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1. RESUMEN

INTRODUCCION: La insuficiencia cardiaca aguda es una afeccién comun que puede llevar
a una morbilidad y mortalidad importantes, especialmente en los Servicios de Urgencias,
donde su prevalencia ha aumentado en los ultimos afios. Existe un riesgo creciente de
clasificaciéon errébnea de la afeccion debido a la concurrencia de diversos aspectos
inherentes a la practica de la medicina de emergencia, como el sobreaforo y la similitud con

otras condiciones debido a la expresion clinica similar.

OBJETIVO: Determinar la efectividad de un protocolo de doble verificacion utilizando
ecografia de punto de atencion en el manejo de pacientes diagnosticados con insuficiencia

cardiaca aguda en un servicio de Urgencias

METODO: Estudio observacional prospectivo y analitico de corte transversal con pacientes
diagnosticados con insuficiencia cardiaca aguda por el equipo médico saliente, quienes se
someten a una evaluacion ecografica multiorganica que incluye el corazon (reconocimiento
de patrones de patologia y cuantificacion de enfermedad valvular y fraccidn de eyeccion del
ventriculo izquierdo mediante el método de Simpson biplano), los pulmones (determinacion
de lineas B y su distribucion) y la vena cava inferior (diametros maximo, minimo e indice de
colapsibilidad). Las mediciones se realizaron mediante una herramienta automatizada
basada en inteligencia artificial. La precision del modelo de bosque aleatorio fue del 100%

en términos de sensibilidad, especificidad y valores predictivos.

RESULTADOS: Se incluyeron 96 pacientes. Se encontré un diagnostico alternativo en el
33% de ellos. Entre el 77% en los que se confirmo el diagndstico de insuficiencia cardiaca
aguda, el 73,4% tenia una causa o condicion subyacente no conocida previamente (fraccion
de eyeccion del ventriculo izquierdo inferior al 40% o valvulopatia moderada-severa). La
introduccién del protocolo tuvo un impacto clinicamente relevante en el 73% de todos los
pacientes incluidos. Las variables mas importantes asociadas con la prediccién de la
insuficiencia cardiaca aguda fueron el puntaje pulmonar, los niveles séricos de NT-proBNP,
el indice de asimetria y el indice de colapsibilidad de la vena cava inferior. Construimos un
modelo de arbol de decision y un modelo de random forest, ambos basados en machine

learning.

CONCLUSIONES: La implementacion de un protocolo de doble verificacion utilizando
ecografia clinica, que incluye la evaluacién cardiaca, pulmonar y de la vena cava inferior en

pacientes diagnosticados con insuficiencia cardiaca aguda, demuestra una alta utilidad
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para garantizar un diagndstico preciso y una clasificacién adecuada de estos pacientes. Se

deberia fomentar su uso en este entorno particular.
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2. ABSTRACT

INTRODUCTION: Acute heart failure is a common condition which potentially can carry to
important morbidity and mortality, especially in the Emergency Departments in which its
prevalence is getting higher during the last years. There is an increasing risk of
misclassification of the condition based on the concurrence of diverse aspects that are
inherent to the practice of emergency medicine like, overcrowding and mimicking with other
conditions because of the similarity in their clinical expression.

OBJETIVE: To determine the effectiveness of a double-check protocol using Point-of-Care
Ultrasound in the management of patients diagnosed with Acute Heart Failure in an
Emergency Department.

METHOD: Prospective analytical cross-sectional observational study with patients
diagnosed with Acute Heart Failure by the outgoing medical team, who undergo multi-organ
ultrasound evaluation including cardiac (recognition of patterns of pathology and
quantification of valve disease and LVEF by biplane Simpsom method), pulmonary
(determination of B lines, and distribution), and inferior vena cava ultrasound (maximum,
minimum diameters and collapsibility index). The measurements were taken by an
automated tool based on artificial intelligence. The precision of the random forest model was
100% in terms of sensitivity, specificity and predictive values.

RESULTS: 96 patients were included. An alternative diagnosis was found in 33% of them.
Among the 77% where AHF diagnosis was confirmed, 73.4% had an underlying cause or
condition not previously known (Left Ventricular Ejection Fraction less than 40% or
moderate-severe valvulopathy). The introduction of the protocol had a clinically relevant
impact on 73% of all included patients. The most important variables associated to prediction
of AHF were the lung score, NT-proBNP serum levels, the asymmetry index and the
collapsibility index of IVC. We built a decision tree model and a random forest model both

based in machine learning

CONCLUSIONS: The implementation of a double-check protocol using POCUS, including
cardiac, pulmonary, and inferior vena cava assessment in patients diagnosed with Acute
Heart Failure, demonstrates a high utility in ensuring accurate diagnosis and proper
classification of these patients, and should be encouraged to be used in this particular

environment.
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3. INTRODUCCION

3.1. LA INSUFICIENCIA CARDIACA AGUDA

3.1.1. DEFINICION

La Insuficiencia Cardiaca Aguda (ICA) es una entidad clinica altamente prevalente, y con
una tendencia al alza progresiva en los Servicios de Urgencias Hospitalarios (SUH) (1)
suponiendo un desafio diario para los profesionales encargados de su manejo clinico
integral. Se trata de una entidad que potencialmente puede poner en riesgo la vida del
paciente y que genera una tasa de ingresos considerable, practicamente suponiendo una
de las mayores causas de ingreso en planta de hospitalizacion en patologia del ambito
cardiovascular y la principal en pacientes mayores de 65 afios (2).

Desde un punto de vista meramente clinico, podemos considerar a la ICA como el
desarrollo brusco o agudo de sintomas o signos compatibles con Insuficiencia Cardiaca

(IC) y se muestran en la siguiente tabla:
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Sintomas Signos

Tipicos Mas Especificos
» Disnea
¢ Ortopnea

. o Elevacion de presion venosa yugular
» Disnea paroxistica nocturna

. . o Reflujo hepatoyugular
« Tolerancia reducida al ejercicio . .
. o « Tercer ruido (ruido de galope)
» Fatiga, cansancio, incremento del

. B L Lateralizacion del apex (palpacion)
tiempo de recuperacion tras ejercicio

« Edema maleolar

Menos tipicos Menos especificos

« Ganancia de peso (>2 kg/semana)

 Pérdida de peso (in advanced HF)

« Caquexia
+ Tos nocturna « Soplo cardiaco
« Autoescucha de sibilancias « Edema periférico (tobillo, sacro, escrotal)
« Sensacion de abotargamiento  Crepitantes
+ Pérdida de apetito » Derrame pleural

«  Confusion (especialmente en ancianos) | Taquicardia

+ Depresion » Pulso irregular
» Palpitaciones » Taquipnea
« Mareo » Respiracion de Cheyne-Stokes
« Sincope » Hepatomegalia
* Ascitis

» Frialdad acra

« Oliguria

Tabla 1. Signos y sintomas de la IC

La identificacion de la ICA supone un desafio importante para el ambito de la Medicina de
Urgencias y Emergencias (MUE) no unicamente por el gran numero de pacientes que
acuden a los SUH con esta patologia sino por la necesidad de su rapida identificacion de

cara a una potencial reduccion de morbimortalidad asociada (1).
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3.1.2. EPIDEMIOLOGIA

Como se ha sefialado en el punto anterior, la ICA presenta una elevada y creciente
prevalencia en practicamente cualquier contexto asistencial. Supone una elevada carga del
total de ingresos hospitalarios, especialmente cuando se aisla en un entorno de enfermedad
cardiovascular, y presenta una mortalidad hospitalaria no desdefiable que se establece
entre un 4-11% (3). El paciente tipo presenta una edad en torno a 70 afos, con una
proporcion aproximada 1:1 entre hombres y mujeres. Dada la edad y el tipo de causa que
puede llevar al desarrollo de una IC es esperable la presencia de patologia concomitante
en estos pacientes, destacando enormemente la prevalencia de fibrilacion auricular (FA)
entre un 22 y un 43%. Otras comorbilidades frecuentes son la hipertension arterial (HTA)
entre un 53 y 72%, la enfermedad coronaria entre un 30 y 68%, la diabetes entre un 27 y
45% y el EPOC entre un 19y 31% (4).

Aunque cualquier patologia puede verse afectada por el sobreaforo habitual de los SUH
(5), la alta prevalencia y la potencial alta morbimortalidad de la ICA la hacen especialmente
sensible de ser detectada de forma segura y precoz. Ademas, los pacientes precisan que
el médico responsable decida una ubicacion agil (alta, observacién o ingreso hospitalario)

(6).

Estos datos nos permiten inferir el concepto de fragilidad y potencial gravedad de los
pacientes que sufren un episodio de ICA durante el curso clinico de su patologia o

patologias de base.

3.1.3 FISIOPATOLOGIA

En la actualidad, aunque todavia no existe una clara explicacion global basada en la
fisiopatologia, sabemos que este trastorno abarca una red intrincada de mecanismos que
no solo afectan al corazon como bomba, sino que también involucran una interaccion

sistémica con 6rganos vitales como los rifiones, el higado y los pulmones.

Uno de los primeros mecanismos clave en la fisiopatologia de la ICA es la sobrecarga
hemodinamica, donde se produce una disminucion de la capacidad contractil del miocardio.
Esto provoca una reduccion de la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo, lo que
genera un aumento del volumen y presion telediastdlica (7). Este proceso activa el
mecanismo de Frank-Starling, un fendbmeno que busca optimizar la fuerza contractil

mediante el estiramiento de las fibras musculares, logrando compensar temporalmente el
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déficit funcional. No obstante, cuando este mecanismo se prolonga, la presion sobre el
ventriculo izquierdo desencadena una serie de cambios estructurales conocidos como
remodelado ventricular, o que altera la geometria del corazon y afecta su funcion a largo

plazo.

El sistema cardiovascular no actua de manera aislada, y una de las respuestas mas
relevantes en la ICA es la activacion de los sistemas neurohormonales (8). Ante la
disminucién del gasto cardiaco y la consiguiente hipoperfusion tisular, se activa el eje
renina-angiotensina-aldosterona(9) y el sistema nervioso simpatico. Estas vias buscan
compensar el fallo del corazén a través de un aumento de la retencion de sodio y agua,
incrementando el volumen circulante. Este fendmeno genera vasoconstriccion y aumenta
la resistencia vascular, lo que inicialmente puede mejorar la perfusion tisular, pero a largo
plazo causa una sobrecarga de volumen que agrava la disfuncién ventricular (10) y
promueve la progresion del remodelado cardiaco. La liberacion excesiva y mantenida de
noradrenalina y angiotensina Il esta asociada con efectos adversos como fibrosis

miocardica, hipertrofia ventricular y un mayor riesgo de arritmias.

Un aspecto crucial en el desarrollo de la ICA es la congestion venosa sistémica, que refleja
el aumento de la presién venosa central debido a la incapacidad del corazén para bombear
eficazmente la sangre hacia la circulacion sistémica (11). Esta congestion afecta
principalmente al sistema venoso esplacnico, uno de los principales reservorios sanguineos
del cuerpo, provocando sintomas clinicos como edema periférico, ascitis y disnea. La
congestion venosa no solo contribuye al deterioro de la funcion cardiaca, sino que también
juega un papel determinante en la disfuncion renal a través del sindrome cardiorrenal. La
presidn elevada en las venas renales disminuye el flujo sanguineo renal y el filtrado
glomerular, lo que conlleva a una retencién de sodio y agua, empeorando aun mas la

sobrecarga de volumen (12).

En este contexto, la inflamacion y el estrés oxidativo emergen como factores adicionales
que contribuyen a la progresion de la insuficiencia cardiaca. El endotelio vascular, expuesto
a una sobrecarga cronica y a la activacion neurohormonal (13), comienza a producir
mediadores inflamatorios (14) como citocinas (IL-6, TNF-a) y radicales libres que amplifican
el dafo endotelial. Este estado inflamatorio persistente provoca disfuncién endotelial,
reduciendo la biodisponibilidad de 6xido nitrico, un vasodilatador clave, lo que contribuye a

la vasoconstriccion patoldgica y al deterioro hemodinamico. Ademas, el exceso de radicales
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libres y la disminucion de los sistemas antioxidantes (15) favorecen un estado
proinflamatorio y profibroético, lo que perpetua el ciclo de remodelado miocardico y empeora

la progresion de la insuficiencia cardiaca.

El remodelado cardiaco patoloégico es una de las caracteristicas fundamentales de la ICA.
Este proceso implica cambios estructurales y funcionales (16) que comprometen la
capacidad del miocardio para cumplir su funcion de bombeo. El remodelado afecta tanto al
ventriculo izquierdo como al derecho, y se acompafia de hipertrofia, fibrosis y, en casos
avanzados, dilatacion ventricular (17). A nivel celular, los cambios en la matriz extracelular,
como el aumento de la produccion de colageno y la activacidon de las metaloproteinasas(18),
son determinantes en la rigidez del tejido cardiaco. Los cardiomiocitos también
experimentan alteraciones importantes, particularmente en proteinas como la titina (19),
responsable de regular la elasticidad de las fibras musculares. Estas alteraciones a nivel
molecular y tisular resultan en una menor capacidad de relajacion del ventriculo, lo que

exacerba la disfuncion diastolica y empeora los sintomas congestivos.

Ademas, el remodelado no solo se limita al corazon. Las investigaciones recientes han
demostrado que el pulmédn y el riidn también sufren cambios estructurales significativos
durante el curso de la insuficiencia cardiaca(20). En los pulmones, la hipertension pulmonar
asociada a la ICA favorece el engrosamiento de la membrana alveolo-capilar y la fibrosis
de los pequefios vasos, lo que reduce la capacidad de intercambio gaseoso y aumenta la
disnea (21). En los rifiones, la inflamacion cronica y el estrés oxidativo inducen dafio tubular,
disminuyendo aun mas la capacidad de filtracidén y contribuyendo al sindrome cardiorrenal
(22).

Toda la interaccion de sistemas implicados en el proceso fisiopatolégico puede resumirse

en la siguiente figura:
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Congestién
sistémica

Remodelado
patolégico

Figura 1. Fenémenos implicados en la fisiopatologia de la insuficiencia cardiaca, tomado
de Sanchez-Marteles y cols (23).

3.1.4. PRESENTACIONES CLINICAS

Aunque la ICA podria ser de nueva aparicion, en la mayoria de los casos esta se encontrara
relacionada a una descompensacion de una IC crénica de base. En este contexto cabe
destacar que aunque la ICA “de novo” potencialmente tendra mayor mortalidad en el
episodio, es su descompensacion la que presenta un problema de salud publica mayor en
cuanto a su alta tasa de rehospitalizaciones (24) que conlleva este diagnéstico.

Si nos atenemos a la clasificacion de la ICA segun el perfil hemodinamico y fisiopatolégico
del paciente a su llegada a Urgencias o en el momento de la valoracién médica, de forma
reciente y extendida se ha planteado la siguiente clasificacion, conociéndose como

Clasificacion de Stevenson (25) (Tabla 2)
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CONGESTION -

CONGESTION +

PERFUSION +

CALIENTE Y SECO

CALIENTE Y HUMEDO

PERFUSION -

FRIO Y SECO

FRIO Y HUMEDO

Tabla 2. Fenotipos clinicos de la ICA segun Stevenson.

De todas formas dichos fenotipos pueden corresponder a una o varias definiciones o tipos

clinicos de ICA (25), por lo que se suele adaptar una clasificacion bastante mas razonable

y practica desde el punto de vista clinico en el que se encuentra no solamente una mera

relacion entre la presencia de hipoperfusion y la de congestion (26) , sino los mecanismos

fisiopatoldgicos que llevan a cada una de las denominaciones clinicas o tipos clinicos,

asumiendo que la posibilidad de entrecruzamiento entre los fenotipos de Stevenson es algo

que hay que tener en cuenta a la hora de la evaluacién de este tipo de pacientes (27). En

la siguiente tabla (Tabla 3) se pueden observar las caracteristicas anteriormente

mencionadas desglosadas segun las entidades clinicas que pueden estar implicadas.
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Descompensacion

Edema agudo de

Insuficiencia

ventricular derecha

Shock

aguda de IC pulmén . cardiogénico
aislada
 Incremento de
« Disfuncion VI postcarga y/o
diSfUnCiC’)n de VI Disfuncién VD y/o . .
Mecanismo . Disfuncion
o y predominante hipertension pulmonar
principal » Retencion renal _ grave VI
. precapilar
de socioy agua |+ Enfermedad
valvular
. Redistribucion de
Acumulacion de o Incremento de PVC y
L liquido a los . .
Causa de liquido, incremento a menudo Hipoperfusion
, 3 pulmones e | 5 e
sintomas de la presion . o hipoperfusion sistémica
insuficiencia
intraventricular . . sistémica
respiratoria aguda
. ) o o Gradual o
Inicio Gradual (dias) Rapido (horas) Gradual o rapido -
rapido

 Aumento de

LVEDP y
« Aumento de « Aumento de « Aumento de RVEDP POWP
LVEDP y PCWP LVEDP y PCWP
Alteraciones « Gasto cardiaco Gast
s + Gasto
hemodinamicas \. GC normal o bajo |+ Gasto cardiaco normal )
principales normal cardiaco
bajo
» TAs normal o alta |+ TAs normal o alta |+ TAs baja
» TAs baja
Fenotipo Caliente y humedo . ] Frioy seco O frioy ) ]
) ] Caliente y humedo | | Frio y humedo
Stevenson O frio y humedo humedo

Tabla 3. Clasificacion fisiopatoldgica de la ICA.

Tenemos que destacar que dentro de casi cualquier clasificacion académica o

fisiopatoldgica (como son las citadas anteriormente en este apartado) el perfil de paciente

que acude a un SUH con un cuadro clinico compatible con ICA, lo hara con una alta

probabilidad bajo una forma de descompensacion aguda de ICA. Habra que tener en
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cuenta, ademas, que el sintoma cardinal presente en la practica totalidad de esos pacientes
sera la disnea que debera ser fisiopatolégicamente secundaria a edema pulmonar por
aumento de la PCWP (28) .

3.1.5. DIAGNOSTICO

Tenemos que considerar que clasicamente se ha considerado al diagndstico de IC como
puramente clinico. Por ello, podremos pensar en principio que se podria llegar a dicho
diagnéstico a través de la observacion de signos y sintomas concretos, pero la bibliografia
muestra que tienen una precision bastante escasa (29) dado que aparecen en otros
sindromes clinicos diferentes tanto desde un punto de vista fisiopatolégico como
especialmente terapéutico. Es por tanto que el diagnostico de ICA tendra que ser basado
en un enfoque multimodal, teniendo en cuenta no so6lo la clinica sino los hallazgos de

pruebas compleentarias concretas.

3.1.5.1. HISTORIA CLINICA Y EXPLORACION FiSICA.

La historia clinica es una herramienta fundamental en el diagndstico de ICA. Una adecuada
anamnésis proporciona informacién crucial sobre la presentacion clinica, la duracion y la
progresion de los sintomas, asi como antecedentes meédicos y factores de riesgo
cardiovascular que pueden contribuir tanto como desencadenante como concomitante. Un
interrogatorio exhaustivo dirigido a los sintomas especificos asociados con la ICA puede
guiar al médico en la identificacidn correcta de este sindrome (30).

Respecto a la exploracion fisica, tiene como objetivo la deteccién de signos clinicos de
congestion y de evaluacion de la perfusién, o que ayudaria en principio a la deteccion del
fenotipo clinico mencionado en el apartado anterior. Igualmente tiene como objetivo la
identificacion de signos asociados y/o concomitantes como la auscultacion cardiaca
arritmica que sugiera la existencia de una FA o la auscultacion pulmonar de una

disminucién del murmullo vesicular compatible con un derrame pleural (31).

