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RESUMEN

Introduccion

La insuficiencia cardiaca es una de las entidades mas prevalentes en la poblacion general
y la principal causa de ingreso en las salas de hospitalizacion de Cardiologia. En los
altimos afios, ha habido importantes avances en cuanto al tratamiento de esta enfermedad,
principalmente en aquellos pacientes con fraccion de eyeccion reducida, en cuyo caso se
han desarrollado farmacos que modifican el prondstico. Sin embargo, la evolucién natural
de laenfermedad depende en gran medida de las caracteristicas basales del paciente, entre
las que se encuentra el estado nutricional.

Nos planteamos como hipotesis que un estado nutricional inadecuado podria ser un
predictor de mal pronostico de la insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
reducida, por lo que disefiamos este estudio.

Material y métodos

Se plantea un estudio observacional, analitico y prospectivo en el que se incluiran
pacientes ambulatorios de la Unidad de Insuficiencia Cardiaca del HGUE con fraccion
de eyeccidn reducida. A estos pacientes se les realizara un andlisis del estado nutricional
mediate escalas validadas para dicho cometido y se dividird a los pacientes en grupos
segun su estado nutricional. Se plantea un seguimiento a corto-medio plazo para valorar
la aparicion de eventos tales como mortalidad o reingreso por insuficiencia cardiaca en

los pacientes de la cohorte y analizar su relacion con el estado nutricional.

Palabras clave
“Insuficiencia cardiaca estable”, “insuficiencia cardiaca”, “fraccion de eyeccion
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reducida”, “estado nutricional”, “desnutriciéon”, “prondstico”, “mortalidad”.



ABSTRACT

Introduction

Heart failure is one of the most prevalent conditions in the general population and the
main cause of admission to cardiology hospital wards. In recent years, there have been
important advances in the treatment of this disease, mainly in those patients with reduced
ejection fraction, in which case drugs have been developed that modify the prognosis.
However, the natural evolution of the disease depends to a large extent on the baseline
characteristics of the patient, including nutritional status.

We hypothesized that inadequate nutritional status could be a predictor of poor prognosis

in heart failure with reduced ejection fraction, so we designed this study.

Material and Methods

We propose an observational, analytical and prospective study in which outpatients with
reduced ejection fraction from the Heart Failure Unit of the HGUE will be included.
These patients will undergo an analysis of their nutritional status using scales validated
for this purpose and the patients will be divided into groups according to their nutritional
status. A short- to medium-term follow-up is planned to assess the occurrence of events
such as mortality or readmission for heart failure in the patients in the cohort and to
analyze their relationship with nutritional status.

Keywords
"Stable heart failure™, "heart failure”, "reduced ejection fraction”, "nutritional status",

"malnutrition”, "prognosis”, "mortality".
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1. INTRODUCCION.
La insuficiencia cardiaca se ha definido clasicamente como un sindrome que incluye
sintomas tales como la disnea o la astenia y signos tales como los crepitantes pulmonares,
el edema periférico o el aumento de la presién venosa yugular causados por, bien una
alteracion estructural o bien funcional que condiciona un aumento de las presiones de

llenado intramiocéardicas y/o disminucion del gasto cardiaco?.

En cuanto a la etiologia de la enfermedad, existen multiples causas de esta como la
enfermedad coronaria, las arritmias, la hipertension arterial, valvulopatias,

miocardiopatias, enfermedades infecciosas, infiltrativas, etcéteral,

Se trata de una entidad altamente prevalente que ha aumentado su incidencia en los
ultimos afios dado el envejecimiento poblacional creciente. Se estima una incidencia en
torno a 5/1.000 personas-afio en Europa®.

Ademas, la insuficiencia cardiaca conlleva una alta carga de morbimortalidad, puesto que

se trata de la principal causa de hospitalizacion en las salas de Cardiologial?.

En los ultimos afios se han producido importantes avances en cuanto al manejo de la
enfermedad, especialmente en la insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo reducida con la aparicion de nuevos farmacos que modifican el

pronostico, tales como los iSLGT23y el sacubitrilo/valsartan®.

Sin embargo, el prondstico de la insuficiencia cardiaca sigue siendo pobre y los pacientes
presentan una calidad de vida disminuida, especialmente en aquellos con FEVI reducida.
En el estudio Tsao et al. se combinaron importantes cohortes de pacientes con enfermedad

cardiovascular y se estimo una tasa de mortalidad del 67% a los 5 afios del diagndstico®.

