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¢ Porqué monitorear?

Epidemiologia de los sindromes de
insuficiencia cardiaca aguda (SICA)

Balance >25  Mejorpero  Mortalidad IH ~ Permanencia Mortalidad 2-6 Readmisios
sintomatico H meses

= Europa = USA = Argentina
Gheorghiade M et al. Am J Med
PernaER y col. Rev Fed Argen Cardiol

¢Cuandoy qué monitorear?
La clinica de la congestion es algo tardio

Systemic congestion

(IVD. oedema)
1 RV+RA pressure

Increase PA pressure

1 LA and LV diastolic pressure
tLVDP + lmpalred'volume regulation

Abnormal LV function (systolic and/or
diastolic)

ep2011 Gheorghiade M, et al. Eur J Heart Failure 2010,12:423-433
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¢ Los clasicos: PNy troponinas
* Los nuevos
Asociacion necesaria
Conclusiones

¢Cuandoy qué monitorear?
La congestion es un elemento clave

> Activacion
neurohumoral

¢Cuando y qué monitorear? é

Etapas de la descompensacion

- si - r——
Diagnéstico srl‘gg’asé sintomas y test auxiliares Clinica’
- PN
ECO
Riesgo inicial glé}snpo"san‘i:"s:ock e Insuficiencia o
« Clii Clinica?
PFDy funcion Vi * linca, ECO, Biomarcadores s
— ECO
Tratamiento " S TAS Hemo' - Hemo?
a0 « Marcadores Clinica?
- Sistemas de puntaje PN2

« Evaluacion de hemodinamia
= « Programas deIC.
« Clinica
-« Lab (lono, funcién renal)

« Clinica
+ Lab (lono, funcién renal)
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¢Cuandoy qué monitorear? é ¢Cuando y qué monitorear? é
¢Que evaluar al ingreso? Evaluacion de la congestion

Severidad Disnea de reposo y ortopnea Evaluacion rapida Puede ser no cardiaca
clinica Disnea de ejercicio Informacién funcional  Puede ser no cardiaca

Rales Evaluacion rapida No Sy E de congestién
Presién venosa yugular Buena Sy E Evaluacion dificil
Edema Simple Puede no ser x congestion
Peso corporal Simple Puede no ser = a volemia
vin'f::aigll 4 Sodio Predice evolucion
Urea Predice evolucion
PN Predice evolucion No cambia agudamente
Rx PocoSy E
Ortostatismo Guiapara tto Medida compleja
Valsalva Depende del paciente
NTG sublingual Poco préactica
Eco portatil Requiere entrenamiento

Precipitantes

p— Gheorghiade M, Braunwald E. JAMA 201130517023 ep2011 Gheorghiade M, et al. Eur J Heart Failure 2010;12:423-433

Hasta donde alcanza la clinica é Hasta donde alcanzala clinica é
Presion venosa yugular “Perfil frio”

Utilidad del examen fisico para predecir PCP > 22 mmHg Utilidad del examen fisico para predecir IC < 2.3 I(min/m2)

[ Jsersb Jesvee [Py [ on | oo | D [or | oo
89 69

Rales 1/3 15 Presién diferencial < 25% | ! 28 | 271 0.59-12.4|
62
21

32
92 81
Edema = 2+ 66 67
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Ortopnea22almoh. [ 86 [ 25 | 6 [ 51 | 2 Extremidades frias | 28 | .85 0‘72-4‘78l
( ( [ 7|
( (22 (s |
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( [ e [l 28|

Tercer ruido TAS < 100 ( 29 | 141 0.72-2.7

Ascitis (mod/masiva) 20 | 2 -7 TAS < 90 | 26 | 074 0.30-1.83l
41 Fatiga(reposo/actminima)l 33 | 1.42' 0.41-4.95”
Hepatomegalia (>4 tr) 15 93 78 3 | 2 .8-6. Perfil frio ( 32 [ 297| 1‘24-7‘13”
83 27 65 49 |

65 64 75

4.3 81 28

Reflujo hepatoyugular
Ing. Yugular 2 12 mmHg
Ing. Yugular < 8 mmHg

Drazner MH et al Circ Heart Fail. 2008;1:170-177. Drazner MH et al Circ Heart Fail. 2008;1:170-177.