A pesar de que podamos considerar que, dado que el diagnéstico y los criterios de IC e ICA
son meramente clinicos, la historia clinica y la exploracion fisicas deberian presentar una
precision diagndstica excelente. Sin embargo, numerosos estudios ponen de manifiesto

(32) que ésta tiene muchas limitaciones per se a la hora de llegar al diagnostico, debido a
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Su escasa precision especialmente en su sensibilidad. Algunas de estas sensibilidades se

muestran en la siguiente tabla:

Sintoma / signo Sensibilidad
Galope por tercer ruido (S3) 12.7%
Ortopnea 52.1%
Disnea paroxistica nocturna (DPN) 46.2%
Edemas maleolares 51.9%
Presencia de soplo 27.4%
Reflejo hepatoyugular 14.0%

Tabla 4. Sensibilidades de signos/sinfomas asociados a IC

3.1.5.2. RADIOGRAFIA DE TORAX

La radiografia de torax es una herramienta clasicamente considerada como fundamental
en la evaluacién inicial de pacientes con sospecha de ICA. A través de esta prueba basada
en el uso de radiaciones ionizantes, se pueden obtener signos indirectos sobre la funcion
cardiaca y evaluacion directa de la presencia de alteraciones en el parénquima pulmonar.
En pacientes con ICA, se suele buscar la presencia de cardiomegalia (33), como signo
indirecto de alteracién morfo-funcional cardiaca. En cuanto a su precision diagndstica, no
es suficiente para hacer un diagndstico per se, pero podria afiadir cierta informacion a la
hora de tener en cuenta el diagndstico de ICA. Por otro lado, la presencia de cardiomegalia
puede indicar la gravedad de la insuficiencia cardiaca, aunque los datos para soportar esta
afirmacion son parciales (34)

Fundamentalmente, la radiografia permite evaluar la presencia o no de congestion
pulmonar, que es una caracteristica comun en la IC, especialmente en pacientes que
consultan por ICA en los SUH. Se buscan signos de engrosamiento de los vasos
sanguineos pulmonares y opacidades en los campos pulmonares. Estos hallazgos sugieren
la presencia de edema pulmonar secundario a la insuficiencia cardiaca, que en principio y
dada la fisiopatologia de la propia enfermedad, tendrian un componente de implicacion

prondstica en cuanto al numero y densidad de la afectacién pulmonar (35)

32



Sin embargo, la radiografia de torax tiene limitaciones importantes (34) y conceptualmente
de precision. No proporciona una imagen directa del corazén en si mismo, sino que muestra
las estructuras circundantes, lo que puede dificultar la evaluacion precisa de la funcion
cardiaca. Ademas, no distingue entre causas especificas de congestion pulmonar. Puede
ser dificil diferenciar entre insuficiencia cardiaca, neumonia o edema pulmonar no cardiaco.
La sensibilidad y especificidad de la radiografia para detectar insuficiencia cardiaca pueden

variar segun la calidad de la imagen y la experiencia del médico (36).

3.1.5.3. PEPTIDOS NATRIURETICOS

Desde el inicio de los 2000, se comenzaron a publicar los primeros resultados asociados al
emergente papel diagndstico de los péptidos natriuréticos (37). Entre ellos, el péptido
natriurético tipo B (BNP) y la fraccion aminoterminal del propéptido natriurético tipo B (NT-
proBNP) son especialmente relevantes (38).

El BNP es secretado por los ventriculos del corazon en respuesta al estrés mecanico y
neurohormonal. En pacientes con insuficiencia cardiaca aguda descompensada, los niveles
de BNP aumentan significativamente. Su medicién proporciona informacion valiosa para el

diagnéstico, pronostico y seguimiento de estos pacientes.

El NT-proBNP es mas estable y tiene una vida media mas prolongada en comparacion con
el BNP (39). Esto significa que sus niveles no fluctuan tanto debido a factores como el estrés
o la actividad fisica, lo que facilita su medicion y seguimiento a lo largo del tiempo. Ademas,
su umbral diagnostico es mas alto, lo que puede ser util en pacientes con obesidad o
insuficiencia renal, donde los niveles de BNP pueden estar influenciados por estas
condiciones. ElI NT-proBNP tiende a ser mas especifico para la insuficiencia cardiaca que
el BNP (40), lo que lo convierte en una herramienta valiosa para descartar o confirmar la
presencia de esta afeccion. Ademas, a diferencia del BNP, el NT-proBNP no se ve afectado
por la funcion ventricular especifica (sistolica o diastdlica), lo que puede ayudar a diferenciar
entre diferentes tipos de insuficiencia cardiaca (41), (42)

En el diagndstico, un nivel elevado de BNP (>100 pg/ml) tiene una considerable sensibilidad
(90%) vy relativa especificidad (76%) para diferenciar la insuficiencia cardiaca de otras
causas de disnea (29). Comparado con la historia clinica, exploracion fisica, analisis de
laboratorio y radiografia de térax, el BNP se ha destacado histéricamente como buen
predictor del diagnostico final de insuficiencia cardiaca (43).
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Aun asi y por supuesto, es importante reconocer las limitaciones asociadas con el uso del
NT-proBNP en el contexto de la ICA (37,38,44):

- Variabilidad individual: Los niveles de NT-proBNP pueden variar significativamente entre
individuos debido a factores como la edad, el sexo, la funcién renal y la presencia de
comorbilidades. Por lo tanto, no se puede establecer un umbral Unico para todos los

pacientes.

- Comorbilidades: Algunas condiciones médicas, como la insuficiencia renal cronica, la
obesidad y la EPOC, pueden afectar los niveles de NT-proBNP. Esto puede dificultar la
interpretacion precisa en pacientes con multiples comorbilidades.

- Edad: Los niveles de BNP tienden a aumentar con la edad. Por lo tanto, se debe
considerar la edad del paciente al interpretar los resultados.

- Otros factores: EI BNP también puede elevarse en situaciones no relacionadas con la
insuficiencia cardiaca, como el estrés fisico o emocional, la hipertension pulmonar y la

insuficiencia renal aguda.

- Umbral diagndstico: Aunque un nivel elevado de NT-proBNP sugiere insuficiencia
cardiaca, no es especifico para esta afeccion. Se debe combinar con otros hallazgos

clinicos y pruebas para un diagndstico preciso.

- Diferenciacion de causas: El NT-proBNP no puede distinguir entre insuficiencia cardiaca
sistdlica y diastdlica. Se requieren otras pruebas, como la ecocardiografia, para

determinar la funcién ventricular especifica.

De todas formas hay que recordar que los péptidos natriuréticos tienen bastante mas
utilidad como marcadores prondsticos que puramente diagnosticos (45) correlacionandose
directamente con aumento de mortalidad y parcialmente con un aumento significativo en la

tasa de reingresos tras evaluarse en el alta hospitalaria o en el SUH.
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3.2. ECOGRAFIA CLINICA

3.2.1 CONCEPTO, PERSPECTIVA HISTORICA E INTRODUCCION

Probablemente una de las aplicaciones tecnoldgicas mas disruptivas de los ultimos 30 afios
en el plano de la Medicina generalista, o puramente transversal como es el caso de la
Medicina de Urgencias y Emergencias (MUE) (46), es la aparicion de la Ecografia Clinica
(EC). Este término se corresponde con la traduccion castellanizada (47) del término
anglosajon PoCUS (point-of-care ultrasound) (48).

Tenemos obligatoriamente que hacer una distincion entre la ecografia convencional y la EC
dado que ésta destaca por su accesibilidad y por su indicacion y versatilidad clinica.
Ademas, mientras que la ecografia convencional a menudo requiere equipos con
caracteristicas técnicas complejas y muy frecuentemente son voluminosos, la EC comienza
a desarrollarse a mediados de los 90 con la aparicion de equipos portatiles (49) que
pudiesen llevarse a la propia localizacion del enfermo, a la cabecera del paciente (de ahi
una de sus denominaciones iniciales, bedside ultrasound). Este hecho tecnoldgico fue el
impulsor de esta disciplina, facilitando que la EC pueda y deba ser realizada por el médico
encargado del cuidado del paciente a la cabecera del este, en situaciones de emergencia,
de alta incertidumbre diagndstica (50) incluso en entornos no hospitalarios (51). En 1996
(52) una de las primeras publicaciones que se consideran dentro del concepto de EC dio
origen al protocolo FAST (Focused Assessment with Sonography for Trauma), que
popularizé y practicamente universalizd el concepto de ecografia realizada por un “no
especialista” abriendo una ventana de oportunidad que practicamente ha universalizado
esta técnica. Posteriormente se ha comprobado que la precision diagndstica de un
radiologo frente a un médico no radiélogo eran equivalentes dentro de ciertas aplicaciones

especificas y concretas (53,54).

Ademas de las caracteristicas conceptuales anteriormente mencionadas, en relacién con
la miniaturizacién de los equipos, existen unas caracteristicas diferenciales que constituyen

la base de la utilizacién de la EC en entornos clinicos (55) :

- Es una exploracién focalizada y limitada, conceptualmente mas parecida a una extension

de la exploracion fisica convencional que a una prueba diagndstica en si misma.
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- Tiene una indicacion clara y estrecha, que basicamente busca entender y clarificar la
condicion fisiopatologica que hay subyacente en el sindrome o sintomatologia por la que
el paciente consulta y/o esta siendo atendido.

- Esta disefiada para ser filoso6ficamente dicotomica, respondiéndose con Sl y NO a
preguntas que el médico encargado del cuidado integral del paciente se hace, con el fin
de estrechar el diagndstico diferencial y mitigar la incertidumbre diagnéstica.

- Debe realizarse, como se indicé anteriormente, en el punto de cuidado y atencion del
paciente, sin someter a éste a desplazamientos innecesarios y potencialmente peligrosos
(56)

- Para que sea efectiva debe estar precedida de la mayor y mejor cantidad de informacion
clinica obtenida de una historia clinica y exploracion fisica lo mas completa posible, y

debe realizarse a continuacion de las anteriores.

Existen dentro de la EC numerosas aplicaciones que han sido consideradas “basicas”
dentro de las competencias que todo especialista en MUE deberia tener (57) y que deben
ser aplicadas en un entorno de SUH (58), pero para este trabajo en concreto nos cefiiremos
unicamente a las aplicaciones que tienen cabida dentro del concepto de evaluacion integral,

multiorgano o multiventana que deberan valorarse en un paciente con ICA (59).

3.2.2. ECOGRAFIA PULMONAR

3.2.2.1 CONCEPTO

La ecografia pulmonar es una disciplina que en si misma es probablemente la que mejor
encarna los valores conceptuales de la EC dada la necesidad que tiene de ser aplicada y
entendida desde un punto de vista meramente clinico, no existiendo por tanto una
exploracion reglada como en el caso de otras aplicaciones de la EC (60) como la ecografia
abdominal o la cardiaca.

Su inicio, aunque parcialmente incierto en cuanto a que el origen real, se cree atribuir a
estudios veterinarios en perros y caballos (61). Se debe probablemente a la contribucion
del Dr. Daniel Lichtenstein, intensivista francés que durante la década de los afios 90

comenzo su actividad investigadora sentando las bases de lo que hoy conocemos como
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ecografia pulmonar(62,63), a pesar de que estudios bastante anteriores ya habian descrito
los hallazgos ecograficos propios de la presencia de liquido libre dentro de la cavidad
pleural (64). Lo revolucionario de los estudios de Lichtenstein radican en la descripcion de
hallazgos que se corresponden con patologia parenquimatosa, mediante la definicion de
imagenes artefactuales, no reales, que lo que indican basicamente es el grado de aireacion
del parénquima pulmonar, siendo en 1997 la primera vez en la bibliografia que se describio
una imagen ecografica artefactual relacionada con la presencia de sindrome alveolo-
intersticial.(63)

3.2.2.2. EXPLORACION ECOGRAFICA BASICA PULMONAR.

A diferencia de otras exploraciones constituyentes de la ecografia pulmonar, como la
busqueda d un neumotérax, dada la necesidad de explorar hacia la profundidad
necesitaremos una sonda ecografica de baja frecuencia. Los estudios de Lichtenstein
sugieren la utilizacion de una sonda microconvexa (60) pero dada la escasez de este tipo
de dispositivos en los SUH, y en general en cualquier tipo de equipo de ecografia disefiado
para EC, la sonda ideal sera una convex. Localizaremos el espacio entre dos costillas
colocando el eje mayor de la sonda entre las dos costillas, formandose el clasico “signo del
murciélago” (65) descrito en la siguiente figura :

Figura 2. Signo del murciélago obtenido con sonda convex
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Se aprecian en esta imagen las sombras acusticas generadas por las costillas y justo bajo
ellas una linea hiperecogénica que se corresponde, artefactualmente ya sin una clara

referencia anatdmica real, con la linea pleural.

3.2.2.3. DESLIZAMIENTO PLEURAL

Dentro de la exploracion pulmonar, el estudio del deslizamiento pleural desempefia un
papel fundamental a la hora de evaluar patologias relacionadas con la alteracion en la
integridad pleural (66). Tenemos que recordar que, en condiciones normales, la capa
visceral de la pleura esta en contacto con la parietal y durante la respiracion el pulmén se
expande y se produce una friccion entre ambas (67).

La imagen ecografica que obtendremos al atravesar la pleura sera la de una linea,
exactamente la misma que se produce en un cambio brusco de impedancia acustica al
pasar de tejido blando al aire, por lo que la imagen que vemos no se corresponde

anatomicamente a la pleura y por ello deberemos denominarla linea pleural.

Esta linea pleural, aun sin ser una imagen real, reflejara este movimiento de friccion
anteriormente mencionado cuando se produzcan las condiciones necesarias para su
aparicion: que el pulmédn esté ventilado y que ambas capas de la pleura estén en contacto.
Ecograficamente se mostrara como un movimiento de vaivén de un lado a otro de la
pantalla, denominado deslizamiento pleural. En modo M, que puede ser utilizado cuando
haya que demostrar este movimiento y no exista posibilidad de hacerlo mediante un clip de
video (como en este trabajo) dado que en profesionales con un minimo entrenamiento no
ofrece ninguna ventaja adicional (68), haremos coincidir la linea entre dos costillas
atravesando la linea pleural y obtendremos un patrdn lineal por encima de ésta y un patron
mas “granular” por debajo, dado que el movimiento de deslizamiento se transmite hacia la
profundidad en la zona artefactual. Clasicamente, esto se conoce como el “signo de la orilla

del mar”.
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Figura 3. Signo de la “orilla del mar”

En el caso de que ambas capas de la pleura estén en contacto, pero no exista ventilacion
efectiva, ese movimiento de friccion o deslizamiento no ocurrira, pero la linea pleural
reflejara la energia cinética de los latidos cardiacos que se transmiten a lo largo de toda la
pleura. Este fenbmeno se conoce como pulso pulmonar (69) y se objetivara como una
sacudida ritmica, coincidente con la frecuencia cardiaca, de la pleura pero sin ver el
movimiento de deslizamiento anteriormente citado. En modo M observaremos un patrén
lineal a ambos lados de la linea pleural con una transmision hacia el interior de la imagen
de dichas sacudidas. Una de las principales causas de este fendmeno es la intubacion

selectiva durante el proceso de control de la via aérea (70).
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Figura 4. Pulso pulmonar.

Por ultimo, cuando ambas capas de la pleura no tienen una relacién anatomico-fisioldgica
normal, y esto puede ser por diferentes motivos patolégicos, no se apreciara ningun
movimiento. Esto puede producirse bien porque ambas capas de la pleura no estén en
contacto (neumotorax) o bien porque exista una condicién que adhiera patolégicamente las
capas y no permita este deslizamiento, como en caso de una pleurodesis o una enfermedad
pleural, o incluso en contexto de una sobredistension pulmonar en el caso de una
ventilacion mecanica invasiva con PEEP alta por ejemplo (71). En este caso hablaremos
de ausencia de deslizamiento y al utilizar modo M obtendremos una imagen lineal tanto por
encima como por debajo de la linea pleural y que es clasicamente denominada “signo de la
estratosfera” por el autor que lo describid.
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Figura 5. Ausencia de deslizamiento (signo de la “estratosfera’)

Por ultimo, podemos encontrar una imagen en la que se alternan los patrones de
deslizamiento y de ausencia de deslizamiento, con un punto de transicion movil. A este
signo se denomina punto pulmonar (72) y unicamente puede ser observado en el contexto
de un neumotorax no completo con una especificidad estimada del 100% (73), dado que
representa la zona exacta donde ambas pleuras empiezan a despegarse, como explica la

siguiente figura:
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Figura 6. Zona de identificacion en el térax del punto pulmonar.

En la siguiente tabla se resumen, por tanto, todas las posibilidades de movimiento pleural

y su significacion fisiopatoldgica:

Deslizamiento . No . Pulso Punto
deslizamiento
pleural pulmonar pulmonar
pleural
NEUMOTORAX
PLEURODESIS PARADA
RESPIRATORIA £
NORMAL CIRUGIAS NEUMOTORAX
ATELECTASIA
ENFS
PLEURALES

Tabla 5. Correlacion clinica de los diferentes tipos de movimiento pleural
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3.2.2.4 ARTEFACTOS BASICOS

A pesar de que la nomenclatura para describir y ordenar dichos artefactos ha ido
cambiando, gracias a un trabajo global de consenso (74) entre multiples especialistas,
actualmente la definicion de las imagenes artefactuales que definen cada patrén de
aireacion esta altamente estandarizada y por tanto podemos dividirlas en:

- Lineas A: se trata de un artefacto tipico de reverberacion que produce el aire cuando el
haz de ultrasonidos lo intenta atravesar. En este caso son lineas horizontales, extendidas
hasta la profundidad del espacio potencialmente ocupado por el pulmoén en la imagen
ecografica basica proporcionada por el “signo del murciélago” que son equidistantes
entre si y representan la distancia multiplo que hay desde la superficie de la piel hasta la
linea pleural. Este artefacto se visualizara cuando el pulmén tenga una aireacién normal,

o incluso en situaciones donde la aireacion es mayor de la habitual como en situaciones

de hiperinsuflacion (asma, EPOC).

Figura 7. Representacion de las lineas A pulmonares

- Lineas B: podria definirse como el artefacto contrario al anterior. Cuando existe una
pérdida de aireacion en el parénquima pulmonar, por cualquier causa ya sea alveolar o
intersticial o una mezcla de ambas, se generan desde la linea pleural artefactos lineales

hiperecogénicos (75), bien definidos, que se mueven con la linea pleural (en el caso de
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que la linea pleural tenga deslizamiento) y que llegan hasta el final de la pantalla sin
perder energia, borrando ademas las lineas A definidas en el punto anterior. Dado que
puntualmente pueden verse en pacientes sin patologia se definira la presencia de un
proceso que altere patoldgicamente esta relacion de aire y materia en el parénquima
pulmonar cuando se observen tres 0 mas lineas B en un espacio intercostal (partiendo
siempre del signo del murciélago). Igualmente podremos afirmar que el numero de lineas
By el grado de aireacion siguen una relacion inversamente proporcional (a mayor numero
de lineas B observadas, menor grado de aireacion en ese parénquima pulmonar). Hay
que afadir, ademas, que estas lineas B pueden superponerse formando conglomerados

o clusters de lineas B, lo que indicarian que ese segmento en concreto tiene aun menor

grado de aireacion (76).

Figura 8. Representacion de las lineas B pulmonares

- Patron C o patron de consolidacion: esta imagen es la unica que no es de tipo artefactual,
implicando una nula aireacion del parénquima pulmonar a ese nivel y secundariamente
la produccién de una consolidacién de tipo parenquimatosa. Las consolidaciones
parenquimatosas, en principio, unicamente se produciran en el contexto de una
afectacion tanto alveolar como intersticial y generalmente de tipo infeccioso (neumonia),
mecanico / obstructivo (atelectasia) o de tipo tumoral. Para hablar de consolidacién, ésta
debera ser de tamafo mayor a 1.5 cm (77).
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Figura 9. Representacion de una consolidacion parenquimatosa.

3.2.2.4. ECOGRAFIA DE LA LINEA PLEURAL

La presencia de lineas B y su distribucién nos ofrecen una idea diagndstica bastante certera
sobre el proceso que lleva a la presencia de un sindrome intersticial ecografico (difuso o no
dependiendo de dicha distribucién). De todas formas, por si mismas, y a pesar de que han
existido intentos por diferenciar los tipos de sindrome intersticial en base al tipo de lineas B
y su separacion (78), esta diferencia es puramente académica y muy dependiente del tipo
de equipamiento y de valores puramente fisicos del haz de ultrasonidos (79), por lo que no
puede llegarse a la conclusion de que esta diferencia sea unicamente fisiopatoldgica en

relacion a la ocupacion alveolar o intersticial.