Esto podria deberse a que el desenlace la enfermedad no depende Unicamente de su
tratamiento especifico, si no que depende ampliamente de las caracteristicas basales de

los pacientes con insuficiencia cardiaca.

En las Gltimas Guias de Practica Clinica de Insuficiencia Cardiaca de la Sociedad Europea

de Cardiologial de 2021 se hace mencion a que se debe prevenir la desnutricion y



caquexia en pacientes con dicha enfermedad e incluso se incluye en las recomendaciones
de educacion a los pacientes y seguimiento en las Unidades de Insuficiencia Cardiaca®.

Sin embargo, no se incluyen recomendaciones especificas sobre como detectar dicho
estado nutricional en nuestros pacientes ni sobre como evitar su aparicion o paliar sus

efectos cuando esta presente.

A lo largo de los afios, multiples grupos de trabajo nacionales e internacionales han
desarrollado estudios en los que el objetivo era evaluar el estado nutricional de los

pacientes con insuficiencia cardiaca y ver su relacion con el pronostico de la enfermedad.

En el estudio Joaquin et al.® de 2020, se incluyeron un total de 555 pacientes con
insuficiencia cardiaca tanto con fraccion de eyeccion preservada como reducida y se
evalud su estado nutricional con la herramienta MNA-SF (Mini Nutritional Assessment
Short Form), objetivandose un 18% de pacientes con estado nutricional alterado en su
cohorte. Realizaron un seguimiento de una media de 24 meses, durante el cual se
registraron los eventos cardiovasculares tales como mortalidad o reingreso por
insuficiencia cardiaca. Los investigadores observaron que los pacientes con un estado
nutricional alterado presentaban una mayor mortalidad (p=0,02) y un mayor riesgo de
hospitalizacion por insuficiencia cardiaca (p<0,001) por lo que concluyeron que la
herramienta MNA-SF era un predictor independiente para el pronéstico de los pacientes
incluidos en el estudio.

En otro estudio llevado a cabo por Sze et al.” de 2021, se recogieron un total de 467
pacientes con insuficiencia cardiaca estable con el objetivo de evaluar la utilidad
pronostica de 9 herramientas que permiten establecer el estado nutricional de los
pacientes. Los investigadores hicieron uso de 3 herramientas simples como el Controlling
Nutritional Status (CONUT) score, Geriatric Nutritional Risk Index (GNRI) y Prognostic
Nutritional Index (PNI); 3 herramientas multidimensionales como la escala MNA-SF
(Mini Nutritional Assessment Short Form), Malnutrition Universal Screening Tool
(MUST) vy el Subjetive Global Assessment; y 3 parametros de laboratorio (colesterol
sérico, albumina y recuento linfocitario) para evaluar el estado nutricional de los
pacientes con insuficiencia cardiaca. Tras un seguimiento de una media de 554 dias,
observaron que la desnutricion definida mediante todas las herramientas descritas salvo
el recuento linfocitario se asociaba de manera independiente a una mayor mortalidad y

morbilidad en los pacientes de la cohorte.



Por otro lado, en el estudio Liu et al®. de 2022, se recogieron un total de 402 pacientes
hospitalizados por insuficiencia cardiaca y se evaluo su estado nutricional mediante la
escala CONUT (Controlling Nutritional Status). Los investigadores observaron que, tras
una media de seguimiento de 159 dias, el 37% de los pacientes de la cohorte necesitaron
volver a ingresar por descompensacion de insuficiencia cardiaca, siendo la desnutricién

una variable independiente asociada al reingreso.

También en 2022, Chen et al.® publicaron metaanalisis en el que incluyeron estudios en
los que se hubiese evaluado estado nutricional de los pacientes con insuficiencia cardiaca
con la escala PNI (Prognostic Nutritional Index). Se incluyeron 14 estudios con un total
de 19.605 pacientes. Se observd que los pacientes con insuficiencia cardiaca y
desnutricion definida mediante PNI tenian un mayor riesgo de mortalidad por cualquier
causa con un HR de 1,53 (IC al 95% 1,27-1,85).

La relacién entre la desnutricion y el prondstico de la insuficiencia cardiaca es compleja.
Los autores Sze et al” proponen que podria existir una situacion de retroalimentacion en
la que la falta de nutrientes conllevaria una atrofia y fibrosis de los miocardiocitos,
llevando esto a una capacidad reducida de aumentar la contractilidad y el gasto cardiaco.
Por otro lado, la insuficiencia cardiaca promueve un estado congestivo y proinflamatorio
cronico que conlleva una malabsorcion cronica de nutrientes, lo cual empeora la situacion

nutricional del paciente.