Hasta donde alcanzala cl é Hasta donde alcanzala clinica
Evaluacion de PCP 2 15 mmHg Evaluacion de PCP 2 15 mmHg

No*(24) [ Y Yes
e
clinico <

Presion A Yes 1) o 2]
venosa 85% low 51% low e 0% high
yugular POWP UEE W

BNP 400 pg/ml

10
T BNP > 400 p/dL

ep201L Goonewardena SN et al. J Cardiac Fail 2010;1¢ Goonewardena SNet al. J Cardiac Fail 2010;1




Hasta donde alcanzala clinica
El peso como herramienta

All-Causse mortality

io/la A LA

All-cause mortality/CV hospitalization )
o ,, CV hospitalization

I
| -
| =]
by
]
s

ay 180 day
Time post-discharge

ep2011 Blair, J. E.A. etal. Eur Heart J 2009 30:1666-1673

Hasta donde alcanza la clinica
Monitoreo intrahospitalario

Observaciones

Frecuencia

Determinacion

Varias veces x dia | Signos vitales

Incluir hipotensién ortostatica

Una vez al dia Signos

Edema, Ascitis, Rales,
Hepatomegalia, Ingurgitacién
yugular, Reflujo hepato-yugular

Sintomas

Ortopnea, DPN, Tos nocturna,
Disnea, Fatiga

Peso

Post-miccién, de mafiana
Posible aumento por mejoria del
apetito

Ingreso/Egresos

Electrolitos

Sodio — Potasio

Funcién renal

Urea — Creatinina

112:10-38.
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Hastadonde alcanzala clinica
Mejoria de la disnea

Escalade Likert
(7 puntos):
Notable, moderada y
minimamente mejor,
sin cambios, minima,
moderaday
notablemente peor.
Mejoriade la disnea:
Notable o
moderadamente mejor

s e s, s change Orbomnen e haron 3541

aldialy 2: 54% -
Tratamiento exitoso: N N § N
+no empeoramiento |8 I N N N I

-y

N
N

IC, ni IR, ni muerte a 7
dias: 44%

Metra M et al. Eur J Heart Fail 2010;12:499-507

ep2011

Hasta donde alcanzala clinica
Puede ser insuficiente

Cambio funcional de basal a 3 meses
(ESCAPE)

Mejora  Mejorla  Global ~Caminata Minnesota
Disnea  Peor
Sintoma.

= <15% =16:33% =>33%

Reduccion de la PCP durante la hospitalizacion.

Promedio: de 25+9 a 17+7 mmHg (1.9 dias)
Stevenson LW. Circulation. 2006;113:1020-1

Adams, KF, et al . HFSA 2006 Comprehensive Heart Failure Practice Guideline. J Ca

Biomarcadores
Son unos cuantos...

Biomarker
C-reactive protein specific troponins | and T
Tumor necrosis factor Myocyteiir Myosin light-chain kinase |
Fas (APO-1) art-type fatty-acid protein
Interleukins 1, 6, and atine kinase MB fraction

iin natriuretic peptide

erminal pro-BNP

Category Biomarker Category

Inflammation

*tt

Urinary biopyrrin:
Urinary and plasma i

Plasma malondialdeh
nmngranin A-B

ectin3
feoprotegerin
ponectin/Leptin

pwth differentiation factor 15

Collagen propeptides
Propeptide procolly

Norepinephrine
Renin
Angiotensin I +1dentify subjects at risk for HF.
f:‘f;""""’m""es Aldosterone § Potential targets of therapy.
4 Arginine vasopressin/Copeptin f HF and monitoring therapy.
Endothelin
Resistin/Cortisol Braunwald E. N Eng J Med 2008; 358:2148-59