Esta diferencia si que se puede llegar a apreciar en representacion ecografica de la linea
pleural, de tal manera que situaciones clinicas con mayor perfil cronico y de afectacion
intersticial (como por ejemplo cualquier tipo de fibrosis pulmonar) alteran dicha linea, con
una apariencia irregular (80), a diferencia de afectaciones alveolares de evolucion aguda o
subaguda, como en del edema pulmonar (81), que mantendrian la imagen de la pleura

como una linea similar a la del pulmén normal.
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Otra de las alteraciones tipicas de la linea pleural que separa los procesos mas secundarios
a presencia de edema alveolar frente a pérdida de aireacion intersticial es la consolidacion
subpleural (82) . Definida como un area triangular de base pleural y vértice hacia el interior
del parénquima, de menos de 1 cm de tamafo y que aparece en diferentes situaciones
clinicas (83), dependiendo del contexto de prevalencia epidemiologica, asi puede
corresponder a un infarto pulmonar en contexto de enfermedad tromboembadlica (84), con
una lesion tipica de infeccion respiratoria y neumonitis virica tanto en adultos (85) como en
edad pediatrica (86), o ser la lesion predominante en situaciones en unidad de criticos (87).
Por tanto, la aparicion de esta lesién, aunque aporta sensibilidad, exigira de un entorno

clinico para potenciar sus valores predictivos.

Figura 10. Representacion de una consolidacion subpleural con lineas B asociadas.

3.2.2.5 DERRAME PLEURAL

Una de las primeras aplicaciones de la ecografia a nivel pleuropulmonar es la evidencia y
estudio del derrame pleural, fundamentalmente por la facilidad que tiene los ultrasonidos
de detectar la presencia de liquido, hecho que puede ser incluso aplicable a operadores
con poca experiencia (88). En este caso, el derrame pleural se localizara en la zona mas
declive de la cavidad libre estando, por tanto, en relacién con el receso costofrénico
posterior. Este punto de referencia anatomico es constante independientemente de la

postura del paciente (sentado, semisentado o incluso en decubito supino) por lo que nuestra
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exploracion ecografica comenzara en este punto, a nivel de linea axilar posterior con un
corte coronal y el marcador de la sonda hacia la cabeza del paciente, con una sonda de

baja frecuencia.

En el caso de que no exista derrame, se observara un artefacto de imagen en espejo por
encima del diafragma, en el que se observara la apariencia de que el higado o el bazo

aparecen a ambos lados de dicha estructura.

La presencia de un derrame pleural se caracteriza por la existencia de una imagen anecoica
por encima del diafragma. En ocasiones, dependiendo del angulo de incidencia del haz de
ultrasonido, también en condiciones normales puede observarse una imagen que parece
aneoica en condiciones normales. Para diferenciar entre ambas condiciones, podemos
utilizar diferentes signos. El primero de ellos es el “signo de la columna” (89) en el que, en
el caso de un derrame pleural, éste actuaria como ventana acustica para poder observar
cuerpos vertebrales por encima de la referencia anatomica del diafragma. El segundo es
observar directamente una imagen tisular en el interior del derrame (90) correspondiente a

la atelectasia pasiva del pulmoén secundaria a dicho derrame.

Igualmente, existen varias formulas para el calculo del volumen de derrame para hacer una
estimacion del mismo unicamente desde la evaluacidn ecografica (91), e incluso pudiendo
lograr su categorizacidon (92), ambas con evidentes beneficios potenciales en un entorno

clinico.
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Figura 11. Derrame pleural derecho.

3.2.2.6. ECOGRAFIA PULMONAR EN LA ICA

Con lo mencionado anteriormente, parece evidente que los pacientes que acuden a un SUH
teniendo la disnea como sintoma cardinal en el contexto de la descompensacion de la IC
(ver Tabla 4) el mecanismo subyacente es un aumento de la PCWP con la consiguiente

aparicion de edema pulmonar a nivel alveolar.

Por tanto, es esperable la aparicion de lineas B sin formar ni consolidaciones subpleurales
ni consolidaciones parenquimatosas, debido a la ausencia de afectacion intersticial (93),
con una precision global mayor a la de la radiografia convencional (94).

La presencia de estos artefactos para diferenciar situaciones clinicas compatibles con ICA
frente a otro tipo de sindromes clinicos causantes de disnea, como la EPOC (95) ,ya fue
evidenciada desde el principio de las publicaciones en ecografia pulmonar, aunque el
diagndstico en si no se basa unicamente en la mera deteccion de tres o mas lineas B en
un espacio intercostal sino en la presencia de varios espacios afectados de forma bilateral,
formando el denominado sindrome intersticial difuso ecografico (74).
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Para ello, debemos tener una percepciéon lo mas objetiva posible de la distribucion de estos
artefactos y de su localizacidon, asumiendo que el liquido se comportara de forma a priori
gravitacionalmente dependiente. Es por este motivo que se establece una sistematica de 8
zonas pulmonares, a diferencia de otras divisiones en menos zonas, como las seis clasicas
zonas BLUE (96) en las que el torax se divide a través de las lineas paraesternales, axilares

anteriores y axilares posteriores obteniéndose dos zonas por cada area marcada, como se

aprecia en la figura (Fig. 3)

1 5
2 6

.

Figura 12. Divisiéon del térax en 8 areas segun el Consenso Internacional de Ecografia
Pulmonar (74) de 2012.

Con esta division definiremos objetivamente la presencia de un sindrome intersticial difuso
ecografico al encontrar dos 0 mas zonas positivas en cada uno de los dos hemitérax de

forma bilateral.

Diversos estudios muestran la elevada precision diagndstica de la ecografia pulmonar
aislada para el diagnostico de ICA, aunque su utilidad, tal como se ha contado desde el
inicio de este apartado, se ve exponencialmente incrementada cuando se incorpora dentro
de una estrategia diagnostica integrada con la informacion clinica, con unos valores 6ptimos

de razones de verosimilitud tanto positiva como negativa (97).

Aun asi, no podemos afirmar que la ecografia pulmonar sea en si misma una herramienta

suficiente para el diagnéstico, aunque la presencia de un sindrome intersticial difuso con
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una distribucidén simétrica y sin claros signos de afectacion intersticial (linea pleural irregular
y/o presencia de consolidaciones subpleurales con areas parcheadas de parénquima sano
en mitad de las zonas de afectacion de lineas B) sugeriria fuertemente su diagnéstico
siempre y cuando la ICA esté incluida dentro de los diagndsticos diferenciales, condicion

gue es necesaria para aplicar una razon de verosimilitud.

3.2.2.7. MONITORIZACION

Especialmente en patologia no alveolar, existe una graduacién en la aireacion
parenquimatosa, que los ultrasonidos son capaces de detectar dada su capacidad de
revelar densidades tisulares correspondiéndose con un color concreto dentro de la escala
de grises. En este caso el grado de aireacion sera expresado con un mayor 0 menor numero
de los artefactos e imagenes anteriormente mencionados (98), tal como se puede ver en la
siguiente figura. (Fig.2)

+ aireacion - aireacion

Figura 13. Diferentes imagenes ecograficas pulmonares ordenadas segun la aireacion en
patologia intersticial (A. lineas A; B. lineas B aisladas; C. lineas B confluentes con una
consolidacion subpleural; D: consolidacion parenquimatosa)

Si utilizasemos la ecografia pulmonar unicamente para fines diagnosticos, probablemente
estariamos subestimando su caracteristica mas importante. En el caso concreto de la ICA
los cambios producidos por los tratamientos mas comunmente utilizados modificarian la
aireacion del pulmén en un plazo que no deberia ser mayor al de horas (99). En otras
circunstancias, como en el reclutamiento en el contexto de la ventilacibn mecanica, éste
cambio en la aireacion se produce muy rapido, en minutos, por lo que la ecografia pulmonar
se ha destacado como una herramienta de valor incuestionable para la monitorizacién de

su efectividad a tiempo real (100). Ello hace de la ICA una condicion patologica
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practicamente “hecha a medida” para la ecografia pulmonar, donde los cambios producidos
por las estrategias terapéuticas (a través de la presion positiva en dispositivos de soporte
respiratorio o incluso a través de las acciones farmacoldgicas que inducen a la diuresis) se

van a producir en un espacio temporal a corto plazo (101).

3.2.3. ECOGRAFIA CLINICA CARDIACA

3.2.3.1. CONCEPTO Y AMBITO DE UTILIZACION

Al igual que EC es la traduccién o adaptacion al espaiol del acronimo anglosajon PoCUS,
la EC cardiaca (ECC) es el equivalente del FoCUS (Focused Cardiac Ultrasound) (102). En
este caso, si que existe un problema de confusibn con su equivalente reglado, la
ecocardiografia, por lo que las recomendaciones internacionales dejan clara cual es su
marco de utilizacidn desde un punto de vista eminentemente practico. Asi pues, podemos
contextualizar y conceptualizar sus indicaciones (103) y “reglas basicas” (104) que en

cualquier ambito no puramente cardioldgico deberian respetarse (102,105):

- De nuevo, se considera a la EC cardiaca como una extension de la exploracion fisica
(una especie de fonendoscopio visual -aunque esta terminologia no deberia utilizarse-)

en vez de una prueba diagnostica

- Debe ser una exploracién limitada en cuanto al numero de vistas utilizadas para la

evaluacion morfofuncional del corazén

- Al igual que la EC, la orientacion de las cuestiones dirigidas deberia ser bimodal o

dicotdmica, buscando un SI o NO como respuesta

- La evaluacion deberia ser cualitativa mayoritariamente pudiendo ser semicuantitativa en
ocasiones concretas; esta evaluacion funcional cardiaca deberia hacerse tomando como

referencia la estimacion visual.

- Tiene que buscarse la orientacidn hacia un objetivo concreto, bien sea hacia el
diagndstico o bien hacia la monitorizacidon, siendo éste conceptualmente tiempo-

dependiente.
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- Si se detecta alguna anomalia estructural, especialmente si no es explicada por la

fisiopatologia, requerira de forma siguiente la realizacién de una prueba reglada.

3.2.3.2. PATRONES DE PATOLOGIA

En la filosofia FOCUS la caracterizacién semicuantitativa de patrones se basa en la
aplicacién de conceptos basicos de fisiopatologia caridiaca en la evaluacién mediante la
estimacion visual de la estructura y fisiologia del corazén. Patogénicamente, la hipertrofia
afecta visualmente a los ventriculos y se produce por una sobrecarga de presion mantenida
en el tiempo, es decir cronica. Las auriculas sometidas a una sobrecarga de presion o de
volumen cronicas sufren una dilatacion significativa. Tanto la deteccidn de la hipertrofia
ventricular y/o de la dilatacidn auricular son evaluables mediante estimacion visual, hecho

que ya es conocido en la bibliografia (106).

Ademas de lo anterior, la estimacion visual permite la identificacion del derrame pericardico,
los signos de fisiopatologia de taponamiento cardiaco, la estimacion de la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI), los signos de cor pulmonale y globalmente la

presencia o ausencia de contraccion mecanica cardiaca.

Los patrones patologicos, por tanto, se muestran en la siguiente tabla:
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[1] DISFUNCION SISTOLICA
AGUDA VI

® HIPOCINESIA GLOBAL VI (visual +
EPSS AUMENTADO)

* NO SIGNOS CRONICOS VI

® =+ ALTERACIONES
SEGMENTARIAS

[2] DISFUNCION SISTOLICA
AGUDA VD

* DILATACION VD

¢ HIPOCINESIA VD (visual + TAPSE
reducido)

* NO SIGNOS CRONICOS VD

* + DISCINESIA SISTOLICA SEPTAL
(sobrecarga presion)

[3] DISFUNCION
BIVENTRICULAR SISTOLICA
AGUDA

® HIPOCINESIA VI GLOBAL

¢ HIPOCINESIA VD (visual + TAPSE
reducido)

® NO SIGNOS CRONICOS VI NI VD

[41 HIPOVOLEMIA GRAVE

® VI PEQUENO tamafio telediastélico
y telesistdlico (VI hiperdinamico)

° VD PEQUENO, VD
HIPERDINAMICO

® VCIPEQUENAY COLAPSABLE
(Respiracién espontanea)

A/ DENNIEKIA N\ Jantilanaiie

51 DERRAME PERICARDICO

*ESPACIO ANECOICO/HIPOECOICO EN
ESPACIO PERICARDICO

[61 TAPONAMIENTO

* DERRAME PERICARDICO

* SIGNOS DE COMPRESION

(COLAPSO: sistolico AD, diastdlico
VD, sistdlico Al, diastodlico VI)

® VCIPLETORICA

[7] PARADA CARDIACA

¢ COMPLETA AUSENCIA DE
MOVIMIENTO MIOCARDICO
(incluso con movimiento
valvular)

[8] Sospecha de DISFUNCION
VALVULAR GRAVE AGUDA

® MOVIMIENTO VALVULAR ANORMAL

(“flail” valvular aértica o mitral,
prolapso, restriccion)

* y/o AGUJERO ANATOMICO en valvas

® y/o presencia de MASAS

[9] Sospecha de COR
PULMONALE CRONICO

® DILATACION VD

¢ HIPOCINESIA VD (visual + TAPSE
reducido)

® HIPERTROFIA VD Y DILATACION
AD

[10] Sospecha de DISFUNCION
CRONICA VI
(MIOCARDIOPATIA DILATADA)

° DILATACION VI Y Al
® HIPOCINESIA GLOBAL VI

® =+ ALTERACIONES DE LA
CONTRACTILIDAD SEGMENTARIA

[11] Sospecha de DISFUNCION
CRONICA VI
(MIOCARDIOPATIA DILATADA)

® HIPERTROFIA VI MARCADA
® DILATACION Al

® = HIPOCINESIA GLOBAL VI

[12] Sospecha de
ENFERMEDAD VALVULAR
CRONICA

® ENGROSAMIENTO VALVULAR
ANORMAL

® MOVIMIENTO VALVULAR
ANORMAL

TABLA 6. Patrones de reconocimiento visual de patologia segun Via G, et al. (102) en 2014
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3.2.3.3. EVOLUCION DEL CONCEPTO FOCUS

A pesar de la revolucion que supuso la definicion del concepto FoCUS en 2014 (102),
creando un marco comun de utilizacion para meédicos especialistas distintos a la
Cardiologia, el mero uso de la estimacioén visual (107) como herramienta para la evaluacion

cardiaca es, en muchas ocasiones, insuficiente .

Es por ello que, en la actualidad, se esta aumentando exponencialmente el uso de
tecnologias que clasicamente estaban fuera de la definicion de EC cardiaca o FoCUS pero
gue en determinadas circunstancias aportan una informacién de incuestionable valor para
el clinico pudiéndose igualmente realizarse a pie de cama. Actualmente hay soporte en la
bibliografia para asegurar que con entrenamiento adecuado, un no especialista puede
realizar mediciones utilizando diferentes modalidades de Doppler (108) como el pulsado,
continuo o tisular. Es por ello que aplicaciones tipicamente consideradas como “avanzadas’
o puramente ecocardiograficas ahora estan al alcance de especialistas en MUE (109,110)
0 en otras especialidades que valoren pacientes criticos (111) . Parte de estas aplicaciones

incluyen:

- Doppler pulsado: medicion de la integral velocidad-tiempo (VTI) adértica como surrogado
del gasto cardiaco, y medicion del flujo transmitral para estimacion de la disfuncion
diastdlica.

- Doppler continuo: medicion de velocidades y gradientes para cuantificacion de disfuncion

valvular.

- Doppler tisular: medicion de velocidades anulares para cuantificacion de disfuncion
diastdlica.

3.2.3.4. FOCUS EN LA ICA

Hay que recordar que la ecografia es la técnica no invasiva que mas se acerca al patron
oro del diagnostico de IC, que es el aumento de la presion telediastélica de la Al y un
aumento de la PCPW, mas que una definicion clinica (112).

Por tanto, la demostracién de un patrén de disfuncion diastdlica tipo 1V, demostracion del
conglomerado fisiopatolégico descrito anteriormente, en un contexto evocador donde la IC
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estuviese en el diagnodstico diferencial, nos daria probablemente el diagnostico de ICA con
bastante certeza, y para ello es necesaria la realizacion de una ecografia cardiaca.

Igualmente, la evaluacion mediante la filosofia FOCUS o EC cardiaca ayudaria en la
identificacion de patrones de patologia que pudieran confundirse con una ICA, como el
derrame pericardico o el patron de cor pulmonale agudo. Pero no hay que olvidar que la IC
tiene alteraciones estructurales u organicas a nivel cardiaco que son causas por si mismas
para el desencadenamiento de un episodio o episodios de ICA como es una valvulopatia,
que puede ocurrir hasta en el 33% de los casos (113).

Por ultimo, desde un punto de vista mas terapéutico, la IC se clasifica segun la FEVI que
presenta el paciente. Asi pues, FEVI por debajo del 40% se consideraria una entidad en si
denominada IC con fraccion de eyeccion no preservada, a diferencia de las FEVI por
encima del 50% denominadas IC con fraccion de eyeccidn preservada. Por supuesto, para
la obtencion de este parametro de forma comoda e incruenta, se precisa la utilizacién de la
ecografia y debe hacerse con una medicion estandarizada (114), aunque igualmente
subrogada (técnica de Simpson biplano) (115). La deteccion y posterior clasificacion de la
IC segun la FEVI es necesaria, dada la actual diferencia en cuanto al manejo terapéutico y
pronostico de estas situaciones (116).

3.2.4. VENA CAVA INFERIOR

3.2.4.1. CONSIDERACIONES ANATOMICAS Y FISIOLOGICAS

Esta estructura venosa sufre de forma visible por deformaciones en su estructura
tridimensional por las variaciones de presiones tanto a nivel hidrostatico, esta es su propia
presion intravascular, como las de alrededor (presion intratoracica con las diferentes
presiones respiratorias, o incluso presiones intraabdominales). Anatomicamente esta
situada desde el abdomen hasta el térax, con su desembocadura directa en la AD, y este
hecho le ha servido para que clasicamente se ha ya relacionado con la PVC (117) a través
de las deformaciones anteriormente citadas, que se manifiestan en un corte ecografico
bidimensional como diferentes diametros cuando éste corte se realiza en su eje mayor

desde un acceso sagital paramedial derecho.

55



Las variaciones tanto de su diametro maximo y minimos (causadas por las variaciones de
presiones intratoracicas inspiratoria y espiratoria) y su indice de colapsabilidad, que esta
representado por la siguiente formula:

Dmax — Dmin

IC = 100
Dmax *

donde IC es el indice de colapsabilidad, Dmax el diametro maximo espiratorio y Dmin el

diametro minimo inspiratorio.

3.2.4.2. APLICACIONES CLINICAS Y LIMITACIONES

Dada su correlacion con la PVC anteriormente mencionada, uno de los usos de la
evaluacion ecografica de la VCI es la de inferir situaciones de respuesta a volumen,
posicionandose hace unos afios como una de las herramientas mas prometedoras en este
campo dada la dificultad de detectar a los pacientes respondedores de una forma incruenta,
pero no tardaron en aparecer trabajos de diversa indole en los que se ponian en tela de
juicio los principios fisiopatologicos de inferir esa respuesta en base a parametros
demasiado simplificados, como es asumir que la colapsabilidad y la variabilidad en los
diametros obedece unicamente a variaciones en la presion hidrostatica o intravascular de
la VCI (118).

A partir de ahi, la evaluacién de la VCI no permite su lectura como una vision monoorganica
sino en un contexto ecografico y fisiopatoldgico, siendo una herramienta que proporciona
cierta informacién, especialmente cuando los valores obtenidos son extremos, dado que
situaciones con una PVC muy alta indican no respuesta a volumen por lo general, y
situaciones con una PVC minima si que es muy seguro proporcionar volumen como primera
medida, siempre en el contexto de una hipotensioén y reflejando esa PVC los valores de la
VCI (119).