Como hemos mencionado previamente, no existe una forma estandarizada vy
recomendada por las Guias de Practica Clinica de evaluar el estado nutricional de los
pacientes con insuficiencia cardiaca, por lo que, tras revisar la bibliografia disponible,

hemos recogido los principales métodos utilizados en los estudios:

e Mini Nutritional Assessment (MNA): se trata de una escala validada que clasifica
a los pacientes en 3 categorias. Si se obtienen més de 24 puntos, presentan un
estado nutricional adecuado. Sin embargo, si presentan entre 17 y 23, estarian en
riesgo de desnutricién y tendrian desnutricion establecida si obtienen una
puntuacion por debajo de 17. Esta escala contiene 18 items en las que se incluyen
medidas antropomeétricas y una valoracion subjetiva por parte del clinico entre

otros valores.



e Controlling Nutritional Status (CONUT): se trata de una escala disefiada para
pacientes con insuficiencia cardiaca hospitalizados en el que Gnicamente se tienen
en cuenta valores analiticos tales como la albumina, el colesterol o los linfocitos
totales. Con estos valores se obtiene una puntuacion que clasifica a los pacientes
en estado nutricional normal, desnutricion leve, moderada o severa!l,

e Nutritional Risk Index (NRI): se trata de una formula obtenida del nivel de
albUmina, peso actual y peso ideal (1,5 x albimina sérica en g/dL x 41,7 X (peso
actual/peso ideal)). Asi se obtiene una puntuacion que clasifica a los pacientes
segUin su estado nutricional?.

e Prognostic Nutritional Index (PNI): Se trata de un indice que clasifica a los
pacientes en estado nutricional normal con una puntuacion mayor de 38, en riesgo
moderado de desnutricion con una puntuacion entre 35 y 38 y riesgo alto de
desnutricion con una puntuacion por debajo de 35. Se calcula mediante la

siguiente formula: albtimina (g/dL) x 10 + 0,005 x linfocitos (U/mm3).1

En definitiva, la evidencia disponible parece indicar que el estado nutricional de los
pacientes con insuficiencia cardiaca estd intimamente ligado al prondstico de la
enfermedad.

Por tanto, es de gran utilidad conocer como es el estado nutricional de los pacientes que
atendemos en las Unidades de Insuficiencia Cardiaca y su relacion con el prondstico, con
el fin de poder disefiar y llevar a cabo acciones que puedan disminuir la morbimortalidad
y mejorar la atencién de nuestros pacientes.

Es por ello, por lo que nos planteamos el disefio de este estudio para la Unidad de

Insuficiencia Cardiaca del Hospital General Universitario de Elche.

2. HIPOTESIS DE TRABAJO.

El andlisis del estado nutricional de los pacientes de la Unidad de Insuficiencia Cardiaca
del Hospital General Universitario de Elche mediante la escala MNA (encuesta con datos
antropométricos y valoracion subjetiva del clinico) y mediante la escala CONUT (valores

analiticos) puede ser de utilidad como predictor pronostico de la enfermedad.



3. OBJETIVOS.

3.1. Objetivo principal del estudio.

El objetivo del trabajo sera analizar la aparicion de eventos en nuestra cohorte de
pacientes con insuficiencia cardiaca en seguimiento ambulatorio en la Unidad de
Insuficiencia Cardiaca del HGUE vy clasificarlos segun su estado nutricional durante el

tiempo de seguimiento preestablecido a medio-largo plazo.

3.2. Objetivo primario y secundarios.

e Objetivo primario: mortalidad por cualquier causa.

e Objetivos secundarios: mortalidad por causa cardiovascular, reingreso por
insuficiencia cardiaca y el combinado de mortalidad por cualquier causa y
reingreso por insuficiencia cardiaca.

e Otros: establecer la relacion entre la clase funcional del paciente (NYHA)

con el estado nutricional.

4. MATERIALY METODOS.

4.1. Disefio del estudio.

Planteamos un estudio observacional, analitico y prospectivo.

4.2. Lugar.
El estudio sera llevado a cabo en la Unidad de Insuficiencia Cardiaca del edificio de
consultas externas del Hospital General Universitario de Elche, incluyendo el Hospital de
Dia de Insuficiencia Cardiaca, la consulta de enfermeria y la consulta monogréafica de

Insuficiencia Cardiaca con fraccion de eyeccion reducida (consultas 141, 130 y 138).

