cardiogénico y mayor nimero de dias

de estancia intrahospitalaria en comparacioén con los pacientes sin congestion (p< 0.05)(tabla 5).

Tabla 5. Desenlances cardiovasculares en los pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion
del segmento ST y congestion pulmonar evaluada por USGp

Todos Pulmén Seco Pulmén Hamedo

n=169 n= 56 Valor p
Deselances 107 (47.6%) 70 (41.4%) 37 (66.1%) <0.001
cardiovasculares
Insuficiencia cardiaca 104 (46.2%) 67 (39.6%) 37 (66.1%) <0.001
Reinfarto 5(2.2%) 2 (1.2%) 3(5.4%) 0.100
Mortalidad 11 (4.9%) 4 (1.8%) 7 (12.5%) 0.006
Choque cardiogénico 20 (8.9%) 7 (4.1%) 13 (23.2%) <0.001
(E’Fgf‘g)df estancia 7.61 (3-10) 6.65 (3-8.5) 10.52(4-14.7) <0.001

1 Distribucién no normal
IC, Insuficiencia Cardiaca; RIC, Rango intercuartilico (Q1-Q3); USGp, ultrasonografia pulmonar.
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Utilidad de la USGp como herramienta diagnostica

El analisis de AUC mostré que el mejor punto de corte para predecir mortalidad, choque cardiogénico,
falla cardiaca y desenlaces cardiovasculares combinados,es 3 o mas lineas B. El numero total de lineas
B tuvo mayor AUC para las variables de choque cardiogénico (0.75) y mortalidad intrahospitalaria(0.69)
(figura 8). La sensibilidad reportada fue de 63.5%, 70%, 39.4%, 38.4% para las variables de mortalidad,
choque cardiogénico, falla cardiaca y deselances cardiovasculares, respectivamente. La especificidad fue
de 74.8%, 77.7%, 83.5%, 83.1% para las variables de mortalidad, choque cardiogénico, falla cardiaca y
deselances cardiovasculares, respectivamente (tabla 6).El valor predictivo negativo (VPN) de la
congestion pulmonar fue de 0.71 para la variable de mortalidad.

p # Lineas B
# Lineas B 1.0
1.0
0.8
0.8
g 0.6 -g 06
3 3
g 5
g 0.4 wvi 04
0.2 0.2
0.0 0.0
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidad 1 - Especificidad

Figura 8. Curvas ROC del numero total de lineas B evaluado por USGp para la prediccién de eventos.
Panel A. mortalidad. Panel B. choque cardiogénico.

USGp, ultrasonografia pulmonar; ROC, receiver operating characteristic
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Tabla 6. Rendimiento diagndstico del numero de lineas B por USGp.

IC 95%

Variable Sensibilidadt Especificidadf AUC Va;or Limite inferior Limite superior
Mortalidad 63.50% 74.8%%  0.699 0.026 0.526 0.871
Choque 70% 73.70% 0.758 <0.001 0.641 0.875
Insufciencia 39.40% 83.50% 0.628 <0.001 0.555 0.702
cardiaca
Desenlaces 42.1% 80.5% 0.635 <0.001 0.562 0.709

cardiovasculares

1 Puntos de corte para 3 o mas lineas B
AUC, area under curve; IC, intervalos de confianza construidos a intervalos de 95%; USGp,
ultrasonografia pulmonar

Los pacientes que fueron catalogados con congestion pulmonar por el USGp presentaron el combinado
de desenlaces cardiovasculares, insuficiencia cardiaca y choque cardiogénico en un menor nimero de
dias en comparacion con los que no tenian congestion pulmonar; estas diferencias fueron

estadisticamente significativas (Log Rank < 0.05) (figuras 9-10).
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Supervivencia acumulada
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Figura 9. Diferencia en el numero de dias hasta el combinado de desenlaces cardiovasculares
segun la congestion pulmonar evaluada por USGp.
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Figura 10. Diferencia en el numero de dias hasta muerte segun la congestion pulmonar evaluada
por USGp.
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Figura 11. Diferencia en el nimero de dias hasta la aparicion de insuficiencia cardiaca segun la
congestion pulmonar evaluada por USGp.
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Figura 12. Diferencia en el numero de dias hasta la aparicién de choque cardiogénico segun la
congestion pulmonar evaluada por USGp.