011

Alteracion de niveles de PN

IAM (con o sin
1 8T)

SCA con DM

IC
descompensada

Multiples
causas

Falsos +
Edady sexo
femenino

PN *
Variabilidad biologica

Obesidad (IMC > 30)
EAP, Ins. Mitral, IC leve
Disfuncion diastélica

Otras Causas
Disfuncion del VI, IC previa,
TEP, EPOC, enfermos
criticos, fallo renal, arritmias
supraventriculares



Biomarcadores é

Lo clasico: un BNP al ingreso
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I ==
o8 o |
g 8 _x
idd

Total Cohort LVEF <40 LVEF>= LVEF>=50

ep201t Fonarow G, et al. JAm Coll Cardiol 200749

Biomarcadores
Lo clasico: Ajuste terapéutico con PN

Respuesta al tratamiento

900
800
700
600

ep01l KazanegraR et al. J C: Failure 2001;7:21-9

|
|
104 | 2025 |
" |

Kociol RD et al. J Am Coll Cardiol 2010;56:1071-8

ep2011

ep2011
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Biomarcadores é
Lo clasico: un BNP al alta
BNP

Predischarge BN 00 ng/mL.
n=41, evei 8 15.2

P<0.0001

Predischarge BNP 350-700 ng/mL
n=50, events=30

P<0.0001

51
Predischarge BNP <350 ng/mL

of2°and 3 range
180 days compared with

Logeart D, etal. J Am Coll Cardiol 2004;43:635-41

Biomarcadores é
Lo clasico: Monitoreo con PN
Cambios (Ing-alta) de NT-proBNP

= Descenso >
=== Cambio < 30%
Incremento >30%

200

Bettencourt P et al. Circulation 2004;110,2168-

Concepto multifactorial del
dafio miocardico en IC

Injuria
reversible  Necrosis
miocitica

inflamatorias

Kociol RD et al. J Am Coll Cardiol 2010;56:1071-8



Causas de aumento de Tn

Tde Tn
Ac heteréfilos

18T)
latrogénicas
Cirugia cardiaca, ATC,
Cardioversion, drogas

SCA con DM
cardiotéxicas, ablacion,

IC | ; marcapasos

IAM (con o sin

descompensada Otras Causas

IC previa (no
descompensada), Pericarditis,
TEP, shock séptico, trauma,
hiper/hpotension, toxicidad
por drogas, fallo renal

Mdltiples
causas

ep2011

Biomarcadores
Lo clasico: PN y Tn al ingreso y alta

TnT + NT-proBNP

At admission Predischarge

P=0.0002

Days
== BNPand TnT (-) BNPor TT (+) BNPand TnT (+)
In Cox model, two biomarkers (+) at admission were potent predictors of death (HR=13.4, 95%CI=1.5-
119.3) and combined endpoint (HR=7.0, 95%Cl=2.5-19.3)
PernaER, etal. J Heart Lung Transplant 2006;10:1:

Biomarcadores

Lo clasico: Ajuste terapéutico con PN
8 ECR, 1726 pacientes, 16 meses de duracion (3-24)
0.16 (0.02-1.20)
0.48 (0.05-4.85)
1.25(0.37-4.21)
TIME-CHF*

BATTLESCARRED?
M.