4.3. Tiempo de ejecucion.
El tiempo estimado para llevar a cabo el estudio son unos 3 afios desde la puesta en
marcha del proyecto. En los primeros dos afios se llevara a cabo el reclutamiento de los

pacientes. El afio siguiente se dedicara el seguimiento de los pacientes de la cohorte y, en



los ultimos meses, se llevara a cabo el analisis estadistico de los resultados, la redaccion

del articulo para su publicacion.

4.4. Sujetos.
Se incluiradn pacientes ambulatorios pertenecientes al Departamento de Salud de Elche,
en seguimiento por la Unidad de Insuficiencia Cardiaca del servicio de Cardiologia del
Hospital General Universitario de Elche.

4.4.1. Criterios de inclusién y exclusion.
e Criterios de inclusion:
o Mayores de 18 afios.
o Pertenecientes al Departamento de Salud de Elche.
o Insuficiencia Cardiaca estable definida por ausencia de ingresos por
insuficiencia cardiaca el mes previo al reclutamiento.
o Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo reducida (FEVI <50% por
método Simpson biplano o método 3D).

o Capaces de otorgar consentimiento.

e Criterios de exclusion:

o Menores de 18 afios.

o Pertenecientes a otros departamentos de salud.

o Ingreso por descompensacién de insuficiencia cardiaca el mes previo al
reclutamiento.

o FEVI conservada (FEVI > 50% por Simpson biplano o 3D).

o Incapaz de otorgar consentimiento.

o Proceso oncologico activo o infeccioso activo en el momento de obtencion
de pardmetros analiticos.

4.4.2. Tamafio muestral.
Para determinar el tamafio muestral necesario hemos utilizado el software EPIDAT 4.2.
Realizando contraste de hipotesis para estudio de cohortes entre pacientes con
desnutricion y con estado nutricional adecuado, teniendo en cuenta, segun la bibliografia
consultada, un riesgo relativo esperable de 1,53 y un riesgo en expuestos de en torno al

41%, el tamafio muestral necesario para nuestro estudio seria de 344 pacientes sin asumir
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pérdidas. Si ademas asumimos un 10% de pérdidas durante el seguimiento, el tamafio
muestral necesario seria de 378 pacientes aproximadamente. Este tamafio muestral ha
sido calculado teniendo en asumiendo un intervalo de confianza al 95% y una potencia

de estudio necesaria del 80%.

4.4.3. Muestreo.
Planteamos un muestro no probabilistico, es decir, incluyendo los pacientes que acudan
a la consulta de la Unidad de Insuficiencia Cardiaca, cumplan los criterios de inclusion y

exclusion y otorguen su consentimiento para ser incluidos en el estudio.

4.5. Variables que recoger.

1. Datos demogréaficos:
Se recogeran en el momento de inclusién en el estudio, en la consulta de la Unidad de
Insuficiencia Cardiaca.

Fecha de nacimiento.

- Edad (variable cuantitativa expresada en afos).
- Sexo (variable cualitativa nominal expresada en hombre o mujer).
- Talla (variable cuantitativa continua expresada en cm).

- Peso (variable cuantitativa continua expresada en kg).

2. Factores de riesgo cardiovascular y comorbilidades importantes:

- Hipertension (variable cualitativa nominal: si 0 no):

Se considerara que la hipertension esta presente si el paciente presenta unos valores de
TAS >140 mmHg y/o TAD > 90 mmHg en al menos dos mediciones separadas 5 minutos
en la consulta, si consta dicho diagnostico en su historia clinica en Orion Clinic y/o el
paciente toma tratamiento antihipertensivo.

Se toma el valor de TAS > 140 mmHg y/o TAD >90 mmHg segun las Guias de Practica
Clinica de hipertension de la Sociedad Europea de Cardiologia de 2018,
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- Diabetes Mellitus (variable cualitativa nominal: si 0 no):

Se considerara diabéticos aquellos pacientes que presenten un valor de glucemia basal
>126 mg/dL y un valor de HbA1 > 6,5% en la analitica de control de la consulta, a aquellos
en los que conste el diagnostico en su historia clinica en Orion Clinic y/o tengan
tratamiento antidiabético.

Se toman los valores de referencia arriba mencionados segun la Guia de Préactica Clinica

de pre-diabetes y diabetes de la Sociedad Europea de Cardiologia de 2019%°.