Igualmente, para utilizar la VCI el paciente requiere de unos parametros respiratorios
controlados, ya sea bien por encontrarse en respiracidon activa espontanea o bien
totalmente pasiva, conectado a ventilacion mecanica invasiva (120). Por tanto, la utilizacion
de la ventilacion mecanica no invasiva (VMNI) es probablemente una de las mayores
limitaciones conceptuales y uno de los errores a la hora de evaluar la VCI (118).
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3.2.4.3. VCI EN ICA

Teniendo como referencia inicial fisiopatoldgica el aumento de presiones intracardiacas, es
razonable pensar, y patologicamente plausible, que se traduzca en un aumento retrogrado
(121) de presiones hacia la VCI produciendo una disminucion en su Cl y un aumento de
sus diametros maximos y/o minimos. Este es precisamente el inicio de las hipotesis de
diferentes trabajos sobre la precision de estas medidas en el diagnodstico de IC, dada la
facilidad en su obtencidn comparada con otros métodos mas complejos. Estos estudios
optimizan el punto de corte del Cl en torno al 20% con una sensibilidad media del 62% y
una especificidad del 86% (122), pero destaca la heterogeneidad de los mismos.

Por ello una de las conclusiones universales de este tipo de estudios es que la evaluacion
ecografica de la VCI no deberia ser tomada como unica medida y deberia, por tanto, ser
integrada en un proceso de razonamiento mas complejo, dado a que los valores aislados

tienen un rendimiento suboptimo.

De todas formas, la evaluacion de la VCI si que tiene un papel mas evidente en el manejo
y monitorizacion del paciente con ICA, bien como guia de la terapia deplectiva o bien como

marcador prondstico de reingresos (123) o mayor estancia media en hospitalizacion (124).
3.2.5. ECOGRAFIA CLINICA MULTIORGANO

Hemos visto que la precision por separado de algunas exploraciones ecograficas no es
suficiente para llegar a una orientacion diagnéstica, dado que, por ejemplo, la evidencia de
una FEVI reducida, o una VCI de tamafo grande con poca colapsabilidad, o un patrén B
bilateral pueden verse en numerosas patologias distintas de la ICA.

Desde el inicio de la EC, son varias los autores, instituciones y Sociedades Cientificas que
han propuesto el uso de la EC multiérgano (57,105) como potencial solucion de paliar este
problema, ademas de que una valoracion multiorganica, enfocada en problemas clinicos,
tiene mas sentido desde un punto de vista de manejo integral (125). Asi, tendriamos la
suma de las precisiones diagnésticas por separado, optimizando tanto los valores de
sensibilidad como los de especificidad para un problema concreto. Igualmente, es en
contextos clinicos de alta prevalencia donde la EC multiorgano presenta una rentabilidad
mayor, apoyandose en los valores predictivos en lugar de la sensibilidad o especifidad.
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Son varias las aplicaciones de la EC multiérgano o multiventana, destacando la enfermedad
tromboembdlica venosa (126) o la sepsis (127), ademas de la evaluacion de la inestabilidad
hemodinamica sin causa (128). En el caso de la ICA (129) creemos que se trata de un
escenario clinico igualmente favorecedor para su uso, entendiendo que permitiria no solo
buscar un diagndstico dicotomico sino desenmascarar o desvelar el trasfondo
fisiopatoldgico que lleva al paciente a manifestar la sintomatologia cardinal, especialmente

la disnea.

3.2.6. INTELIGENCIA ARTIFICIAL EN ECOGRAFIA CLINICA E ICA

El uso de la Inteligencia Artificial (IA) es algo todavia relativamente reciente en el ambito de
la EC, pero en los ultimos cinco afios muchos equipos incorporan herramientas de calculo
automatizado (130). Simultdneamente comenzaron los estudios de validacion y/o de
concordancia para saber cuanto de fiable eran este tipo de herramientas a la hora de medir
variables que posteriormente tenian una utilizacion con fines clinicos (131,132). El objetivo
principal de la utilizaciéon de estas herramientas seria disminuir la tasa de variabilidad
interoperador, que se atribuye a la ecografia de forma genérica, aunque en la EC, dadas
las aplicaciones concretas de su uso, no sean tan importantes como en su equivalente
reglado. Aun asi, otro de los objetivos que alcanza la implementacién de estrategias y
herramientas basadas en aplicaciones de |A dentro de la EC es el de disminuir el tiempo
necesario para la realizacidn de mediciones asociando una potencial disminucion de la
variabilidad del resultado por movimiento de la sonda (especialmente en aplicaciones
basadas en la deteccion y medicidn de flujos Doppler).

Dentro de dichas aplicaciones destacan especialmente dos a la hora de ser aplicadas a un
entorno clinico de ICA, aunque podria ser aplicable a otros escenarios criticos como el
shock de causa indeterminada, o la disnea sin etiologia aparente, son:

- Deteccidén automatica de lineas B (133,134): teniendo en cuenta que para el diagnéstico
de sindrome intersticial difuso no se requiere un claro conteo de estos artefactos, el
numero total de lineas B (denominado score pulmonar) si que tiene implicaciones clinicas
en cuanto a la medicion de la afectacion alveolar por el aumento del EVLW (135).
Igualmente, el cambio obtenido por el tratamiento puede monitorizarse y para ello es
necesaria la medicion de estos artefactos en numero y en localizacion. Esta localizacion
automatica presenta una excelente correlacion con la evaluacién por un experto, dada la

facilidad en el reconocimiento de estos artefactos.
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Figura 14. Deteccion automatica de lineas B pulmonares

Deteccion automatica de medidas de VCI (136): la necesidad de mediciones tanto del
diametro maximo espiratorio y del minimo inspiratorio y el porcentaje de colapsabilidad
requieren de tiempo. Actualmente existen sistemas basados en |IA que directamente
trazan una linea de Modo M anatdmico en el punto de evaluacion de la VCI (perpendicular
al eje mayor del vaso en ese punto concreto) y obtiene automaticamente dichos valores

cuantitativos con una excelente correlacién con expertos.
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Figura 15. Medicion automatica de diametros y colapsabilidad de la VCI.

Adicionalmente podemos destacar que hay varias herramientas con utilidad potencial en

el contexto de la atencion al paciente cardiovascular, y concretamente igual en la IC, como:

= Auto FEVI (137): calculo automatico tanto a través de una técnica de Simpson biplano
(con la necesidad de obtener dos vistas apicales) o bien en una apical cuatro camaras

estandar, a tiempo real.

- Auto diastole: unicamente con una vista apical, el software localiza el punto para la
evaluacion del flujo transmitral y categoriza y mide las ondas E y A para obtener el tipo
de disfuncion diastdlica (138)

= Auto VTI (139): aunque mas centrada para la evaluacion hemodinamica, también
podria detectar situaciones de bajo gasto cardiaco, a través del flujo a través del tracto
de salida adrtico.
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4. HIPOTESIS

La Ecografia Clinica es una herramienta util en pacientes clasificados de ICA como
diagnéstico principal en un SUH para comprobar dicho diagnéstico, encontrar diagnosticos
alternativos y ademas para encontrar informacion adicional que pueda justificar un cambio
de actitud terapéutica o logistica de cara a la ubicacion u optimizacion del flujo de esos

pacientes dentro del Servicio.
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5. OBJETIVOS

5.1. PRINCIPAL

Evaluar la efectividad de un protocolo de doble comprobacion con EC multiérgano en
pacientes diagnosticados de ICA en un SUH, medida como la proporcion de pacientes bien
clasificados frente a mal clasificados (encontrando un diagndstico alternativo).

5.2. SECUNDARIOS

- Enumerar cuales son los diagnosticos alternativos que se clasifican erroneamente como
ICA.

- Comprobar cuales son las variables medidas y la técnica empleada que se asocian a la
identificacion de un diagndstico alternativo y a la obtencion de informacién adicional en

pacientes con diagndstico confirmado de ICA.

- Describir cambios en la ubicacion de los pacientes tras la aplicacion del protocolo de
doble comprobacién: cambios en la actitud en urgencias (observacion, alta o ingreso) y
cambios en la ubicacion (cambios de Servicio hospitalario)

= Crear un algoritmo diagnostico y obtener un arbol de decisién que prediga la confirmacion
del diagnéstico de ICA, tanto de forma simple como a través de un modelo de machine

learning que pondere las variables medibles.
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6. JUSTIFICACION

Teniendo en cuenta todo lo descrito en el apartado de introduccion, la ICA es una patologia
con una probabilidad alta de mala clasificacion, rondando aproximadamente el 30%, en los
SUH (29). Dada la alta prevalencia de esta patologia en el contexto sanitario de la MUE, se
hacen necesarias medidas que conformen una “red de seguridad” para este tipo de
pacientes, dado el problema potencial de esa mala clasificacién: el tratamiento de la ICA es
potencialmente deletéreo para otros diagndsticos diferenciales, especialmente los que
cursan con una infeccion de tipo bacteriano, pudiendo condicionar una potencial
sepsis/shock séptico, o en el caso del derrame pericardico que podria condicionar un

taponamiento cardiaco.

La EC es una herramienta que presenta una implementacion cada vez mayor dentro de los
SUH vy tiene una potencial alta capacidad para evidenciar patrones concretos que se
corresponden a estados fisiopatoldgicos en los que el diagnodstico de ICA o alternativos se
podrian plantear de una forma a priori mas precisa que el criterio clinico de un profesional
sanitario anadiendo pruebas complementarias como la determinacion sanguinea de NT-
proBNP o la radiografia de torax. Ademas, la EC se esta convirtiendo en un estandar de
cuidado dentro de la evaluacién de numerosos sindromes clinicos como la disnea sin causa

o el paciente con sintomatologia de potencial origen cardiovascular.

En la bibliografia, aunque existen trabajos que exploran la precisidon de diferentes
aplicaciones de la EC (97,122) en el diagnostico de IC e ICA tanto por separado como
segun el concepto de multiorgano (129), hasta la fecha no existen trabajos como este en el
que se integren en la practica clinica diaria de los SUH el uso de un protocolo ecografico
que asegure una adecuada clasificacion de los pacientes. Ademas, se pretende evaluar el
impacto de este protocolo ecografico a la hora de la gestion de la ubicacién de los pacientes
y/o comprobar en un entorno clinico real esta tasa de mala clasificacién que se le asume al

diagnostico clinico junto con biomarcadores de la ICA (140) .
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7. MATERIAL Y METODOS

7.1 TIPO DE ESTUDIO

Se trata de un estudio observacional, prospectivo analitico y transversal, de tipo unicéntrico.

7.2. AMBITO DEL ESTUDIO

El presente estudio se realizo en el Servicio de Urgencias del Hospital Universitario de La
Paz, un centro hospitalario de tercer nivel de complejidad, situado en el norte del municipio
de Madrid que presta atencidn sanitaria a una poblacion promedio de unos 500.000
habitantes. El Servicio de Urgencias atendid, segun los datos de su ultimo registro, a unos
260.000 pacientes, con una tasa de ingresos del 12.07% generando 27.301 ingresos

urgentes.

El Servicio de Urgencias esta separado por tipos de patologia, con una estructura
arquitectonica propia para las urgencias pediatricas, gineco-obstétricas, traumatologicas y
por ultimo médicas. Dentro de este recinto de Urgencias médicas, donde se atiende una
mediana de 550 pacientes diarios, existen varios espacios diferenciados para atender los
pacientes segun su prioridad y gravedad, desde boxes de atencion inicial hasta consultas
ambulatorias. Ademas, consta de salas de preingreso u observacion donde los pacientes
esperan a la disponibilidad de espacio en hospitalizacion o realizan una evolucion temporal

terapéutica. El total de camas del Servicio de Urgencias supera el numero de 100.

7.3. POBLACION DEL ESTUDIO

7.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION

Se definié como caso a todo paciente que estaba en el cambio de guardia a las 8.00 am

con el diagndstico principal de ICA. Se incluyeron pacientes con los siguientes criterios:

- Mayores de 18 afios

- Pacientes en los que el juicio principal sea “insuficiencia cardiaca”, “insuficiencia cardiaca
aguda”, “insuficiencia cardiaca congestiva” sin otros diagnosticos secundarios que

pudieran ser considerados parte del diagndstico diferencial.
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- Pacientes que estuviesen pendiente de evolucion clinica o a la espera de ingreso

hospitalario.

- Pacientes en los que no se hubiese usado la EC para llegar a dicha orientacion
diagnostica, y en cuyo cuidado directo o supervision haya estado implicado personal
adjunto del SUH (se excluyen pacientes vistos exclusivamente por médicos residentes)

- Sujetos que tras haber recibido la informacion sobre el estudio, los objetivos y los posibles
riesgos que de participar en él puedan derivarse, otorguen por escrito su consentimiento

de participar.
7.3.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

- Situacion de inestabilidad hemodinamica: TAs menor a 100 mmHg o FC mayor a 130
Ipm o necesidad de farmacos vasoactivos en el momento de la inclusién, o necesidad de

VMNI o ventilacidon mecanica

- Diagnéstico de “cuadro mixto” o inclusidn en el diagnéstico diferencial de uno que pudiese

ser considerado como alternativo (TEP, infeccidn respiratoria, neumonia)

- Imposibilidad de obtener vistas ecograficas por situacién clinica del paciente (ej:

imposibilidad de realizar decubito supino)

- Negativa a participar en el estudio

7.4. CALCULO DEL TAMANO MUESTRAL

Asumiendo una presencia de diagnosticos alternativos en nuestra muestra de un 15%, esto
es mucho menor que en la bibliografia, pero buscando ser especialmente conservadores a
la hora de obtener el calculo, asignandose ademas una potencia del 80%, un error alfa de
0.05 y una proporcién de pérdidas del 5%, se obtuvo un resultado del tamafio de muestra
total de 81 pacientes. El numero final de pacientes incluidos fue de 96 para tener una
precision suficiente en la evaluacion de las otras variables y objetivos secundarios del

estudio.
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7.5. DESCRIPCION DEL PROCESO

Se incluyeron 96 pacientes no consecutivos que cumplian criterios de inclusion, segun un
muestreo oportunistico, es decir, cuando uno de los reclutadores estaba presente en el

SUH para realizar la exploracion ecografica.

7.6. VARIABLES RECOGIDAS

7.6.1. DEMOGRAFICAS

- Edad

- Sexo

7.6.2. CLINICAS

- Antecedentes personales de:
- IC
- Diabetes
- Cardiopatia isquémica
- EPOC
- Enfermedad renal cronica
- FA
- Valvulopatia conocida previa
- FEVI disminuida previa

- Tratamiento o estrategia terapéutica elegida para la terapia deplectiva
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7.6.3. ECOGRAFICAS

7.6.3.1. PULMONARES

= Numero de lineas B por cuadrante en el sistema de 8 zonas pulmonares

= Score pulmonar (suma de las anteriores hasta un maximo de 40 - 5 por zona-)
- Presencia de consolidacion parenquimatosa

- Presencia de derrame pleural

7.6.3.2. ECOGRAFIA CARDIACA

- Presencia de patrén compatible con derrame pericardico cuantificado al menos como

moderado.
- Presencia de patron compatible con cor pulmonale agudo.
= Calculo de FEVI en % segun método de Simpson biplano

- Cuantificacion de valvulopatia a nivel adrtico, mitral o tricuspidea y categorizacion de las

mismas como al menos moderada

- Cuantificacion de presiones derechas y categorizacion de hipertensién pulmonar al

menos como moderada

- Patrén de disfuncion diastolica

7.6.3.3. VENA CAVA INFERIOR
- Diametro maximo espiratorio

= Diametro minimo inspiratorio

- [ndice de colapsabilidad en %
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7.6.4. ANALITICAS

= NT-proBNP

7.7. METODO DE EXPLORACION ECOGRAFICA

Se utilizé un ecografo de la marca GE Healthcare de la serie Venue con herramientas de
calculo automatico, con sonda phased array 3S, sonda convex C1-5 y sonda lineal L4-20.
El equipo tenia disponible modo B, ademas de Doppler color, pulsado, continuo vy tisular.
Ademas, tenia posibilidad de calculos cardiolégicos para la medicidn de flujos y gradientes

de presion (Figura 5)

Figura 16. Ecografo GE Venue, con el que se realizo este trabajo, con herramientas de
calculo automatico basado en IA.

Partiendo de una posicién semisentada, estandar en el cuidado de pacientes con sospecha
de ICA, se utiliza una metodologia basada en 8 zonas pulmonares para la evaluacion de
las lineas B pulmonares. Dadas las caracteristicas basales de los pacientes (ver
Resultados) la edad avanzada y la frecuente coexistencia de comorbilidad causando
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cardiomegalia precis6 una modificacion de las zonas, utilizando por tanto una sistematica

adaptada recogida en la siguiente figura

W

Figura 17. Sistematica pulmonar adaptada en nuestro protocolo

Se procedio al contaje de lineas B en cada espacio intercostal delimitado por dos costillas,
segun el signo del murciélago (Fig 2), entre 0 y 5, asignando este ultimo a todas aquellas
situaciones donde se observasen 5 6 mas lineas B. Con la suma aritmética de las ocho
zonas exploradas se construyd un score pulmonar (141). Este contaje se realiza de forma
automatica mediante el software “Auto B Lines” del equipo.

El diagnostico de presuncion de ICA se estableceria con la definicion de la evidencia de un
sindrome intersticial difuso (74), segun el cual se necesitaria la presencia de tres o mas
lineas B en, al menos, dos de las cuatro zonas de un hemitérax y ademas de forma bilateral.
Para el diagnostico alternativo de neumonia se utilizaria la evidencia de una consolidacion
parenquimatosa o un patrén focal de lineas B con o sin alteraciones de la linea pleural. Para
el diagndstico alternativo de infeccion respiratoria, la sospecha seria la evidencia de un
patrén B bilateral o no, con alteraciones de la linea pleural en forma de consolidaciones

subpleurales.

Para la evaluacion ecografica de la VCI se solicité al paciente pasar a posicién en decubito
y se realiz6 un corte parasagital derecho, obteniendo una vision de eje largo del vaso. A
partir de ahi, a 2-3 cm de la desembocadura en la AD se realizé el punto de corte para la
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determinacion de los diametros maximos, minimos y el indice de colapsabilidad. Esta
determinacion igualmente se realizd con el software propio “Auto IVC”.

Dentro de la evaluacion ecocardiografica, ésta se baso en la realizacion de una primera
evaluacion visual en la que se identificaba un patron obstructivo que pudiese constituir un
diagnéstico alternativo (derrame pericardico y/o signos de cor pulmonale agudo). Hay que
destacar que, en la consideracion del diagnostico alternativo de derrame, éste debe tener
una categoria, al menos, moderada, definido como la presencia de una camara de material
anecoico o hipoecogénico circunferencial, de al menos 1 cm de espesor y dicha camara no
desaparezca durante la sistole. Posteriormente, y basandose en la aplicacion de criterios
fuera del concepto FoCUS, como es la cuantificacion, se realizaron las siguientes

determinaciones:

= Calculo del patron de disfuncion diastolica: mediante la utilizacién de Doppler pulsado en
una vista apical 4 camaras, con la caja de muestreo a nivel de la zona de apertura mitral
y la obtencion de las ondas E y A. Para la obtencion y medicién de las ondas €' y a’ se

utilizé Doppler tisular a nivel del anillo mitral.

- Calculo de estenosis/insuficiencias valvulares: con una categorizacion al menos
moderada, asumiendo su potencial relevancia clinica en lugar de incluir las leves. Se
realiza la medicion en la vista mas adecuada con la que se pueda evaluar con Doppler
continuo de la forma mas perpendicular posible, intentando aislar la valvula a estudiar

del resto (apical 5 camaras, apical 4 camaras).

En general, para la realizacion de la exploracion ecografica multiorgano, el tiempo dedicado
era menor a los 10 minutos, fortaleciendo el compromiso de los examinadores con la
interferencia con el curso clinico del paciente. La sistematica completa, con ventanas

exploradas y orden de realizacion, se resume en la siguiente figura:
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VISTAS PULMONARES JIVISTA VCIVISTAS ECOCARDIOGRAFICAS

1IR;2:2R;3:3R; 4:4R ;6. 1L ;6: 2L ; 7: 3L ; B: 4L; 9: vista itudinal VCI; 10: vista I 11: vistas paraestemales larga y corta; 12: vistas apicales (3, 4 ¢ 5 camaras)

Figura 18 . Secuencia estandarizada del protocolo de EC aplicada en este trabajo.