El andlisis de supervivencia multivariado demostré que la congestion pulmonar documentada por USGp
(HR 2.12; IC 95%: 1.41-3.19, p<0.05), las puntuaciones TIMI mayor de 4 puntos (HR 4.31; IC 95%: 2.73-
6.80, p< 0.05), GRACE mayor de 140 puntos (HR 2.16; IC 95%: 1.48-2.3.17, p< 0.05), y la concentracion
de NT-Pro-BNP superior a 1500 pg/ml en suero (HR 2.38; IC 95%: 1.63-3.49, p< 0.05) elevan el riesgo de
presentar desenlaces cardiovasculares adversos (tabla 7) (figura 13).

Tabla 7. Analisis de riesgos proporcionales de Cox para la variable de desenlaces cardiovasculares
combinados.

IC 95%
Valor Exponencial
) Wald p ) Inferior Superior
TIMI 1.46 39.64 <0.001 4.31 2.73 6.80
GRACE 0.773 15.79 <0.001 2.16 1.48 3.17
Sgges’“o” pulmonar por 0.756 13.27  <0.001 2.12 1.41 3.19
NT- Pro-BNP 8.70 20.11 0.001 2.38 1.63 3.49

CRUSADE, Can Rapid risk of major bleeding of Unstable angina patients suppress Adverse outcomes
with Early implementation of the ACC/AHA Guidelines; GRACE, Global Registry on Acute Coronary
Events; IC, intervalos de confianzaconstruidosal 95%; KK, Killip-Kimbal; TIMI, Thrombolysis In
Myocardial Infarction;
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Figura 13. Predictores de desenlaces cardiovasculares intrahospitalarios en pacientes con
infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST y congestiéon pulmonar.

GRACE, Global Registry on Acute Coronary Events; KK, Killip-Kimbal; TIMI, Thrombolysis in
Myocardial Infarction.

VIII. Discusion
En un grupo de pacientes con IAMCEST, que recibieron tratamiento de reperfusion, la congestion
pulmonar evaluada por USGp esta asociada a la aparicion de un mayor numero de desenlaces

cardiovasculares, incluidos falla cardiaca y choque cardiogénico.

En los ultimos afios, la exploracion fisica para el diagnostico de congestion pulmonar ha sido rebasada de
manera inequivoca por la aplicacion de la USGp.8La clasificacion de Killip y Kimbal esta basada en
hallazgos clinicos, los cuales pueden subestimar el estado de congestion pulmonar, por lo que el uso de
USGp podria detectar un mayor niumero de pacientes en estadio Il que originalmente fueron clasificados
como “sin congestion pulmonar”.'®En la poblacion de estudio, la USGp permitio identificar con mayor
frecuencia a pacientes en estadio Il de Killip y Kimbal, a expensas de disminuir el nimero de pacientes

en estadio |.

La importancia de la identificacion de la congestion pulmonar en pacientes con IAMCEST, radica en que
su presencia aumenta la mortalidad intrahospitalaria y a 6 meses.'>'%2'Los pacientes con congestion
pulmonar documentada por USGp, mostraron mayores puntuaciones de las escalas prondsticas TIMI y
GRACE en comparacion con los pacientes sin congestion pulmonar. El valor de la ecocardiografia
(incluyendo la exploracion de lineas B pulmonares), ha sido estudiado previamente. Bedetti et al,
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encontraron que la adicion de variables ecograficas (FEVI, TAPSE, nimero de lineas B) a la escala
pronostica GRACE, aument6 la capacidad de prediccion de la dltima de manera significativa.?! Sin
embargo, la valoracion ecocardiografica completa puede estar limitada por cuestiones de tiempo en los

pacientes con IAMCEST, en donde la prioridad es la reperfusion del miocardio.?