- Dislipemia (variable cualitativa nominal: si 0 no):

Se considera dislipemia si el paciente presenta un valor de colesterol total mayor o igual
a 180 mg/dL y/o triglicéridos mayor o igual a 150 mg/dL en la analitica de control de
consulta, si consta dicho diagnostico en su historia clinica en Orion Clinic y/o esta en
tratamiento hipolipemiante.

Los valores de referencia son segun las Guias de Préctica Clinica de dislipemia de la

Sociedad Europea de Cardiologia de 2019%°.

- Fumador (variable cualitativa nominal: si, no o exfumador):

Se preguntara al paciente en la visita de insuficiencia cardiaca acerca de su consumo
tabaquico. Se considerard exfumador a aquel paciente que lleve al menos 6 meses sin
fumar segun el Manual de Codificacion de Diagndsticos CIE-10 del Ministerio de

Sanidad"’.

- Habito endlico (variable cualitativa nominal: si 0 no):
Se preguntara por dicho habito en la consulta y se considerard consumo de riesgo un
consumo de riesgo un consumo de entre 40 y 60 gramos al dia en hombres y entre 20 y

40 gramos al dia en mujeres segin la OMS?,

- Consumo de otras sustancias (variable cualitativa nominal: si 0 no).

- Otras comorbilidades:

o ERC (cualitativa nominal: si 0 no): si consta el diagndstico en la historia
clinica en Orion Clinic y/o si presenta un filtrado glomerular por debajo de 60
ml/min segun la formula habitual de nuestro laboratorio.
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Antecedentes de ictus (cualitativa nominal: si 0 no): si consta el diagnostico
en Orion Clinic.

Antecedentes de cardiopatia isquémica (cualitativa nominal: si 0 no): si consta
el diagnostico en Orion Clinic y/o si se le ha realizado una coronariografia
donde se objetiven lesiones coronarias significativas revascularizadas o no.
Antecedentes de EPOC o SAHS (cualitativa nominal: si 0 no): si consta el
diagndstico en Orion Clinic.

Antecedentes de proceso oncoldgico no activo en el momento actual
(cualitativa nominal: si 0 no): Si consta el diagnostico en Orion Clinic.

- Tratamiento habitual (todas variables cualitativas nominales de si 0 no): se tendra en

cuenta el tratamiento activo en el momento de la consulta segin Orion Clinic:

o

o

Acido acetilsalicilico (si/no).
Clopidogrel, ticagrelor o prasugrel (si/no).
Estatinas (si/no).

Antidiabéticos orales (si/no).
Insulinoterapia (si/no).
Betabloqueantes (si/no).
IECA/ARA- 11 (si/no).

ARNI (si/no).
Eplerrenona/espironolactona (si/no).
iISLGT2 (si/no).

Diuréticos de asa (si/no).
Calcioantagonistas (si/no).
Amiodarona (si/no).

Digoxina (si/no).

Otros antiarritmicos (si/no).
Anticoagulacion (si/no).

3. Variables relacionadas con la insuficiencia cardiaca.

- Etiologia de la insuficiencia cardiaca (variable cualitativa nominal: isquémica,

valvular, miocardiopatia, taquimiocardiopatia u otros): segun conste en la historia

clinica del paciente en Orion Clinic.
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Portador de dispositivos (variable cualitativa nominal: no o marcapasos, DAl o0 TRC):
segun conste en Orion Clinic.

Necesidad de ingreso por IC los 6 meses previos al reclutamiento (cualitativa
nominal: si 0 no): seguin conste en Orion Clinic.

Antecedentes de arritmia ventricular (cualitativa nominal: si 0 no): segun conste en
Orion Clinic.

Clase funcional (cualitativa nominal: NYHA I, NYHA I, NYHA 1Il o NYHA IV).

4. Parametros ecocardiograficos.

Se recogeran los datos correspondientes a la ecocardiografia en la consulta de la Unidad

de Insuficiencia Cardiaca, realizada en el equipo EpiQ-7 de Philips.

Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (variable cuantitativa discreta
expresada en porcentaje): se medira mediante el método Simpson biplano o por 3D
calculado por el software de Philips.

Volumen indexado del ventriculo izquierdo (cuantitativa continua expresada en
ml/m?).

Disfuncidn diastdlica (cualitativa nominal: si 0 no).

Diametro de la base del ventriculo derecho (cuantitativa continua expresada en cm).