7.8. ANALISIS ESTADISTICO

Los datos cualitativos se presentaron como frecuencias absolutas (n) y porcentajes relativos
(%), mientras que los datos cuantitativos se presentaron como media ydesviacion estandar

(DE) o como mediana y rango intercuartilico (RIC), dependiendo de la normalidad de la
distribucion. La comparacion entre pacientes con y sin un diagnaostico alternativo se realizo
mediante la prueba de suma de rangos de Wilcoxon, la prueba de Chi-cuadrado de Pearson
o la prueba exacta de Fisher. Se considerd significativo cuando el valor de p obtenido fue
menor que 0.05. Se utilizé el paquete "cutpointr" en R (142) para obtener las curvas ROC y
determinar los puntos de corte 6ptimos para los diametros maximo y minimo y el coeficiente
de colapsibilidad de la vena cava inferior. El punto de corte 6ptimo se ajusté utilizando el
indice de Youden, y se calcularon los parametros de las pruebas diagndsticas (sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo). El arbol de decisiones
para los diagnosticos alternativos se obtuvo utilizando los paquetes "Rpart" y "Rpart.plot",
con el 80% de las muestras utilizado para determinar el arbol de decisiones y el 20%
restante para validarlo.
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Adicionalmente, se cred un modelo de random forest, utilizandose el paquete “Caret” (143)
con la misma seleccion de pacientes en cuanto al 80% de las muestras para su

entrenamiento y el mismo 20% para su testeo.

En la siguiente figura se representa en qué consiste este modelo de prediccion basado en
sucesivos arboles de decision.

[DATOS DE LA MUESTRA|

././

£ S5 £

ARBOL #1 ARBOL #2 ARBOL #3 ARBOL #N

~ N

[MEDIA DE PREDICCIONES| 4

A 4

|RANDOM FOREST]|

Figura 19. Representacion esquematica del modelo “Random Forest”

Todos los analisis se realizaron utilizando el software R version 4.2.3.
7.9. ASPECTOS ETICOS
- Normas generales y particulares para los investigadores.

Los investigadores atendieron a lo dispuesto en este protocolo y a las normas de buena
practica clinica, cumplimentando las hojas del CRD.

Siguiendo las directrices sobre estudios observacionales, el estudio fue evaluado por el
Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital Universitario La Paz, en base a los
principios de la declaracion de Helsinki. (ver Anexos | y Il)

- Consentimiento informado.
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Todos los pacientes fueron informados, antes de iniciar el estudio, de los objetivos,
procedimientos e incomodidades y riesgos del estudio segun una hoja especifica de
informacion. La hoja de informacion y los modelos de consentimiento informado aparecen

en los anexos de este protocolo.
- Dispositivos de seguridad y confidencialidad.

El paciente fue identificado mediante un cddigo numérico con la finalidad de respetar la
confidencialidad de los datos personales de los pacientes, segun establece la Ley Organica
15/1999 de Proteccion de Datos de Caracter Personal. La coleccidn y el manejo de
muestras siguié las indicaciones establecidas en la Ley 14/2007, de 3 de julio, de

investigacion biomédica.
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8. RESULTADOS

8.1. DESCRIPCION Y DEMOGRAFICOS DE LA MUESTRA

Nuestro estudio finalmente incluyé a 96 pacientes, que fueron reclutados en un periodo
comprendido entre septiembre de 2018 y abril de 2019. Las caracteristicas

sociodemograficas y clinicas de la muestra se describen en la siguiente tabla

N =96
Edad ' 83 [73 — 88]
Sexo 2
Masculino 44 (46.3%)
Femenino 51 (563.7%)
Tiempo de espera en el SUH (h) ' 22.0[14.0 — 34.5]
Patologias previas 2
Historia de IC 52 (49.8%)
EPOC 15 (14.4%)
FA 39 (49.3%)
Diabetes 36 (34.6%)
Enfermedad renal 9 (8.6%)
NT-proBNP (pg/ml) * 4,658.5[2,223.8 — 11,428.2]
Diametro basal VCI (max) 3 2.03+0.50
Diametro inspiratorio VCI (min) 3 1.43 +0.64
indice de colapsabilidad 25.91 [17.13-48.92]
Score pulmonar ' 23.5[10.8-31.2]
Tipo de disfuncion diastélica 2
1 12 (13.3%)
2 9 (10.0%)
3 21 (23.3%)
4 9 (10.0%)
No valorable (FA) 39 (43.3%)

' Mediana [RIC]; 2n (%); * Media = DE
Tabla 7 . Parametros demogréaficos y resultados de la muestra estudiada.
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Podemos destacar que se trata de una poblacion con una mediana de edad avanzada y
con una tasa importante de comorbilidades. Casi la mitad de los pacinentes tenian
antecedentes de IC y/o fibrilacion auricular, y algo mas de un tercio (34.6%) eran diabéticos.
Este es un hecho que deberemos tener en cuenta a la hora de analizar las conclusiones
del estudio. La proporcién mujeres/hombres es aproximadamente 1:1.25.

Del resto de parametros destaca la elevada cifra de NT-proBNP 4685.5 pg/ml, (RIC 2,223.8
— 11,428.2) por lo que parece que la elevacién de este biomarcador estaba presente

practicamente en el momento del diagnostico de presuncion de ICA en todos los pacientes.

Destaca ademas el tiempo medio de espera en el SUH de 22 horas de mediana (RIC 14-
34.5 h), indicando indirectamente la dificultad en el manejo de pacientes con los

antecedentes clinicos descritos anteriormente.

Los valores ecograficos se discutiran oportunamente en los siguientes apartados.

8.2. ICA FRENTE A DIAGNOSTICO ALTERNATIVO

El objetivo principal era detectar o separar a los pacientes que presentan buena
clasificacion bajo un estandar de cuidado “clasico”, sin utilizar EC basandose en criterios
clinicos, radiolégicos y analiticos, frente a la aparicion de hallazgos ecograficos que,
haciéndonos comprender la fisiopatologia y afiadidos al cuadro clinico completo del
paciente, hagan pensar en que un diagnostico alternativo es mas probable que la ICA.

El protocolo con EC detectdé a 32 pacientes (33% del total de la muestra) con hallazgos
ecograficos no compatibles con ICA y hallazgos compatibles con la presencia de un

diagndstico alternativo

Se compararon ambos grupos de pacientes (con diagndstico alternativo a la ICA y sin él)
para ver las posibles diferencias en las caracteristicas clinicas estudiadas, recogiéndose en

la siguiente tabla:

88



Diagnéstico alternativo

No, N = 64' Si, N = 32' Valor P
Edad 83 [71-89] 84 [77-87] 0,533
Sexo 0,428
Masculino 31 (49.2%) 13 (40.6%)
Femenino 32 (50.8%) 19 (59.4%)
Tiempo de espera en SUH (h) 21.0[13.0-27.5] 23.0[15.8-40.5] 0,490

5,072.5 [2,304.3-

NT-proBNP (pg/ml) 3,393.5 [1,537.0-13,121.0] 0,649

9,110.3]

Diametro basal VCI (max) 2.16 £ 0.41 1.77 £ 0.55 <0,001
Diametro inspiratorio VCI (min) 1.62 + 0.51 1.04 £0.70 <0,001
indice de colapsabilidad 20.86 [15.19-33.01] 53.16 [24.67-59.39] <0,001
Score pulmonar 27.0[20.8-34.0] 7.5[4.0-16.8] <0,001
Tipo de disfuncion diastoélica <0,001

1 5(7.9%) 7 (25.9%)

2 2 (3.2%) 7 (25.9%)

3 15 (23.8%) 6 (22.2%)

4 9 (14.3%) 0 (0.0%)

No valorable 32 (50.8%) 7 (25.9%)

"Media + DE; Mediana [RIC]; n (%)

2Prueba de suma de rangos de Wilcoxon; prueba de Chi-cuadrado de Pearson; Prueba exacta de Fischer

Tabla 8. Comparacion de pacientes de la muestra clasificados como ICA frente a aquellos

con diagnostico alternativo.

Segun vemos en esta tabla, las diferencias estadisticamente significativas se encuentran
en los parametros ecograficos: el diametro maximo de la VCI, el diametro minimo
inspiratorio de la VCI, el indice de colapsabilidad de la VCI, el numero total de lineas B y el
tipo de disfuncion diastdlica. En el resto de parametros demograficos y clinicos de la
muestra, no hay diferencias estadisticamente significativas. Esto asegura la comparabilidad
de ambos grupos de pacientes tras la aplicaciéon del protocolo de EC.
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Tras aplicar el protocolo con EC, en la siguiente tabla se resumen los diagndsticos

alternativos hallados en los 32 pacientes del estudio

Diagnéstico alternativo N Porcentaje sobre total
Infeccion respiratoria 10 31,25
Neumonia 10 31,25
Derrame pericardico 9 28,125
TEP 1 3,125
Derrame pleural unilateral 1 3,125
Crisis HTA 1 3,125
Total 32 100

Tabla 9. Diagndsticos alternativos detectados por el protocolo en numero total y frecuencia

relativa.

Dentro de la deteccion de estos diagnosticos alternativos, la exploracion “responsable” o la

que podemos considerar que ha sido la aplicacién fundamental a la hora de objetivar un

cambio en el diagnostico y manejo del paciente ha sido, como se sintetiza en la siguiente

figura, la ecografia pulmonar.

24

18

12

Numero de diagnosticos alternativos

Pulmonar FoCUS

Otros

Figura 20 . Técnica responsable de encontrar cada uno de los diagnosticos alternativos
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8.3. RESULTADOS DE LA EVALUACION DE LA VCI

Dentro de los resultados de la precision de las distintas mediciones de la vena cava inferior
para el diagndstico de ICA, a continuacion se describe cada una de dichas mediciones por

separado.

8.3.1. DIAMETRO MAXIMO ESPIRATORIO DE LA VCI

El diametro maximo espiratorio de la VCI presentd una sensibilidad del 66% y una
especificidad del 77%. El punto de corte 6éptimo para su diagnostico se establece en 1.86

cm, como se puede observar a continuacion:

Diametro maximo VCI
Punto de corte 6ptimo: 1.86
(basado en [ndice de Youden) .
Parametro Valor
1.001
Punto de corte 6ptimo 1,86
0.751 )
- indice de Youden 0,42
°
:-?:'2 0.50 Precision 0,73
»
=
Py Sensibilidad 0,66
0.251
Especificidad 0,77
0.001 ; _ ‘ . . VVP 0,58
0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
1 -Especificidad VVN 0,82

Figura 21y Tabla 10 : Rendimiento diagnostico del diametro méaximo espiratorio de la VCI.

8.3.2. DIAMETRO MINIMO INSPIRATORIO DE LA VCI

El diametro minimo inspiratorio de la VCI present6 en la muestra una sensibilidad del 63%
y una especificidad del 91%, siendo igualmente el punto 6ptimo de corte establecido en

0.85 cm. El resto de parametros se resumen a continuacion:
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Punto de corte éptimo: 0.85
(basado en Indice de Youden)

1.001

=
~
o

Sensibilidad
o
3

0.25+

0.001.

000 025 050 075 1.00
1 -Especificidad

Diametro minimo VCI

Parametro Valor
Punto de corte 6ptimo 0,85
indice de Youden 0,53
Precision 0,81
Sensibilidad 0,63
Especificidad 0,91
VVP 0,77
VVN 0,83

Figura 22 y Tabla 11. Rendimiento diagnostico del diametro minimo inspiratorio de la VCI .

8.3.3. INDICE DE COLAPSABILIDAD DE LA VCI

El indice de colapsabilidad de la VCI present6 una sensibilidad del 53% y una especificidad

del 92%, con un punto de corte optimo establecido en el 53.09%. El resto de valores

igualmente se expresan a continuacion
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indice de colapsabilidad VCI
Punto de corte éptimo: 53.1%
(basado en Indice de Youden) i
Parametro Valor
1.001
Punto de corte 6ptimo 53,09
0.751 .
= indice de Youden 0,45
°
E 0.501 Precision 0,79
7
c
d'; Sensibilidad 0,53
0.254
Especificidad 0,92
0.001 : ' ' , , VVP 0,77
0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
1 -Especificidad VVN 0,80

Figura 23 y Tabla 12. Rendimiento diagnostico del indice de colapsabilidad de la VCI.

En resumen, estos tres parametros (diametro maximo, diametro minimo e indice de
colapsabilidad) son los que seran tenidos en cuenta con posterioridad en el algoritmo de
decision, siendo el modelo de decision automatica el que decida el mejor de ellos.

8.4. RESULTADOS DE LA EVALUACION DE LA ECOGRAFIA
PULMONAR

8.4.1. NUMERO TOTAL DE LINEAS B

Como se ha visto previamente en la Tabla 8, el numero de lineas B (formando el score
pulmonar) tenia una diferencia estadisticamente significativa entre los grupos ICA frente al
de diagnastico alternativo, con una mediana de 27 lineas B, rango intercuartilico [20.8-34.0],
frente a la mediana de 7.5 y un rango intercuartilico de [4.0-16.8]. Dicha diferencia presenté
una significacion estadistica con una p menor a 0.001.

Para diferenciar entre el diagndstico de ICA frente a otras condiciones patoldgicas con
presencia de un patrén B bilateral, en las que la mera utilizacion del score no pudiera
discriminar, se utilizaron otros métodos de diagndstico adicionales de presuncidn a través

de la ecografia pulmonar, que se describen en los siguientes apartados.
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8.4.2. DISTRIBUCION DE LINEAS B EN AMBOS GRUPOS

Para crear este criterio ecografico, se calcul6 la mediana de lineas B en cada uno de los
campos pulmonares utilizados segun la metodologia recogida en la figura de la seccion de
Métodos, en la cual se dividio el térax en 8 zonas asimétricas tanto en los pacientes del
grupo ICA frente a los pacientes en los que se encontro un diagndstico alternativo. En las
siguientes figuras se muestran los mapas de densidad de lineas B de los campos
pulmonares en ambos grupos de pacientes.

En esta figura se representa la distribucion de lineas B en el grupo ICA y en el grupo de

diagnéstico alternativo independientemente del tiempo de estancia en Urgencias.

A Diagnostico
ICA alternativo

1R

3R 1L
4R 2L

2R

3L 3R 1R 1L 3L theast

0123435

4L 4R 2R 2L 4L

Figura 24. Mediana de lineas B por area pulmonar en ambos grupos

En la siguiente figura se representa el mapa de distribucion de lineas B en los grupos ICA
y diagndstico alternativo de la muestra con una estancia en el SUH de hasta 12 horas.

B Tiempo de evolucion: Hasta 12 h

3R 1L 1R 1L 3L
4R 2L

3L 3R
4L 4R

2R oL 4L 0123435

1R
2R

Figura 25. Mediana de lineas B por area pulmonar en ambos grupos con hasta 12 horas de
evolucion en el SUH
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A continuacion, en la figura se muestra la densidad de distribucion de lineas B en ambos

grupos con un tiempo de estancia en el SUH de entre 13 y 24 horas.

Cc Tiempo de evolucion: 13-24h

1L
2L

3L
Lineas B

4L 4R 2R 2L 4L

3R 1R

4R 2R
Figura 26. Mediana de lineas B por area pulmonar en ambos grupos entre 12 y 24 horas de
evolucion en el SUH

En la figura que se representa a continuacion, se muestra el mapa de densidad de lineas B

en ambos grupos con un tiempo de estancia entre 25 y 48 horas en el SUH.

D Tiempo de evolucién: 25-48h

1L

2L
Figura 27. Mediana de lineas B por area pulmonar en ambos grupos entre 25 y 48 horas de
evolucion en el SUH

3R 1R
4R

2R
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Por ultimo, en la figura se representa la mediana de densidad de lineas B en ambos grupos
con un tiempo de estancia superior a las 48 h.

E Tiempo de evolucion: Mas de 48h

3R 1R 1L 3L 3R 1R 1L 3L
4R 2R 2L 4L 4R 2R 2L 4L 012345

Figura 28. Mediana de lineas B por area pulmonar en ambos grupos con mas de 48 horas

de evolucion en el SUH

8.4.2.1. INTERPRETACION DE RESULTADOS DE LOS MAPAS DE DENSIDAD DE
LINEAS B

A través de la observacion de los “mapas de calor’ de las lineas B se puede constatar
visualmente que existe un mayor numero de lineas B en el grupo de los pacientes
clasificados como ICA frente a los diagnosticos alternativos, algo que ya conociamos a

través del score pulmonar.

Igualmente, podemos observar que el tiempo de evolucion en el SUH es un factor
determinante a la hora de explorar la presencia de un patrén B en el pulmén de los
pacientes, especialmente en el grupo donde el protocolo los clasifica como ICA. Se observa
un patrén de “aclaramiento de lineas B” o de disminucion en el numero y localizacion de las
mismas que sigue una direccion desde el apex hacia la base pulmonar e igualmente de
derecha hacia izquierda, siendo 1R el sitio menos probable de encontrar un gran numero
de lineas B, evolucionando hacia 3R especialmente en pacientes con mas de 48 horas de
estancia en el SUH. Por contra, tenemos la base pulmonar izquierda, en el campo pulmonar
4L como el punto donde existira menor aclaramiento de lineas B vy, por tanto, habra mas

posibilidad de encontrar lineas B “residuales” en un paciente con diagnostico de ICA.

Los patrones pulmonares de distribucion temporal y geografica de las lineas B en pacientes
con un diagnéstico alternativo siguen una pauta menos previsible y describible. Destaca la
ausencia de un patron de aclaramiento y la presencia de una distribucidn poco simétrica,

algo que es crucial para el siguiente punto de este trabajo.
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8.4.3 INDICE DE ASIMETRIA DE LINEAS B PULMONARES

Para constatar de forma cuantitativa la presencia de una distribucion simétrica de lineas B,
se cred una formula para cuantificar la asimetria o simetria de la mediana de lineas B en
cada uno de los cuadrantes. Para ello, se recogian por area el numero de lineas B (entre 0
y 5) en cada cuadrante y se partia de dos supuestos para la aplicacion de las férmulas que
componian el indice. Este numero de lineas de cada cuadrante se enfrentaba con su
homaonimo contralateral. En el caso de que existiesen 2 o0 mas cuadrantes iguales (con una
diferencia de 0) se aplicaba la siguiente formula en la que se acentuaba mas la presencia

de asimetria.
4
IAS; = ¥ |(nR —nlL)| x 2
n=1

Como se puede ver en la primera férmula, se realiza el sumatorio de lineas B de cada

cuadrante del 1 al 4 del valor absoluto de su diferencia, multiplicandose el valor x 2.

En patrones mas asimétricos de entrada, no hacia falta este factor de correccién, con la
férmula aplicada

4
IAS, = ¥ |(nR —nlL)|

n=1
Con ella se obtenia el sumatorio de los valores absolutos de la diferencia entre cuadrantes.

Los resultados donde se observa una diferencia significativa en la distribucién del indice de

asimetria en ambos grupos se representan en el siguiente diagrama de cajas:
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P Wilcoxon, p = 0.016
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01 . ‘—.... ..‘:: :;
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Diagndstico alternativo

Figura 29. Diagrama de cajas del indice de asimetria en segun la presencia o no de

diagnéstico alternativo.

Como se observa en la figura, la mediana del indice de asimetria en pacientes con
diagnédstico alternativo frente a la de los pacientes con ICA presentd una diferencia
estadisticamente significativa, hecho que confirma que, efectivamente, el patron de lineas

B pulmonares es mas simétrico en la ICA que en cualquiera de los diagndsticos alternativos.

8.5. RESULTADOS DE LA EVALUACION CARDIACA

Tal como queda recogido en la Figura 20, diez de los diagndsticos alternativos fueron
detectados mediante la evaluacion funcional y/o morfolégica del corazén, mediante una
metodologia basada en FOCUS. Dichos diagndsticos comprendieron la objetivacién de un
patrén de derrame pericardico cuantificaco al menos moderado, en nueve de esos casos,

o la de un patron de cor pulmonale agudo en uno de ellos.

8.5.1. VALVULOPATIAS

Tras la reevaluacion ecografica y el estudio de la presencia de alteraciones valvulares
clinicamente relevantes (con una cuantificacion que categorice dicha valvulopatia como, al
menos, moderada), el protocolo encontrd patologia valvular en 56 pacientes, suponiendo
un 58.33% del total de la muestra. De los pacientes en los que se confirmo el diagnostico
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de ICA (N=64) se encontro valvulopatia en 41, suponiendo un 64.1% de los pacientes de
ese grupo. Ademas, se identifico valvulopatia en 15 de los pacientes con un diagnéstico

alternativo (N=32) , suponiendo a su vez un 48.5% de dicho grupo.