Overall (95% CI)

Risk Ratio (95% Cl)

<75 afios: < mortalidad total en el grupo guiado por BNP (RR, 0.52; IC95%, 0.33-0.82; P=0.005); >

75 afios: Sin beneficio (RR, 0.94; 1C95%, 0.71-1.25; P=0.70).
Hospitalizacion por todas las causas: RR, 0.82;95%Cl, 0.64-1.05; P=0.12; Supervivencia sin

hospitalizacién: RR, 1.07; 95% CI, 0.85-1.34; P=0.58

ep2011 Porapakkham P,et al. Arch Intern Med. 2010;170(6):507-514

Eventos

ep2011
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Biomarcadores
Lo clasico: Monitoreo con Tn

62 pacientes, IC descompensada, 55.5 afios, 2/3
hombres, FE 29.5%

TT (-/-)o(+/-)

TT (-/+)0 (+/+)

T
200 300

(H) (EHRY (2] )
N=13 E? Dias de seguimiento

N=7 N=7 N=35
TnT admisién/alta

Del Carlo CH, et al. J Cardiac Fail 2004:10:43-48

Biomarcadores
Lo clasico: PN y Tn en ICD

CV Mortality Prediction of Cardiac Death: CART analysis

NT-proBNP <6078pgiml NT-proBNP >6078 pg/ml
= n=31

1-year survival, 91% 1-pear sunfval, 4%

P=0.021

P <0.0001

= NT-Pro BNP<3000/ no cTnT
—— NT-Pro BPN23000/ no cTnT
—— NT-Pro BNP<3000/cTnT
—— NT-Pro BNP=3000/cTnT

NYHA class IV

n=15;
1-y8ar sunival, 1%

N TnT undetectable

€TnT detectable
2

90 180 e 401,

1-year survival, 100% 1-year sunival, 8%
Days y ear s %

Metra M et al. Eur J Heart Fail 2007;9:776-

Biomarcadores
Lo clasico: PN y Tn en ICD

. Medir BNP/NT-
Medir Tn T/ proBNP

(Cuantitativo) (Cuantitativo)

Titular Tratamiento Titular Tratamiento

Reduccion del 30%
BNP < 250-350/NT-
proBNP < 1000 pg/ml

Tn persistente o
positivizacién
Reduccion de Tn



Biomarcadores
Los nuevos...

N-GAL
Meta-andlisis de 10 ensayos prospectivos con 2322 pacientes

" NGAL (-), sCrea (-)

® NGAL (+), sCrea (-)
= NGAL (-), sCrea (+)
= NGAL (+), sCrea (+)

Necesidad Tto  Dias UCI Dias totales  Mortalidad
reemplazo
renal

ep201t Haase M, etal. JAm Coll Cardiol 2011; 57: 1752-61

Biomarcadores
Los nuevos...

Stop diuretics or add
vasodilators

\

Taub PR et al. Congest Heart Fail. 2010;16(4)(suppl 1):S

Asociacion necesaria

Grados de Congestion:
<1 Ninguna
I 1-7: leve
[ 8-14: moderada
0 15-20: severa

= — Moderada

I 300-400 m l 100-200 m

Maniuhra de l l Patrén onda
Valsalva cuadrada

ep2011 Gheorghiade M, et al. Eur J Heart Failure 2010;12:423

17/10/2011

Biomarcadores
N-GAL en ICD

35 de 91 pacientes (38%) desarrollaron empeoramiento de FR
Mediana de NGAL: Ingreso: 165 [RIl 108-235] ng/mL; Dia 3: 177 [RIl 111-272] ng/mL
Correlaciones: Creatinina (| P<0.0001), eGFR (0.60, P<0.0001).

WRF Prediction o p=0001

Day 3 NGAL (ngimL)

Sensitivity

“Admission NGAL (ngmiL)

1-Specificity e WhE

ep201L Aghel A, etal. J Card Fail 20

sociacion necesaria

Biomarcadores

Clinica

7-10 dias Admisién  Hora 6 Dial Dia2 Alta Post-alta
previos inmediata

Conclusiones

La evaluacion clinica es la herramienta mas accesible
* Dx
* Riesgo
* Monitoreo

Peeeero....es insuficiente para predecir alta adecuada

Los clasicos BM son “arbitros” iitiles en la elecciony
monitoreo de las estrategias terapéuticas

Los nuevos contribuyen con el control de mecanismos
adicionales

Clinica + BM es la estrategia recomendable
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Muchas gracias