TAPSE del ventriculo derecho (cuantitativa continua expresada en mm).

5. Pardmetros analiticos.

Se recogeran los datos de la analitica extraida en la consulta de la Unidad de Insuficiencia

Cardiaca realizada en el laboratorio del Hospital General de Elche.

Albdmina (cuantitativa continua expresada g/dL).

Filtrado glomerular (cuantitativa continua expresada en ml/min).

Colesterol total, LDL y HDL (cuantitativas continuas expresadas en mg/dL).
Recuento linfocitario (cuantitativa discreta expresada en U/mm?).

NT-proBNP como marcador de congestion intravascular'® (cuantitativa continua
expresada en pg/mL).

CA-125 como marcador de congestion tisular (cuantitativa continua expresada en
U/mL).
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6. Variables recogidas en la consulta.
Constantes vitales:
o Tension arterial sistdlica y diastolica (cuantitativas continuas expresadas en
mmHg).

o Frecuencia cardiaca (cuantitativa discreta expresada en latidos por minuto).

ECG (cualitativa nominal: ritmo sinusal, fibrilacion auricular, flutter auricular u
otros).
7. Valoracion del estado nutricional:
Resultado de la escala MNA (cualitativa nominal: estado nutricional adecuado, en
riesgo de desnutricidén o desnutricion establecida). Se establecera una categoria para
cada paciente segun su resultado en la puntuacion del score:

o MNA <17 puntos: desnutricion.

o MNA 17-23,5: en riesgo de desnutricion.

o MNA > 24: estado nutricional adecuado.

Resultado de escala CONUT (cualitativa nominal: estado nutricional normal,
desnutricion leve, moderada o grave). Se establecera una categoria para cada paciente
segun su puntuacién en el score:

o CONUT 0-1: estado nutricional normal.

o CONUT 2-4: desnutricién leve.

o CONUT 5-8: desnutricién moderada.

o CONUT 9-12: desnutricion grave.

8. Valoracion de los eventos.

Mortalidad por cualquier causa (cualitativa nominal: si 0 no): se consultara la
presencia de exitus o no durante el seguimiento mediante la historia clinica en Orion
Clinic.

Reingreso por insuficiencia cardiaca (cualitativa nominal: si 0 no): segiin conste en la
historia clinica en Orion Clinic durante el seguimiento.

Mortalidad cardiovascular (cualitativa nominal: si 0 no): se consultara la presencia de
exitus por causa cardiovascular o no durante el seguimiento mediante la historia

clinica en Orion Clinic.
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4.6. Metodologia.
Durante la actividad asistencial habitual de la consulta de la Unidad de Insuficiencia
Cardiaca se evaluara paciente por paciente aquellos que sean candidatos a ser incluidos
en el estudio, es decir, aquellos que cumplan los criterios de inclusion y exclusion.
Tras, evaluar si el paciente es candidato para el estudio, se le planteara la posibilidad de
participar en el estudio, se explicara el procedimiento y se entregara la hoja de
consentimiento informado (anexo 2) y la hoja de informacidn para pacientes (anexo 3).
Una vez que el paciente acepte participar en el estudio, se tomaran sus constantes vitales,
talla, peso y ECG, siempre con los mismos dispositivos.
Ademas, se realizard una ecocardiografia con el equipo EpiQ-7 de Philips y se extraera

una analitica sanguinea que se enviara al laboratorio de nuestro hospital.

S
-

;f

Equipo EpiQ-7

Tras esto, se pasara a evaluar el estado nutricional de los pacientes mediante la escala
MNA (anexo 4), la cual incluye medidas antropométricas como por ejemplo la
circunferencia braquial que se medira en la consulta siempre con la misma cinta métrica.
Posteriormente, se evaluard el estado nutricional segln el score CONUT (anexo 5) con
los datos de la analitica extraida en consulta.

Tras conocer el estado nutricional del paciente se le asignard a un grupo de estado
nutricional por MNA'y por CONUT.

Se iniciaréa el seguimiento del paciente desde el momento que es incluido en el estudio. A
los 6 meses se accedera a su historia clinica en Orion Clinic para evaluar la aparicion de
eventos que son objetivo primario y secundarios. Haremos lo mismo al afio del inicio del

seguimiento, dando por terminado en ese momento el seguimiento de ese paciente.
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Figura 1. Diagrama de metodologia del proyecto

4.7. Andlisis estadistico.

Se creara una hoja de calculo en el programa Microsoft Excel donde seran recogidos los
datos de nuestro estudio. En dicha base de datos se recogeran las variables previamente
mencionadas en nuestro proyecto para cada paciente.