Las valvulopatias repartidas por valvula afectada se resumen en la siguiente figura, y hay
que indicar que, en algunos pacientes, se constatd la presencia de mas de una valvula
significativamente enferma. La valvulopatia predominante fue la tricuspidea (constituyendo

una hipertension pulmonar) con un 44% de frecuencia relativa.

IM =EM = IAO mEAO mHTP

Figura 30. Representacion de patologias valvulares segun origen detectadas por el
protocolo (N=56).

Dado que en ocasiones se constato la presencia de una enfermedad multivalvula, hecho
en parte esperable por la importante presencia de comorbilidad de la muestra, se recogieron
el numero de valvulas que se objetivaron enfermas durante la evaluacién ecocardiografica

de los pacientes. Esto se representa con el numero total de pacientes en la siguiente figura:
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30

23

15

1 VALVULA 2 VALVULAS 3 VALVULAS

Figura 31. Numero de pacientes en relacién con el numero de vélvulas afectadas.

8.5.2. IDENTIFICACION DE FEVI <40% PREVIAMENTE DESCONOCIDA

El protocolo de EC detecto la presencia de una FEVI disminuida (medida por debajo del
40%) siendo este hecho no conocido previamente bien por ausencia de pruebas al respecto
o incluso porque en la ultima prueba la FEVI se habia cuantificado por encima de ese valor.
Esto ocurrié en 16 de los 64 pacientes (25%) que fueron clasificados como ICA.

En el grupo de pacientes con un diagndstico alternativo (N=32), en 3 pacientes se identifico
una FEVI <40% con igual criterio que en el anterior grupo. Estos 3 pacientes suponen un

9.4% del total de pacientes de este grupo.

En total, por tanto, el protocolo detecté 19 pacientes con una FEVI < 40%, que en numeros
absolutos implica que, del total de la muestra, suponen un 19.8%.

8.5.3. RESULTADOS DEL PATRON DE DISFUNCION DIASTOLICA

Probablemente es la medicibn mas cercana a la presencia de un patron oro en el
diagndstico de IC, dado que infiere los valores de presiones de llenado en la Al a través de
la identificacion y medicién del flujo transmitral en diastole. Segun visualizamos en la Tabla
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X, la diferencia de este patron de disfuncion diastdlica tanto en el grupo de pacientes ICA

frente al grupo de diagndstico alternativo presenté una diferencia significativa con p menor
a 0.001.

Los resultados agrupados por tipo de disfuncion diastdlica en ambos grupos se representan
en la siguiente figura mediante la distribucion de frecuencias relativas.

m Grupo ICA m Diagndstico alternativo

o o o

Frecuyencia frente al total (%)

RN
o

Tipo | Tipo Il Tipo lll Tipo IV FA (no valorable)

Figura 32. Distribucion de las frecuencias relativas de los diferentes patrones de disfuncién
diastoélica en ambos grupos (ICA frente a diagnostico alternativo)

El grado de disfuncion diastélica es un parametro semicuantitativo cuyo uso principal en
situaciones donde se sospecha la ICA es asegurar el diagndstico, especialmente en

entornos clinicos o casos con alta incertidumbre. Dado que los pacinentes incluidos en este
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protocolo presentaban un tiempo muy significativo de estancia en el SUH decidimos
analizar cual era el impacto de ese tiempo de estancia, y, por tanto, tiempo recibiendo
terapia diurética (144), en el tipo de disfuncidn diastdlica encontrada en cada uno de los
pacientes tanto del grupo ICA como del grupo de diagndstico alternativo. Asi pues, la
diferencia entre tipos de disfuncion diastdlica entre tipo 1 (no disfuncién) y tipo 4 (restriccion
grave) en funcion del tiempo de evolucién en los 31 pacientes del grupo ICA excluidos los
33 no valorables por encontrarse en fibrilacion auricular (FA), se expresa en la siguiente

tabla en la que se encuentra una diferencia con tendencia a la significacion.

Disfuncion diastoélica

Media N = 31" 1,N=5' 2,N=2 3,N =15 4,N=9 Valor P2
Tiempo  19.0 (13.0, 24.0 (20.0, 58.0 (41.0, 15.0 (13.0, 15.0 (12.0, 0.062
evol (h) 24.0) 48.0) 75.0) 24.0) 20.5)

'"Mean % SD; Median [IQR]; n (%)
2Kruskal-Wallis rank sum test
Tabla 13. Patrones de disfuncion diastdlica de 1 a 4 en funcién del tiempo de evolucion.

Analizando estos mismos valores, agrupandose por presencia de disfuncion significativa
(tipos 3 y/o 4) frente a no significativa (tipos 1 y/o 2) se encuentra finalmente una
significacion estadistica y se representan en esta siguiente Tabla

Disfuncion diastodlica

Media N = 31’ No disfuncién, N=7'  Sidisfuncién, N =24" Valor p?

Tiempo.evol  19.0 (13.0, 24.0) 24.0 (22.0, 60.0) 15.0 (12.5, 23.0) 0.012
(h)

'Mean + SD; Median [IQR]; n (%)

2Wilcoxon rank sum test

Tabla 14: Diferencias entre presencia o no de disfuncion diastdlica agrupada (1-2 frente a
3-4) entre ambos grupos
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Se aprecia, por tanto, una diferencia significativa (p=0.012) cuando agrupamos los valores
de disfuncion diastdlica. Este hecho se explicara oportunamente en el apartado de

discusion.

8.6. RESULTADOS GLOBALES DEL PROTOCOLO DE DOBLE
COMPROBACION

8.6.1. PACIENTES CON CAMBIO DE ACTITUD EN CUANTO A UBICACION
Y MANEJO

Durante la inclusion de los pacientes dentro del protocolo del estudio, todos tenian una
actitud o conducta a seguir tras ser evaluados por su equipo médico tratante en el SUH.
Esta actitud bien puede ser el ingreso en planta de hospitalizacion, la observacién en el
propio SUH (para completar un ciclo terapéutico y posteriormente reevaluar) o el alta

domiciliaria.

En la siguiente tabla se observan los cambios de actitud detectados tras la aplicacion del

protocolo.
Actitud inicial Actitud post-protocolo NiUmero de pacientes
Observacion Ingreso 7
Alta Ingreso 1
Ingreso Alta 1
Ingreso Cambio de Servicio de ingreso 2
Ingreso Ingreso en UCI 2

Tabla 15. Cambios en el manejo de los pacientes incluidos en el protocolo segun la
ubicacion (N=96).

En todos los pacientes con identificacion de un diagnostico alternativo (N=32) se produjo
un cambio en el tratamiento, que generalmente produjo una minimizacion en la terapia

diurética. Ademas, en otros 7 pacientes del grupo ICA se realiz6 un cambio en la actitud
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terapéutica asociado a la aplicacién de este protocolo de comprobacién. En total, de los 96
pacientes incluidos en el estudio, en el 42.7% se produjo este cambio en el manejo.

8.6.2. IMPACTO GLOBAL DEL PROTOCOLO

De los 96 pacientes incluidos en el estudio, el protocolo de doble comprobacion ecografica
encontré informacién clinicamente relevante en 74 de ellos, suponiendo un 77.1% del total.
Los pacientes segun la naturaleza de la informacion recogida por el protocolo se describen

en la siguiente figura

Actitud post-protocolo Nimero de Frecuencia relativa
pacientes
Presencia de diagndstico alternativo 32 33%
Cambio de ubicacion 14 14.6%
Hallazgo de valvulopatia significativa 41 42.7%
Hallazgo de FEVI < 40% 19 19.8%

Tabla 16. Numero y frecuencias relativas de pacientes en los que el protocolo tuvo un

impacto clinicamente relevante.

Ademas del hecho de que literalmente uno de cada tres pacientes presentd un diagnostico
alternativo, con el consiguiente cambio terapéutico secundario (siendo el mas frecuente la
retirada o la minimizacién de la terapia diurética), el protocolo tuvo un impacto altamente
importante a la hora de la gestion del cambio de ubicacion de los pacientes tanto en el grupo
ICA como en el de diagndstico alternativo, posibilitando una tedrica optimizacion del flujo
intrahospitalario dentro del SUH. Ademas, este protocolo se ha convertido en una
herramienta significativa en la deteccion de patologia relevante, especialmente para
aquellos pacientes dentro del grupo ICA dada su importancia pronostica y terapéutica que
se discutira mas tarde, con un 42.7% de pacientes totales con una valvulopatia significativa

no conocida o no detectada y un 19.8% con una FEVI reducida.
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8.7. ARBOL DE DECISION PARA LA BUSQUEDA DE
DIAGNOSTICO ALTERNATIVO

Como se describio en la seccion de Metodologia, se utilizé al 80% de la muestra como
entrenamiento del algoritmo de decision para ser validado con el 20% restante de la

muestra. El algoritmo tomo en consideracion los siguientes parametros para su realizacion:
= Score pulmonar (primer punto de corte en 8; segundo punto de corte en 21)
= NT-proBNP (punto de corte en 11.000 pg/dl)

- Indice de colapsabilidad VCI (punto de corte en 56%)

El arbol se encuentra en la siguiente figura:
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.69 .31

- Score pulmonar >=8 m

No
.82 .18

- Colaps VCI < 56% -~

~BNP < 11e+3
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Score pulmonar >=21
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Figura 33. Arbol de decisién para la busqueda de un diagnéstico alternativo frente a ICA,

con valores de precision diagnostica.

Los resultados del arbol de decision en cuanto a precision diagndstica fueron los siguientes:

Sensibilidad 100%

- Especificidad 81.8%

VPP: 71.4%

VPN: 100%

= Precision global: 87.5%
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Matriz de confusion
Diagnostico
No Si

Prediccion

Figura 34. Representacion del testeo del arbol de decision.

En la figura anterior vemos, tal como del total de 16 pacientes utilizados para el testeo del
arbol de decision, éste unicamente clasifica de forma erronea a dos de ellos, asumiendo

que presentan ICA, pero no posteriormente no tienen dicho diagndstico.

8.8. RANDOM FOREST PARA EL DIAGNOSTICO DE ICA
FRENTE A ALTERNATIVO

Para la realizacion de un random forest, un modelo similar al machine learning de
inteligencia artificial en el que se hace un arbol de decisién de diferentes arboles de
decision, el proceso es similar al arbol de decision anterior, pero en este caso existe una
ponderacion por cada una de las variables analizadas. Para ello, de todas las variables
introducidas, el modelo final escogio las siguientes:

- Score pulmonar: indice de ponderacién de 100
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- Indice de colapsabilidad de la VCI: indice de ponderacién de 71.28

NT-proBNP. indice de ponderacién de 45.77
- [ndice de asimetria: indice de ponderacién de 19.44

= Cambio en FEVI (de conservada a menor del 40%): indice de ponderacién de O

La ponderacion por cada uno de los items incluidos, se representa en la siguiente figura:

Score pulmonar
indice colapsabilidad VCI
NT-proBNP

indice de asimetria

Cambio FEVI

0 25 50 75 100
Figura 34. Ponderacion de las variables del modelo de Random Forest.

Y tras su aplicacion, los resultados en términos de precision diagnostica son los siguientes:
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Este modelo en cuanto a la precisidon diagnostica global presenté una sensibilidad,

especificidad, valores predicitivos positivo y negativo y precision global del 100%.

Matriz de confusién
Diagnostico

No Si
0 -

No

Prediccion

Si

Figura 35. Representacion de los resultados del testeo del modelo Random Forest.
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9. DISCUSION

Como se ha mencionado al principio de este trabajo, la ICA es una condicion altamente
prevalente en practicamente todos los niveles asistenciales de los sistemas sanitarios, y
especialmente en los SUH, que requiere un reconocimiento adecuado e incluso precoz para

evitar la aparicion de morbimortalidad asociada a su potencial mala clasificacién.

Tenemos que partir de la premisa de que la EC presenta una mejoria con respecto a la
exploracion fisica para la evaluacion de diferentes patologias ya no solamente cardiacas
(145) sino también a nivel respiratorio (146), y que conceptualmente la EC deberia ser un
complemento y no un sustituto de la exploracion fisica, potenciando su rendimiento

diagnostico global (147).

En este trabajo se ha mostrado que la precision de un algoritmo de deteccion para los
pacientes que han sido clasificados como ICA, clasifica mejor a un numero mayor ellos que
la mera observacion y la utilizacion de pruebas complementarias como los biomarcadores,

concretamente el NT-proBNP.

Este hecho ya se habia evidenciado en varios estudios previos (140), considerando que la
informacion obtenida por la utilizacion de las distintas aplicaciones de la EC puede ser
incluso mas valiosa que la determinacién de biomarcadores. A este respecto, destaca que
la utilizacion de la determinacion de lineas B en ecografia pulmonar es la herramienta que
mas informacion proporciona. El estudio de Pivetta y colaboradores (97) demuestra, sobre
probablemente la mayor muestra existente en toda la bibliografia en ICA en un SUH, que
la mera incorporacion de la ecografia pulmonar al resto de proceso diagnostico mas
“tradicional” o “clasico” proporciona una 6ptima capacidad de clasificacion. Los resultados
de este trabajo son igualmente consistentes, dado que, de todas las variables, la que tiene
mayor peso tanto a nivel de arboles de decision como en el modelo de random forest, es el
numero de lineas B expresado como el score pulmonar. Este hecho demuestra que en un
entorno especifico como es el de un SUH, los pacientes con ICA acuden mayoritariamente
por disnea que fisiopatologicamente se traduce en un aumento de la PCWP con el
consiguiente aumento del agua extravascular pulmonar (EVLW), que es precisamente lo

qgue se detecta a través de la exploracion pulmonar en forma de lineas B.

El metaanalisis de Darwish y colaboradores (148) demuestra de forma expresa la diferente
capacidad de clasificacion de la VCI utilizando los diametros y el indice de colapsabilidad
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ecograficos. Nuestros resultados son especialmente consistentes con este trabajo dado
que, a pesar de que, probablemente de forma paradojica, el diametro minimo inspiratorio
es el que mayor precision obtuvo, es el indice de colapsabilidad el que fue elegido en los
modelos de precision con un punto de corte de 56%. Aunque el calculo de este porcentaje
estaria dificultado por la obtencion de ventana y determinacion cuantitativa de los valores
de diametro, los nuevos sistemas de deteccion basados en inteligencia artificial, como los
que se usaron en este trabajo, podria facilitar esta determinacion. Volviendo al tema de la
evidencia previa disponible, aunque en la bibliografia se usa con una mayor tendencia el
corte de 20% (149) del indice de colapsabilidad, los valores intermedios cercanos al 50%
(que pueden ser incluso inferidos mediante una mera estimacion visual) también tienen una
buena capacidad de clasificacién. En nuestro estudio, se demuestra al igual que en otros
anteriores y el metaanalisis referido, el punto de corte de 56% es eminentemente especifico,

con un 92% y medianamente sensible, con un 56%.

Lo realmente trascendente a nivel de metodologia, es el uso de la ecografia multiérgano o
multiventana, aunque es una tendencia relativamente antigua dado que también existen
estudios previos , como el de Anderson y colaboradores (129) en 2013, que utilizan la VCI
con el mencionado punto de corte de colapsabilidad del 20% aunque para el diagndstico de
ICA el unico parametro ecocardiografico es la presencia de una FEVI reducida. Igualmente
utilizan un numero total de lineas B superior a 10, alcanzando, mediante la utilizacion
combinada de las tres modalidades (pulmonar, VCI y cardiaca), una sensibilidad global del
36% (IC95% 22-51) y una especificidad del 100% (IC95% 95-100), suponiendo esta la
primera clara aparicion de un protocolo multiérgano para el diagndstico de ICA. A pesar de
ser demasiado simplista, la eleccion de los puntos de corte resulta en la creacion de
protocolo que adolece de sensibilidad, pero tiene una excelente especificidad, algo
esperable para este tipo de estudios multiérgano. Asi, se potencian las precisiones
diagndsticas que tiene cada una de las técnicas por separado.

Una de los primeros resultados al comienzo del estudio es puramente técnico: la necesidad
de adaptar la sistematica de zonas en ecografia pulmonar frente a la estandarizada
propuesta por Volpicelli y colaboradores en 2012 (74) y que se ha popularizado hasta la
actualidad sobre las puntos de Lichtenstein en su estudio de 2008 (96). Aunque este hecho
ya ha sido recientemente nombrado por Gargani y colaboradores (150) en el contexto de la
ICA, es importante incidir en que este es el primer estudio que tiene en cuenta la alta
prevalencia de cardiomegalia y alteraciones estructurales pulmonares en este subgrupo de
pacientes, especialmente en la modificacion de la zona 2 del hemitorax izquierdo.
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El hallazgo de patologias consideradas como diagnésticos alternativos muestran patologias
en las que el tratamiento principal con terapia diurética, en el que practicamente se basa el
tratamiento por defecto en la ICA, puede ser especialmente deletéreo. Sobre todas ellas
destaca especialmente el derrame pericardico, donde el diurético puede comprometer
potencialmente la estabilidad hemodinamica por un disbalance de presion entre las
cavidades derechas, fundamentalmente VD, y la presidon dentro del saco pericardico. En
una primera reflexion, el encontrar 9 diagnésticos de derrame pericardico puede parecer
excesivo, sin embargo, este hallazgo es perfectamente congruente con lo descrito por
Blaivas (151) ya en 2001. A nuestro juicio, este diagnostico esta siendo claramente
infravalorado en todos los pacientes que acuden por patologia cardiovascular en los SUH
y probablemente por falta de uso e implementacion de la EC. Del resto de patologias, es
mas fisiopatologicamente entendible que un paciente con una neumonia, una infeccion
respiratoria o incluso un TEP sean clasificados como ICA por la confluencia en la
sintomatologia sobre un paciente tipo con la comorbilidad descrita en la muestra (4).

A este respecto, hay que destacar varios acontecimientos centinela, que, aunque no
pueden ser directamente relacionados con la mala clasificacion diagnostica dada la
naturaleza de este estudio, si que podemos sospechar fuertemente su plausibilidad. En tres
de los derrames pericardicos se observdo una evolucion hacia el éxitus durante la
hospitalizacion. Ademas, en dos de las neumonias hubo complicaciones asociadas (un
éxitus y un ingreso en UCI) y teniendo en cuenta que fueron incluidas en el estudio cuando
llevaban, respectivamente, 48 y 36 horas de evolucion con diuréticos, parece plausible,
insistimos, que esa relacidén entre mala clasificaciéon y aumento de morbimortalidad exista.
Por ultimo, el paciente diagnosticado como TEP precis6 ingreso en UCI. Estos
acontecimientos centinela nos instruyen sobre la necesidad de una clasificacién correcta lo
mas precoz posible, aunque el disefio del estudio no permita hacer una correlacion directa

entre mala clasificacion y morbimortalidad.

En la utilizacion por separado de cada una de las aplicaciones de la EC para el diagnostico
de ICA, los resultados son bastante similares a los existentes en la bibliografia disponible,
especialmente los referidos a los diferentes valores de la VCI. En nuestro estudio se estimo
un punto de corte de indice de colapsabilidad del 56% similar al de estudios como el de
Curbelo en 2018 (152), con el que se tiende a tener una moderada sensibilidad y una
elevada especificidad. Obviamente los puntos de corte definiran ambos valores, pero en
nuestro modelo el de 56% es el que presentaba una mayor precisidén y area bajo la curva.
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Otro de los puntos en los que este trabajo es especialmente novedoso es la evaluacion
pulmonar. Obviamente, no es nuevo el hecho de que un patrén B bilateral que constituye
un sindrome intersticial difuso ecografico tiene un alto valor predictivo positivo para ICA y
una alta razon de verosimilitud positiva cuando la ICA esta en el diagnostico diferencial,
algo que este trabajo refrenda. Lo novedoso, e inédito en la bibliografia hasta la fecha, es
tanto la eleccidn del score pulmonar mediante la suma aritmética de las lineas B de 0 a 5,
algo que ya existia en otros articulos, como, sobre todo, el mapa de densidad o “mapa de
calor” de las lineas B. Sobre él se puede entender, fundamentalmente observando la parte
del grupo de pacientes clasificados como ICA, como el patron de aclaramiento o
desaparicion de dichas lineas sigue una direccion apex-base y derecha-izquierda, algo que
ya estaba descrito en otro tipo de estudios de imagen de EVLW (153). Comprender este
aclaramiento ayudara en el futuro a evaluar patrones intersticiales difusos de mucho tiempo
de evolucion donde se objetivara una distribucion alternativa de lineas B (especialmente en
pacientes con mas de 24 horas de evolucion). Igualmente novedoso es el indice de
asimetria. Volpicelli en 2020 (154) durante el periodo pandémico fue el primero que
introdujo el concepto de que un patron B simétrico hacia el diagnostico de neumonia
COVID-19 altamente improbable. En nuestro estudio hemos querido cuantificar dicha
asimetria en el numero y distribucion de lineas B, haciendo que este calculo deje de ser
puramente subjetivo, basado a criterio del explorador y se convierta en numeérico. El indice
de asimetria, con su significacion estadistica, a nuestro juicio es extremadamente
importante dado que objetiva este hecho y ademas es tomado en cuenta por los modelos
que se explicaran con posterioridad en este apartado. Ademas, tenemos que recordar que
la presencia de lineas B no sélo afecta al diagndstico y/o a la monitorizacién en si mismas,
sino que también ha demostrado un importante impacto a nivel prondstico tanto en otras

patologias (155,156) como en la propia ICA (157).