La USGp en nuestra poblacion mostrdé un rendimiento diagnéstico de regular a bueno para la
identificacion de choque cardiogénico intrahospitalario (AUC 0.75) y mortalidad (AUC 0.69). Estos valores
son menores a los publicados previamente por el grupo de Araujo en la cohorte de pacientes con
IAMCEST."® Estas diferencias pudieran estar basadas en que nuestra poblacién tuvo menor frecuencia
de estadios Il y IV de la clasificacion de Killip y Kimbal, choque cardiogénico y menor mortalidad
intrahospitalaria global, lo cual disminuye en el numero de eventos contabilizados. Recientemente, se ha
publicado que el USGp puede ser adicionado a la clasificacion de Killip y Kimbal (clasificacion LUCK)
para re estadificar a los pacientes, principalmente aquellos que se encuentran en losestadios | y Il. Este
abordaje permitié reclasificar hasta un 18% de pacientes hacia un estadio superior. La ausencia de
congestion pulmonar por este método demostré un valor predictivo negativo de 98% para el desarrollo de

desenlaces cardiovasculares.'®

La congestion pulmonar documentada por USGp, esta asociada a la aparicion de descompensacion de
falla cardiaca en pacientes asintomaticos en los préximos 120 dias.?® En nuestra poblacion, la aparicion
de 3 o mas lineas B se relacion6 con mayores eventos de insuficiencia cardiaca aguda intrahospitalaria,
choque cardiogénico y el combinado de desenlaces cardiovasculares (figuras 7-10). La IC y el choque
cardiogénico, requieren un abordaje dirigido para evitar retrasos no sélo en el diagndstico, sino en la

instauracion de un tratamiento eficaz.”2*

En nuestra poblacion, la aparicion de 3 o mas lineas B en el USGp se identific6 como un factor predictor
de desarrollo de algun desenlace cardiovascular hospitalario. La capacidad de prediccién de esta variable
es similar al encontrado para una puntuaciéon TIMI mayor de 4 puntos, GRACE mayor de 140 puntos o
BNP mayor a 1500 pg/ml. Sin embargo, el principal factor predictor de desenlaces cardiovasculares fue la
identificacion de estadios Il, Ill o IV de la clasificacion de Killip y Kimbal. Estos hallazgos no son diferentes
a los descritos previamente, en donde a pesar de la existencia de escalas prondsticas validadas y con un
disefio matematico complejo, la congestion pulmonar (detectada por la exploracion fisica o el USGp)

sigue siendo un factor prondstico relevante en los pacientes con IAMCEST.5-18.21

IX. Limitaciones

La principal limitante del presente estudio es que la USGp no se realizd de manera sistematica al ingreso,
lo que pudiera influir en el nimero de pacientes que de manera inicial tenian congestiéon pulmonar,
potencialmente detectable por USGp, pero que desaparecid6 como consecuencia de la reperfusion

miocardica temprana. Lo anterior pudiera ser el factor preponderante para que el AUC reportado en este
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estudio sea menoren comparacion con otras publicaciones'”'®. La baja frecuencia de algunas variables
consideradas de alto riesgo como estadios Il y IV de la clasificacion de Killip y Kimbal, valor promedio de
TIMI menor de 6 puntos y baja mortalidad intrahospitalaria, también pudieron influir para las diferencias

de resultados en comparacion con otras publicaciones sobre el tema.

X. Conclusiones

La USGp es una herramienta diagndstica util y de facil aplicabilidad en los pacientes con IAMCEST. La
congestion pulmonar, evaluada por USGp, esta asociada a desenlaces cardiovasculares, entre ellos falla
cardiaca y choque cardiogénico.La congestion pulmonar es un factor predictor de desenlaces
cardiovasculares, cuya ponderacion es similar a la de las puntuaciones TIMI y GRACE. La aplicacion de
esta técnica debe ser integrada como parte del protocolo de atencién de todos los pacientes con
IAMCEST. La influencia del tratamiento de la congestion pulmonar guiada por la USGp,con el objetivo de

disminuir eventos cardiovasculares sera un tema de investigacién relevante en los afios venideros.
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