Una vez recogidos todos los datos, se realizara el andlisis estadistico de estos. Para ello,
se exportara nuestra base de datos al programa IBM SPSS Statistics Base.

Las variables cuantitativas de distribucion normal se representaran con media y
desviacidn tipica, mientras que las variables cuantitativas de distribucién no normal seran
expresadas con la mediana y los rangos intercuartilicos. Para comprobar el tipo de
distribucion de las variables cuantitativas se utilizara la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
Para el andlisis estadistico de las variables cuantitativas usaremos la prueba t de student.
En cuanto a las variables cualitativas, seran expresadas en porcentaje y se utilizara el test
estadistico Chi cuadrado.

Para el contraste de hipotesis se aceptara un error alfa <0,05, es decir, se considerara la
significacion estadistica con un valor de p <0,05.

También realizaremos un andlisis multivariante utilizando un modelo de regresién
multiple para identificar variables independientes y se evaluara la supervivencia libre de

eventos mediante el test Log-Rank y regresion de Cox.

17



4.8. Dificultades y limitaciones del proyecto.

Las limitaciones de este estudio principalmente nacen del disefio de este, puesto que se
trata de un estudio observacional prospectivo en el que se pueden producir pérdidas de
seguimiento y, ademas, algunos datos son recogidos de manera indirecta a través de la
historia clinica del paciente lo que puede conllevar una pérdida de informacion ante
cualquier variable o evento que no estén reflejados en la historia clinica.

Ademas, no se realizara un muestro probabilistico, sino que los pacientes seran incluidos
de manera secuencial segin acudan a consulta, lo que podria llevar a la pérdida de
informacién o sesgos de seleccién (que, por ejemplo, no se incluyan pacientes en peor
estado funcional porque no pueden acudir a consulta).

Para minimizar los sesgos, seremos lo mas rigurosos posible a la hora la incluir a los
pacientes en el estudio y recoger sus datos.

Comprobaremos la existencia de sesgo de seleccion comparando las caracteristicas
basales de los pacientes de los diferentes grupos, viendo si presentan similitudes y son,
por tanto, comparables entre si.

La recogida de datos biométricos tales como las constantes vitales, la talla, peso, etcétera
seran realizados siempre con los mismos dispositivos para evitar sesgos de clasificacion.
Lo mismo para el ECG vy la ecocardiografia. Ademas, dichos aparatos seran calibrados y
validados antes de las mediciones, asi como para las técnicas de laboratorio para la

analitica sanguinea.

5. PLAN DE TRABAJO.

5.1. Etapas del desarrollo y final del proyecto.
- Fase de desarrollo y disefio del proyecto:
o Disefio y redaccion del protocolo.
o Elaboracion y obtencion de documentacion necesaria (escalas, hoja de
consentimiento, hoja de informacion al paciente, cuaderno de recogida de
datos...)

o Solicitud de permisos y de aprobacion del Comité de Etica de Investigacion
Médica (CEIM) del hospital.

o Solicitud de beca a la Fundacion para el Fomento de la Investigacion Sanitaria
y Biomedica de la Comunitat Valenciana (FISABIO).
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o Explicacion del desarrollo del proyecto y protocolo a seguir al resto de
servicio de Cardiologia del Hospital General de Elche.
Fase de desarrollo del estudio:
o Reclutamiento de pacientes y recogida de datos
o Seguimiento.
Fase de analisis estadistico y obtencion de resultados.
Fase de extraccion de conclusiones, redaccion de articulo y preparacion de

publicacion.

5.2. Distribucion de tareas.

Investigador principal: Dra. Marina Del Rio Lépez, médica residente del Servicio de
Cardiologia del HGUE. Se encarga del disefio del proyecto, asi como recogida de
datos y supervision del correcto desarrollo del estudio.

Investigadores clinicos: Dr. Miguel Ahumada Vidal, Dr. Antonio Garcia Honrubia y
Dra. Nuria Vicente Ibarra, cardiélogos del HGUE se encargaran de reclutamiento de
pacientes y recogida de datos. EI Dr. Pedro Morillas Blasco, jefe se servicio de
Cardiologia del HGUE, colaboraréa en el proyecto supervisando las actividades y con

recogida de datos y reclutamiento de pacientes.