Dentro de los pacientes clasificados como ICA, destaca de forma importante un dato, que
es la alta tasa de una FEVI menor del 40% (158) sin un claro predominio por sexos (159)
que, bien previamente era desconocida por ausencia de pruebas complementarias, bien
presentaba una aparicion de novo al tener una prueba reglada (ecocardiograma) realizado
con anterioridad. Estos resultados son similares a los de Groenewen (160) en los que
parece inferirse que la prevalencia de pacientes con FEVI disminuida esta infraestimada en
la realidad. Hay que recordar que la IC con FEVI reducida se puede beneficiar, incluso en
estadios precoces y en episodios agudos de ICA, de tratamientos especificos como sugiere
Girerd y colaboradores (161) en una revision reciente y posteriores guias de practica clinica.
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Probablemente tendria sentido desde un punto de vista de evolucion y prondstico, la
deteccidn precoz de estos pacientes para instaurar estas terapias (162) incluso desde su
estancia en el SUH (163).

Del resto de informacion clinica, la alta prevalencia de valvulopatia no conocida, ademas
de ser consistente con estudios desde clasicos (164) hasta los mas modernos (165) hacen
hincapié en la alta prevalencia de “causas valvulares” como desencadenantes o principales
agentes fisiopatologicos en la patogenia de la ICA. Pensamos que este numero,
ligeramente mayor al descrito en la bibliografia, podria hacer que estas causas valvulares,
en parte, fuesen las responsables de ICAs sin un desencadenante claro. Igualmente, como
en el parrafo anterior, el conocer la presencia de una valvulopatia significativa podria tener
importancia en la instauracién de tratamientos especificos (166) ademas de identificar la

causa subyacente.

Respecto al patron de disfuncién diastdlica, como se comentd en la parte de resultados,
nos acerca probablemente al patrén oro (167) en el diagnostico de ICA, dada su capacidad
de inferir un aumento de presion telediastolica de auricula izquierda. Nuestros datos apoyan
esto, dada la diferencia entre ambos grupos y sobre todo la ausencia de patrones tipo 4 en
el grupo de diagndstico alternativo, lo que refuerza postitivamente este aspecto. En este
caso, si nos referimos al diagndstico en si de ICA, podriamos pensar que la ausencia de
una disfuncion diastdlica significativa podria hacernos dudar de ese diagndstico, pero no
debemos dejar de tener en cuenta que los pacientes incluidos en este trabajo no son
pacientes naive (en el sentido de que no son recientes diagndsticos y que no tienen ningun
tipo de tratamiento), sino que han sido incluidos con un elevado tiempo de evolucién y en
todos ellos se ha comenzado una estrategia de deplecidn a través de diuréticos. Por ello,
decidimos incluir el tiempo de evolucion como una variable. Por un lado, se obtuvo una
tendencia cercana a la significacion cuando se mostraron los tipos de disfuncion por
separado, y por otro se obtuvo un resultado estadisticamente significativo cuando se
agruparon. Esto sugiere que el efecto de la terapia deplectiva a lo largo del tiempo tiene
como resultado un cambio en el patron de disfuncion diastdlica, como ya sugieren algunos
trabajos (168). Como consecuencia practica, unido ademas con lo expuesto a la hora de
analizar el patron de lineas B, a la hora de evaluar un paciente que ha sido diagnosticado
como ICA, la ausencia de un patrén de disfuncién diastdlica y la ausencia de criterios
compatibles con sindrome intersticial difuso, especialmente respecto a que el numero de
lineas B sea menor de lo normal, no debe hacernos dudar de dicho diagnéstico cuando el
tiempo de evolucion o estancia en el SUH ha sido elevado, dado que asumiremos que esos
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cambios han sido producidos por la terapia deplectiva. Esto supone algo que
fisiopatolégicamente tiene sentido, pero en el caso de la ecografia pulmonar no esta
previamente descrito en la bibliografia, aunque si esta descrito en el contexto de la
disfuncion diastolica (169) siendo efectivamente un factor que condiciona el prondstico.

Probablemente el resultado mas importante de todos los obtenidos en este trabajo son los
arboles de decision y el random forest. Segun nuestro conocimiento, hasta la fecha no
existen trabajos similares en los que, con variables analiticas y ecograficas, obtengamos
unos algoritmos de estas caracteristicas, y menos que se realicen en un entorno puramente
clinico como es el caso de este trabajo. Ya de por si, el modelo de arbol de decision basico
presenta una mas que prometedora cifra de 100% de sensibilidad para el diagndstico de
ICA utilizando unos parametros basicos que actualmente estan a disposiciéon de
practicamente cualquier SUH. Ahadido el modelo de random forest, destaca sobremanera
la perfeccion en la clasificacion (un 100% de sensibilidad, especificidad y valores
predictivos). Estas cifran deberan ser confirmadas en estudios siguientes con un mayor

numero de pacientes.

9.1. LIMITACIONES

Dentro de este apartado de limitaciones, existen varias que podrian hipotéticamente

comprometer la validez externa de este estudio, que creemos que tienen que comentadas.

La primera de ellas es la seleccion de los pacientes. En la muestra no se han incluido
pacientes con disnea a estudio en los que la aplicacion del algoritmo presenta la precision
indicada para el diagndstico de ICA o de diagndsticos distintos a la ICA, y este hecho es
crucial para entender la filosofia de este trabajo. Los pacientes incluidos ya tenian un
diagnéstico de ICA realizados por un meédico adjunto en un SUH (basandose en parametros
estandar y sin incluir el uso de la EC). Por tanto, este algoritmo no se deberia usar para
diagnosticar pacientes sin una orientacion diagnostica clara, incurriendo positivamente en
este caso en un sesgo de seleccion y un problema de validez externa. Obviamente, se

puede plantear este hecho como pregunta de investigacion para futuros trabajo.

Otras de las potenciales limitaciones son inherentes al SUH donde se recogi6 la muestra.
El SUH del Hospital Universitario La Paz es un centro de alta complejidad con un numero
mayor de visitas, bastante por encima de la mayoria de los hospitales en Espafia. Dentro

de su estructura arquitectonica, se han anadido varios espacios que originalmente no
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formaban parte de su planoinicial, y, entre ellos estan las salas de observacion. Igualmente,
este SUH esta en situacion de sobreaforo (170) durante gran parte del tiempo. La necesidad
de llegar a una orientacion diagnostica con celeridad para posteriormente pasar a una de
las areas de observacion, anadido a este sobreaforo continuado, podria condicionar una
mayor tasa de fallos en la clasificacidon, por lo que los resultados de este trabajo podrian
estar condicionados por estos hechos haciéndolos unicamente aplicables a hospitales de
estas caracteristicas. A pesar de ello, la tasa de mala clasificacion del 33% es consistente
con estudios previos, especialmente con el de Martindale, que la cifran en torno a un 28-
30%. Por ello no creemos que haya sido determinante a la hora de tener esa tasa de
diagnésticos alternativos.

Ademas, podemos considerar de igual manera el hecho de que este trabajo haya sido
realizado de forma unicéntrica. Esto, en principio, podria ser tomado como una limitacion,
pero como queda expuesto en este parrafo, y en el anterior, tanto las tasas de mala
clasificacion como los parametros demograficos siguen la misma distribucion que los
trabajos existentes en la bibliografia (171), por lo que pensamos que este impacto es

minimo.

Otra de las potenciales limitaciones es la presencia de diagnosticos combinados o patrones
mixtos de patologia, fundamentalmente la coexistencia de ICA con uno de sus diagndsticos
alternativos como es la infeccion respiratoria o la neumonia. Aunque en entornos clinicos
estos diagnosticos son especialmente prevalentes, trabajos como los de Bezati (172)
indican que la fisiopatologia responsable de la clinica del paciente suele ser una unicay no
una mezcla. De todas formas, tras el protocolo de comprobacion unicamente 2 pacientes
de los 32 en los que se constatd un posible diagndstico alternativo, fueron diagnosticados
al alta hospitalaria de un cuadro mixto, persistiendo el diagndstico de presuncion de ICA en
el codigo de diagnostico final.

Por ultimo, podemos destacar como una limitacidon potencial la pericia del operador. Aunque
la clasificacidn como uno de los diagndsticos alternativos se realiza mediante habilidades
que pueden considerarse basicas o0 con una curva de aprendizaje no alta, las destrezas
necesarias para la obtencioén de informacién clinicamente relevante, especialmente dentro
del grupo de pacientes con ICA, como son la cuantificacidn de patologia valvular o el calculo
de la FEVI, si que requieren mayor experiencia. No existen trabajos de concordancia en la
bibliografia en las que especialistas en MUE se enfrenten a especialistas en Cardiologia,
aunque podemos destacar que la experiencia de los tres operadores que participaron en la
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evaluacion y toma de parametros ecograficos de este trabajo es mayor a 10 afios. Es por
ello, que, aun constituyendo una limitacién conceptual y real por falta de evidencia cientifica
al respecto, esperamos que el grado de concordancia entre un experto y nuestros
operadores fuese maximo, sobre todo cuando se decidié que toda cuantificacion habria de
ser categorizada como “al menos moderada”, y FEVI “menor del 40%” disminuyendo
drasticamente una potencial influencia de técnica o una operador-dependencia. Aun asi, a
la hora de extrapolar este trabajo y su validez a operadores con menos experiencia en
cuantificacion y uso de herramientas avanzadas de ecocardiografia, haria que se tuviesen
que tomar con cautela los resultados obtenidos, como se ha comprobado en diferentes
casos como los de Jiménez y colaboradores con respecto a la enfermedad tromboembdlica
venosa (173), dado que las vistas ecograficas necesarias para obtener una buena
cuantificacion precisan mayor complejidad. Lo que no parece ser una limitacion es la
identificacion del diagndstico alternativo, dado que las habilidades para detectar una
consolidacion parenquimatosa pulmonar, o un patrén B parcheado, o incluso un derrame

pericardico circunferencial son mucho menores.

9.2. FUTURO

Como recordamos de la metodologia, teniendo en cuenta que el contaje de lineas B y su
mapeo, Y los valores de VCI, incluyendo el indice de colapsabilidad, pueden ser obtenidos
por herramientas automaticas, este trabajo abre la posibilidad de crear procesos de decision
basados en machine learning aplicados no solo a ICA sino a otras patologias de tipo
pulmonar, como ya se ha comenzado a realizar (174). Entendemos que unicamente
introduciendo los valores del biomarcador utilizado cualquier ecografo moderno seria capaz
de sugerir a su usuario si el paciente esta bien clasificado o por el contrario sugiere que

deberia buscar un determinado diagndstico alternativo.

Probablemente para ello haria falta un estudio con mayor numero de pacientes, idealmente
de tipo multicéntrico, en el que se pudiese testear el algoritmo y no unicamente en los 20
pacientes de la muestra. Este aumento en el numero de pacientes para futuros estudios
similares no valdria Unicamente para probar los arboles de decision, sino para constatar lo
evidenciado a nivel pulmonar, como el indice de asimetria y/o la evolucién temporal por
areas de lineas B. Igualmente fenomenos como la comprobacion de la alta prevalencia de
derrames pericardicos objetivados en nuestra muestra, seria importante confirmar mediante

estudios futuros de mayor tamano muestral.
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Entendemos que este trabajo supone un punto de partida bastante prometedor no solo en
la realizacién de protocolos como éste, sino en otros similares para cualquier tipo de
patologia que presente las caracteristicas de la ICA: que sea suficientemente prevalente,
que tenga diagndsticos diferenciales con expresion clinica parecida que puedan
confundirse, que cada uno de esos diagnosticos presenten una actitud terapéutica
diametralmente opuesta al diagndstico inicial, que tengan patrones reconocibles por EC y
que potencialmente mitiguen la incertidumbre diagndstica del nivel asistencial donde se

produzca.

Por ultimo, otro de los mensajes que pueden extraerse de este trabajo, y otros similares, es
la necesidad de una formacién especifica en el campo de la EC. Si consideramos que esta
disciplina supone un aumento en la seguridad de los pacientes, como se ha comprobado
especialmente en el ambito de los procedimientos (175), y en especialidades como la MUE
donde se trabaja en un entorno especialmente influido por la incertidumbre diagndstica
(176), debemos implementar una estrategia docente que debe incluir la formacion en
pregrado, algo que ya se esta implementando fundamentalmente a nivel de facultades de
Medicina en Estados Unidos y Canada (177) y que incluso en Europa comienza a
implantarse, aunque a una velocidad mas lenta de lo deseable (178) a pesar de contar con
guias y recomendaciones claras sobre como implantar estrategias educativas similares
(179,180). Por ello, hemos de trabajar en la adquisicién las competencias mas basicas, que
son las recogidas en este trabajo, cuando nos referiamos a la deteccion de los diagndsticos
alternativos, que, se basan en el mero reconocimiento visual de patrones o la visualizacion
de estructuras y/o artefactos que se interpretaran en el contexto clinico adecuado. Articulos
como el de Solomon (181) son un fiel reflejo de esta corriente que probablemente extendera
el cambio producido por la ecografia clinica a las facultades de Medicina en los préximos

anos.
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10. CONCLUSIONES

e lLa ecografia es una herramienta valiosa en la valoracion de pacientes
diagnosticados de ICA en un SUH por su capacidad de detectar la posible mala
clasificacion de estos.

e Hasta un tercio de los pacientes diagnosticados como ICA presenta un diagnostico
alternativo siendo los mas prevalentes la infeccidn respiratoria, la neumonia, el

derrame pericardico significativo y el TEP.

e La deteccion de un diagnostico alternativo se fundamenta en el reconocimiento de
un patrén de EC cardiaca basado en el reconocimiento visual y en los artefactos y/o

imagenes de ecografia pulmonar.

e La aplicacion de mediciones ecocardiograficas como la cuantificacion de
enfermedad valvular y/o el calculo de la FEVI, ofrece informacion clinica muy
relevante en pacientes diagnosticados de ICA.

e Un protocolo de doble comprobacién con EC en pacientes diagnosticados con ICA
ofrece no unicamente la deteccion de potenciales diagndsticos alternativos, sino
cambios en la actitud del especialista en MUE en practicamente el 50% de ellos,

ofreciendo informacion relevante en el 77%.

e La implementacion de los valores obtenidos por EC en un modelo de prediccion
random forest basado en machine learning presentd una precision diagnostica
perfecta en la clasificacion de pacientes en el grupo de ICA y en el hallazgo de un
diagnostico alternativo, que debera ser confirmada en estudios posteriores con un

mayor numero de pacientes.
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ANEXOS
ANEXO |. CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS.

PROTOCOLO ICARUS
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HALLAZGOS ECOCARDIO (marcar la valvulopatia o con un circulo)

FEVI (%) ¢FEVI previa conocida?
NO
Si (describir)
EAO IAO EM

Leve-Mod-Grave Leve-Mod-Grave Leve-Mod-Grave

Otros hallazgos:

PLAN PRE ICARUS
Ingreso Observacion
PLAN POST ICARUS

Ingreso Observacion

¢ Valvulopatia previa?

M HTP

Leve-Mod-Grave Leve-Mod-Grave

Alta

Alta
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ANEXO II. INFORME DE APROBACION DEL CEIC.

Ref: 57/187086.9/19

“f Hospital Universitario
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INFORME DEL COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACI | N CON
MEDICAMENTOS

D. Jesus Prias Iniesta, Vicepresidente del Comité de Etica de la Investigacién con medicamentos
del Hospital Universitario La Paz

CERTIFICA

Que este Comité ha evaluado la propuesta del investigador Yale Tung Chen del Servicio de
Urgencias del Hospital Universitatio "La Paz" para que se realice el estudio titulado CIMPACTO
DE UN PROTOCOLO DE DOBLE COMPROBACIIN MEDIANTE ECOGRAF A
CLINICA EN EL DIAGNL STICO DE INSUFICIENCIA CARDIACA AGUDA EN UN
SERVICIO DE URGENCIAS. Estudio ICARUS.], Versién 2.0 de 16 Noviembre 2019, Hoja de
Informaci6n al Paciente/Consentimiento Informado, Versién 2.0. de 16 Noviembre 2019, c6digo HULP:
PI-3865
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3

y considera que teniendo en cuenta la respuesta a las aclaraciones solicitadas:

e Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relacién con los objetivos
del estudio y estan justificados los riesgos y molestias previsibles para el sujeto.

e La capacidad del investigador y los medios de disponibles son apropiados para llevar a cabo el
estudio.

e Es adecuado el procedimiento para obtener el consentimiento informado y no interfiere con el
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ANEXO Ill. HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

Protocolo URGG/HULP 2019 _08
Version 1.0. OCTUBRE 2019

HOJA DE INFORMACION Y CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo Del Estudio: Impacto de un protocolo de doble comprobacién mediante
ecografia clinica en el diagnéstico de Insuficiencia Cardiaca Aguda en un
Servicio de Urgencias. Estudio ICARUS.

PROMOTOR: Grupo de Trabajo en Ecografia de la Sociedad Espafola de
Urgencias y Emergencias

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Dr. Yale Tung Chen.

CENTRO: Servicio de Urgencias. Hospital General. Hospital Universitario La
Paz, Madrid.

INTRODUCCION

Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de investigacién
en el que se le invita a participar. El estudio ha sido aprobado por el Comité
Etico de Investigacién Clinica el Hospital de La Paz.

Nuestra intencion es tan sélo que usted reciba la informacién correcta y
suficiente para que pueda evaluar y juzgar si quiere o no participar en este
estudio. Para ello lea esta hoja informativa con atencién y nosotros le
aclararemos las dudas que le puedan surgir después de la explicacion.
Ademas, puede consultar con las personas que considere oportuno.

ANTECEDENTES Y OBJETIVOS

La insuficiencia cardiaca o insuficiencia cardiaca congestiva, se produce
cuando el muasculo del corazén no bombea sangre tan bien como deberia
hacerlo. Determinadas afecciones, como las arterias estrechadas en el corazén
(enfermedad de las arterias coronarias) o la presion arterial alta, dejan
progresivamente el corazén demasiado débil o rigido como para llenarse y
bombear de forma eficaz. No es posible revertir todas las afecciones que
provocan la insuficiencia cardiaca, pero el diagnéstico precoz y los tratamientos
pueden mejorar los signos y sintomas de la insuficiencia cardiaca y ayudarle a
vivir mas tiempo.

En los ultimos afos, la ecografia practicada a pie de cama, ha
demostrado resultar una herramienta, que entre otras cualidades, es inocua,
barata, dinamica, reproducible y aporta valiosa informacién en la valoracién del
paciente con disnea.
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El objetivo de este estudio es describir y comparar marcadores
ecograficos para valorar el diagndstico y la gravedad de la insuficiencia
cardiaca, contrastando el uso de estos parametros frente a los clasicamente
empleados (clinicos, fisicos y analiticos)

PARTICIPACION VOLUNTARIA

Debe saber que su participacion en este estudio es voluntaria y que
puede decidir no participar o cambiar su decision y retirar el consentimiento en
cualquier momento sin que ello conlleve consecuencias negativas para usted
en su futura relacion asistencial.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

En el estudio van a participar 71 pacientes con descompensaciéon de
insuficiencia cardiaca, de ambos sexos y mayores de edad, que acuden a este
servicio de urgencias.

Si usted decide participar, ademas del tratamiento, las pruebas de
imagen o las muestras de sangre que se extraen en la practica clinica habitual
con fines diagnosticos y terapéuticos, se le realizara una ecografia clinica a pie
de cama.

La ecografia “clinica” o “a pie de cama”, consiste en el uso de los
ultrasonidos por parte del médico responsable que le esta atendiendo, tratando
de mejorar el rendimiento de la exploracién fisica tradicional (auscultacion,
palpacion,...). Por tanto no es una prueba exhaustiva, sino dirigida al problema
concreto objeto de estudio. Este tipo de exploracion estara limitada por el grado
de formacién, la habilidad y la experiencia del explorador, que conoce cuales
son sus capacidades y limitaciones. No debe pretender en ningin caso
demorar y/o sustituir una ecografia reglada (realizada generalmente por
radi6logos, cardidlogos), con un grado de experiencia y formaciéon mayor.

Esta prueba adicional tiene como fin valorar el diagnéstico y la gravedad
de la insuficiencia cardiaca en comparacion con los marcadores habituales
(clinica, flujo espiratorio pico, analitica,...) y tratar de correlacionar estas
medidas con la ecografia, asi como correlacionarlo con la evolucién o posibles
complicaciones (infeccion, neumomediastino, neumotoérax,..).

Se le realizara una primera ecografia clinica del térax, para observar el
corazoén, pulmon y la pleura, en el momento de ser incluido en el estudio.

Todos los procedimientos que se le realizaran seran los habituales para

el diagndstico y tratamiento de la insuficiencia cardiaca que usted padece.

BENEFICIOS Y RIESGOS DERIVADOS DE SU PARTICIPACION EN EL
ESTUDIO
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No va a tener ninguin beneficio para su salud por participar en este
estudio.

La ecografia, es una técnica inocua, requiere de la aplicacion de un gel
conductor hidrosoluble, y puede causarle pequefias molestias como dolor por la
presioén ejercida, enrojecimiento o un pequefio hematoma.

Si tiene dudas o necesita alguna aclaracion sobre estos términos o
expresiones no dude en consultar con los miembros del equipo investigador.

PUBLICACION DE LOS RESULTADOS

Los resultados del estudio se haran publicos, segin alguno de los
cauces aceptados por la comunidad cientifica, manteniendo en todo caso la
confidencialidad y derecho de los participantes.

CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, la comunicaciéon y la cesion de los datos de caracter
personal de todos los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en el
Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento Europeo y del Consejo de 27 de
abril de 2016 de Protecciéon de Datos (RGPD).

Tanto el Centro como el Promotor son responsables respectivamente del
tratamiento de sus datos y se comprometen a cumplir con la normativa de
proteccion de datos en vigor. Los Comités de Etica de la Investigacion, los
representantes de la Autoridad Sanitaria en materia de inspeccion y el personal
autorizado por el Promotor, Unicamente podran acceder para comprobar los
datos personales, los procedimientos del estudio clinico y el cumplimiento de
las normas de buena practica clinica (siempre manteniendo la confidencialidad
de la informacion).

De acuerdo con lo que estable la legislacién mencionada, usted puede
ejercer los derechos de acceso, rectificacion, oposicién y supresiéon de sus
datos, para lo cual debera dirigirse a su médico del estudio. Ademas de los
derechos que ya conoce (acceso, modificacion, oposicion y cancelacion de
datos) ahora también puede limitar el tratamiento de datos que sean
incorrectos, solicitar una copia o que se trasladen a un tercero (portabilidad) los
datos que usted ha facilitado para el estudio. Para ejercitar sus derechos,
dirijase al investigador principal del estudio el Dr. Yale Tung Chen o al
Delegado de Proteccion de datos del centro Jose Manuel Laperal Gonzalez
[tfno.. 91426998/ e-mail: protecciondedatos.sanidad@madrid.org]

Le recordamos que los datos no se pueden eliminar aunque deje de
participar en el ensayo para garantizar la validez de la investigacion y cumplir
con los deberes legales y los requisitos de autorizacion de medicamentos. Asi
mismo tiene derecho a dirigirse a la Agencia de Proteccion de Datos si no
quedara satisfecho.

Tanto el centro como el Promotor son responsalbes respectivamente del
tratamiento de sus datos y se comprometen a cumplir con la normativa de
proteccion de datos en vigor. Los datos recogidos para el estudio estaran
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Results of the implementation of a double- s
check protocol with point-of-care ultrasound

for acute heart failure in the emergency
department

Tomas Villén"", Yale Tung?, Rafael Llamas?, Fernando Neria', César Carballo®, José Luis Vazquez® and Diana Monge'

Abstract

Objective To determine the effectiveness of a double-check protocol using Point-of-Care Ultrascund in the
management of patients diagnosed with Acute Heart Failure in an Emergency Department.

Method Prospective analytical cross-sectional observational study with patients diagnosed with Acute Heart Failure
by the outgoing medical team, who undergo multi-organ ultrasound evaluation including cardiac, pulmonary, and
inferior vena cava ultrasound.

Results 96 patients were included. An alternative diagnosis was found in 33% of them. Among the 77% where AHF
diagnosis was confirmed, 73.4% had an underlying cause or condition not previously known (Left Ventricular Ejection
Fraction less than 40% or moderate-severe valvulopathy). The introduction of the protocol had a clinically relevant
impact on 47% of all included patients.

Conclusions The implementation of a double-check protocol using POCUS, including cardiac, pulmonary, and
inferior vena cava assessment in patients diagnosed with Acute Heart Failure, demonstrates a high utility in ensuring
accurate diagnosis and proper classification of these patients.

Keywords Ultrasonography, Heart failure, Diagnosis, Diagnostic errors

Background

Emergency Departments (ED) constitute one of the
cornerstones of virtually any healthcare system when it
comes to managing a high volume of patients and are also
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diagnostic arsenal which, although it has been developing
and increasing in recent years, is still not fully accurate.
On one hand, the scarcity of time and the convergence
of multiple patients simultaneously, combined with the
limited accuracy of traditional medical history and physi-
cal examination, and the imprecision of standard com-
plementary tests (ECG and chest X-ray) do not provide
an ideal starting point. The emergence of biomarkers,
especially NT-proBNP, has significantly improved the
diagnosis, but its specificity for AHF diagnosis is also not
optimal since it also elevates in multiple clinical scenar-
ios. All of this makes the possibility of a misclassification
of AHF patients in ED a very high percentage [2].

Furthermore, adding Clinical Ultrasound (CU) pres-
ents the advantage of being performed at the patient’s
bedside, evaluating multi-organ function with the mis-
sion of revealing real-time pathophysiology underlying a
patient whose symptoms or signs suggest AHFE. Although
the individual assessment of the heart, lungs, and inferior
vena cava is fairly accurate, when performed collectively,
the accuracy is optimized [3]. The aim of this study is to
understand the impact that a dual-check protocol with
CU has on patients who have been diagnosed with AHF
through a “traditional” approach (medical history, exami-
nation, complementary tests, and biomarkers) in terms of
detecting misclassified patients and the additional infor-
mation revealed by CU that is relevant from a diagnostic
and therapeutic standpoint.

Methods

This is a prospective analytical cross-sectional obser-
vational study conducted at a tertiary-level hospital.
Following approval from the Ethics and Research Com-
mittee, adult patients were included who appeared during
the morning shift rounds with a diagnosis of AHF made
without POCUS using opportunistic sampling (when the
expert, not part of the treating team, performing POCUS
was present) and obtaining informed consent. Exclusion
criteria included hemodynamic instability or cardiogenic
shock, patient refusal, or AHF not being considered the
primary diagnosis for their Emergency Department stay
by the outgoing treating team.

After the ultrasound assessment, the evaluator commu-
nicated the findings to the treating team, discussing the
images obtained, and the course of action was decided
accordingly taking in consideration the whole clinical
picture (ultrasound, clinical information, other tests). In
order to ensure the accuracy of the diagnosis made by the
protocol, the final diagnosis in the clinical ward (when
the patient was eventually admitted) when available.

Ultrasound evaluation
The study evaluators were certified Emergency Medicine
experts by national and international scientific societies
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with over 10 years of experience. After collecting demo-
graphic parameters, a systematic evaluation was carried
out using an ultrasound machine, including cardiac ultra-
sound with a phased-array probe, lung ultrasound, and
ultrasound evaluation of the inferior vena cava using a
curvilinear probe. Among the ultrasound parameters, left
ventricular ejection fraction (LVEF) was measured using
a biplane Simpson technique, categorized as <40% or
>41%. Diastolic pattern was assessed using pulsed Dop-
pler flow across the mitral valve and Tissue Doppler at
the mitral annulus level. Valvular pathology was evalu-
ated using continuous wave Doppler. For lung evalua-
tion, a technique involving the division of the chest into
8 zones [4] was performed (anterior and laterals) using
curvilinear probe and lung preset. The number of B-lines
was counted using automatic calculation (auto B-lines)
[5]. Similarly, for the assessment of the inferior vena cava,
the automatic calculation tool for diameters and collaps-
ibility percentage (auto IVC) was used, given its excellent
correlation with expert visualization [6]. The number
of B-lines per area (0 to 5) was used to calculate a lung
score, [7] the arithmetic sum of these lines, ranging from
0 to 40, as a measure of lung aeration. Regarding the pul-
monary diagnosis, a pneumonia was considered when
a consolidation pattern or a focal B lines pattern were
visualized, and respiratory infection with several and/
or bilateral foci of B lines with subpleural consolidations
appearances. Although the performance time was not
originally recorded, evaluators indicated that entire pro-
tocol was performed in less than 15 min at the patient’s
bedside.

Statistical analysis
Qualitative data were presented as absolute frequencies
(n) and relative percentages (%), while quantitative data
were presented as mean+SD or as median [Interquartile
Range] depending on the normality of distribution. Com-
parison between patients with and without an alterna-
tive diagnosis was performed with Wilcoxon rank sum
test, Pearson’s Chi-squared test or Fisher's exact test. Sig-
nificance was considered when the p-value obtained was
less than 0.05. The “cutpointr” package in R was used to
obtain ROC curves and determine optimal cutoff points
for maximum and minimum diameters and collapsibil-
ity coefficient of the inferior vena cava [8)]. The optimal
cutoff point was adjusted using the Youden Index, and
diagnostic test parameters (Sensitivity, Specificity, ppv -
Positive Predictive Value, and npv - Negative Predictive
Value) were calculated. The decision tree for alternative
diagnoses was obtained using the “rpart” and “rpart.plot”
packages, with 80% of the samples used to determine the
decision tree and the remaining 20% to validate it.

All analyses were performed using R software version

423,
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Table 1 Demographics and ultrasound parameters
Overall, Alternative diagnosis

N=96'  No,N=64' Yes, p-value?
N=32'
Age 83 B3[71-89] 24 0533
[73-88] [77-871
Sex 0428
Male 44 (4639%,) 31(49.2%) 13 (40.6%)
Female 51(53.7%) 32(50.8%) 19 (59.4%)
Waiting timein = 22.0 21.0[13.0-275) 230 0490
ED (h) [14.0-345) [158-405)
BNP (pg/ml) 46585 50725 33935 0649
(22238~ [23043-9,1103] [1,5370-
11,4283) 13,1210]
IVC basaldiam- 2.03+050 2164041 1.77£055 <0.001
eter (max)
IVCinspiratory  143+064 162+051 104+070 <0.001
diameter (min)
IVC Collapsibil-  25.91 2086 5316 <0.001
Ity index 17.13- [15.19-33.01) (2467~
48.92] 59.39]
Lung score 235 270(208-3401 75 <0.001
[108-313) [40-16.8]
Diastolic dys- <0.001
function type
1 12(133%) 5(7.9%) 7{259%)
2 9(100%) 2 (3.2%) 7(25.9%)
3 21(233%) 15(23.8%) 6(22.2%)
4 9(100%) 9(143%) 0(0.0%)
Non-valuable 39 (433%) 32(50.8%) 7(259%)
(AFib)

"Mean = SO; Median [IQR]; n (%)
“Wilcoxon rank sum test; Pearson’s Chi-squared test; Fisher’s exact test

Table 2 Alternative diagnosis detected by the protocol

N=32
Respiratory infection (no PNA) 10 (31.2%)
Pneumonia 10(312%)
Pericardial effusion 9(28.1%)
Pulmonary embolism 1(3.1%)
Unilateral pleural effusion (no HF) 1(3.1%)
HTN emergency (no HF) 1(3.1%)

Results

There were no losses due to participation rejection or
absence of an ultrasound window, resulting in a total of
96 included patients. Demographic characteristics and
ultrasound parameters are shown in Table 1.

The double-check protocol identified an alterna-
tive diagnosis in 32 of the included patients (33.3%)
(Table 2), leading to therapeutic and/or clinical strategy
changes (change of location, admission/discharge deci-
sion) in all of them. Among the 64 patients in whom the
protocol reaffirmed the diagnosis of AHF, a clinically
relevant echocardiographic finding was present in 47
(73.4%), including 17 (26.6%) with previously unknown
LVEF <40% and 42 (65.6%) with previously unknown or
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undescribed moderate or severe mitral, aortic, or tricus-
pid valve disease. Overall, the protocol’s application had
an impact on 47% of all included patients, either through
the identification of an alternative diagnosis or the dis-
covery of additional/relevant pathology in patients with
confirmed AHF diagnosis.

Analyzing each ultrasound examination separately, the
accuracy of the inferior vena cava evaluation is shown in
Fig. 1.

Regarding the lung pattern, the difference in the lung
score was calculated not compared to all patients with
an alternative diagnosis, but to patients diagnosed with
pulmonary pathology (PE, respiratory infection, and
pneumonia). As distinguishing a B-pattern between car-
diogenic cause and others involves symmetry, a numeri-
cal asymmetry index was created, defined by the absolute
value of the B-line difference between equivalent quad-
rants, with a correction factor involving a multiplication
by 2 when there were two equivalent zones with a differ-
ence of 0, to accentuate the effect of asymmetry. Thus,
the index ranged between 0 (completely symmetric) and
20 (completely asymmetric). The distribution of this lung
asymmetry index between patients with and without
an alternative diagnosis is shown in Fig. 1. Additionally,
to observe the densitometric distribution of B-lines by
regions, in addition to the lung score, a density map was
created using the median of B-lines globally and adjusted
for evolution time, as seen in Fig. 2.

With all variables included, a decision tree was con-
structed using the variables that our statistical model
suggested were of greater significance in establishing a
strategy for detecting an alternative diagnosis, shown in
Fig. 3.

Regarding “particular” alternative diagnosis that could
hypothetically be part of the AHF clinical spectrum, in
our series, nor pericardial effusions nor the unilateral
pleural effusion were associated to AHF in the final dis-
charge medical report. In addition, the patient diagnosed
as hypertensive emergency after the protocol application
was discharged from the ED without diuretics, making
the AHF diagnosis, at least, unlikely.

Discussion

In this study, we highlight the importance of adding
POCUS evaluation to patients diagnosed with AHF in
the ED. The proportion of misclassified patients is con-
sistent with available literature [9] and presents a par-
ticularly concerning number, mainly because initiating
specific AHF treatment can be detrimental for condi-
tions detected as alternatives. Notably, the high number
of significant pericardial effusions detected draws atten-
tion. This phenomenon was previously described by Blai-
vas [10], where misclassification as “classic AHF" and
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1 - Specificity 1 - Specificity 1 - Specificity
D Parameter  IVC COLLAPSIBILITY IVC MAX DIAMETER IVC MIN DIAMETER
Optimal cutpoint 53.100 1.900 0.800
Accuracy 0.792 0.729 0.812
Sensitivity 0.531 0656 0.625
Specificity 0.922 0.766 0.906
PPV 0.773 0.583 0.769
NPV 0.797 0.817 0.829

Fig. 1 Diagnostic accuracy values for acute heart failure (AHF) of the inferior vena cava (maximum and minimum diameters, collapsibility index)

Yes No
Alternative diagnosis

Fig.2 Box plot displaying the asymmetry index

initiation of intensive diuretic treatment could potentially
lead to hemodynamic instability.

This study also introduces two concepts not previously
described in the literature: the asymmetry index and
the temporal progression of B-lines adjusted for evolu-
tion time. The asymmetry index quantifies differences
between interstitial pneumonia caused by SARS-CoV-2
and AHF. Since the distinguishing factor between them
is the presence of a symmetric B-pattern [11], we sought

to quantify symmetry, leading to the asymmetry index
which, with significant implications, opens the potential
for application in other patient groups. The index could
be valuable in the differential diagnosis between asym-
metric interstitial pathologies (interstitial pneumonia,
ARDS) and symmetric interstitial or alveolar patholo-
gies (pulmonary fibrosis or AHF), given that both cir-
cumstances exhibit a bilateral B-pattern, making B-lines
indistinguishable. The second concept, the density of
B-lines, offers relevant information, particularly when
considering evolution time and the probable location of
B-lines. Additionally, it indicates lung reaeration patterns
with a centrifugal tendency, as observed in the graphs.

Regarding the evaluation of the inferior vena cava, the
standalone precision values are consistent with other
studies in the available literature, but we know that the
precision is reinforced with multi-window evaluation,
which forms the basis of the decision tree (Fig. 4).

With all these aspects considered, the decision tree sug-
gested by our statistical model exhibits excellent classifi-
cation ability. It's worth noting that this model does not
consider the presence of significant pericardial effusion
initially. Clinically, the initial cardiac assessment appears
necessary to exclude both pericardial effusion and acute
cor pulmonale patterns, which if absent, would lead to
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Fig. 3 Map of median B-lines density by quadrant, basal (A), and accorc-
ing to time of evolution

subsequent pulmonary and inferior vena cava evalua-
tions, as suggested. However, we are currently developing
a “random forest” model that includes all variables, where
both the asymmetry index and the presence of pericar-
dial effusion are incorporated. Initial testing indicates
perfect classification ability (100% sensitivity and speci-
ficity), though further studies are needed to confirm this.
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Conceptually, the study highlights that the compe-
tencies required to find an alternative diagnosis don't
demand high expertise and should be part of basic ultra-
sound training for Emergency Medicine specialists [12].
This is where the study has significance in the day-to-day
operations of an Emergency Department. On the other
hand, in cases where an alternative diagnosis isn’t found,
detecting relevant information for AHF management,
such as valve pathology or non-preserved LVEF, requires
quantitative measurements (Doppler quantification,
biplane Simpson method, etc.) and, thus, more extensive
training [13].

Limitations of this study include its single-center
nature, conducted in a Level 3 hospital with a high-
demand Emergency Department, potentially affecting
external validity when applied to centers of different
complexity or lower demand. Additionally, patients were
already selected since they had been diagnosed with
AHF by at least one treating team, rendering the proto-
col’s application invalid for patients with isolated clini-
cal suspicion of AHF upon ED arrival. Nonetheless, the
information derived from the early-stage B-line density
map along with the asymmetry index could be applicable
in these cases. Moreover, all diagnostic precision values
need contextualization due to the highly selected patient
population and the prevalence environment in which
they are found. While the initial sample size calcula-
tion suggested around 87 patients for the main variable
(detection of an alternative diagnosis), a larger sample
size might be advisable to strengthen the description of
the other variables or to include a larger cohort to test the
protocol’s application. Finally, given the baseline char-
acteristics of the patients included in this study always
considering the main diagnosis, the possibility of the
temporal coincidence of a respiratory infection and heart
failure is not reflected, something that, according to some
studies, is relatively common [14] an can be consider as a
main limitation.

Conclusion

In a population of patients diagnosed with AHF in an
Emergency Department, the application of POCUS in
the form of a established double-check protocol aids in
identifying misclassified patients and provides additional
relevant clinical information for the remaining patients
where AHF is confirmed. Furthermore, this study intro-
duces novel statistically significant tools for evaluating
various lung B-patterns, opening up possibilities for their
utilization.
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No
69 31)

(ves }-Lung.score >=8(no]

Yes Yes
38 62 29 71

Sensitivity  Specificity  Precision Recall F1
1 0.818 0.714 1 0.833
Accuracy Kappa
0.875 0.738

Fig. 4 Final decision tree for alternative diagnosis (calculated with a random 80% of sample and tested on remaining 209%)
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