5.3. Cronograma de actividades.

2023-2026

De enero a abril de 2023: revision bibliogréafica y actualizacion.

De abril a junio de 2023: elaboracién, disefio y redaccion del proyecto.

Junio-julio de 2023: solicitud de permisos y comunicacion al resto del Servicio de
Cardiologia.

Septiembre 2023: Inicio del reclutamiento y seguimiento de los pacientes.
Septiembre 2023 a septiembre de 2025: reclutamiento y seguimiento de pacientes.
Septiembre 2026: finaliza el seguimiento al afio del ultimo paciente reclutado. Fin del
seguimiento.

Septiembre-octubre de 2026: anélisis estadistico, comprobacion de resultados.
Octubre-noviembre 2026: redaccidn y preparacion para la publicacion.

Diciembre 2026: publicacion de resultados.
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2023

En.

Feb.

Mar.

Abr.

May.

Jun.

Jul.

Agos.

Sept

Oct.

Nov.

Dic

Revision y
actualiz.

Elaboracién y
disefio

Permisos

Comunicacién a
Serv. Cardio.

Reclutamiento y
seguimiento.

2024

En.

Feb.

Mar.

Abr.

May.

Jun.

Jul.

Agos.

Sept

Oct.

Nov.

Dic

Reclutamiento y
seguimiento.

2025

En.

Feb.

Mar.

Abr.

May.

Jun.

Jul.

Agos.

Sept

Oct.

Nov.

Dic

Reclutamiento y
seguimiento.

2026

En.

Feb.

Mar.

Abr.

May.

Jun.

Jul.

Agos.

Sept

Oct.

Nov.

Dic

Seguimiento de
reclutados en 2025

Analisis
estadistico y
resultados

Preparacion para
publicacion

Publicacion

6. ASPECTOS ETICOS
Se trata de un proyecto de investigacién biomédica que debe realizarse segun la
legislacién vigente y siguiendo las recomendaciones de la Declaracion de Helsinki.
Ademas, debe solicitarse la autorizacion de la elaboracion del proyecto al Comité de Etica
de Investigacién Médica (CEIM) de nuestro centro.
Los pacientes seran informados de manera detallada del procedimiento, entregandose
hojas de informacién y firmandose un consentimiento informado una vez hallan
comprendido toda la informacion trasmitida.
Los pacientes deben ser informados de su derecho a revocar el consentimiento en cuanto
deseen, siguiendo la Ley Organica 41/2002 reguladora de la Autonomia del Paciente y de
Derechos y Obligaciones en materia de Documentacion Clinica.
En cuanto al tratado de los datos se hara siempre siguiendo la Ley Organica 3/2018 de
Proteccion de Datos Personales y Garantia de los Derechos Digitales (LOPDP-GDD).
Para asegurar la confidencialidad de los datos, Gnicamente el personal investigador tendra
acceso a ellos y se identificara a los pacientes con un cédigo preestablecido para evitar la
identificacion de estos en la base de datos.
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7. APLICABILIDAD Y UTILIDAD DE LOS RESULTADOS

Dado que la insuficiencia cardiaca es una entidad altamente prevalente y con gran
carga de morbimortalidad, es de relevancia conocer lo mejor posible los factores que
pueden influir en el prondstico de la enfermedad.

Sabemos que existen maltiples variables que pueden aumentar la morbimortalidad de
los pacientes con insuficiencia cardiaca, muchas de ellas podrian ser modificables
cuando estan presentes.

La hipotesis del estudio consiste en demostrar la existencia de una relacion entre el
estado nutricional del paciente y el prondstico de la insuficiencia cardiaca.

De confirmarse la hipotesis planteada, la desnutricion seria otro de los factores
conocidos y modificables que afectan a la esperanza y calidad de vida de nuestros
pacientes.

Conociendo el estado nutricional de nuestros pacientes y su relacion con el
prondstico, se podrian disefiar estrategias aplicables en consulta para mejorar la

nutricion de nuestros pacientes y, por tanto, su pronostico.

8. VIABILIDAD Y MEDIOS

Evaluando la capacidad de la Unidad de Insuficiencia Cardiaca para llevar a cabo este
proyecto vemos que tenemos los recursos necesarios para la realizacion de este,
puesto que contamos con personal formado, espacio en consultas, ecografo y demas
material necesario y, ademas, la Unidad atiende un volumen de pacientes suficiente
como para que el tiempo de reclutamiento planteado sea razonable para alcanzar el

tamafio muestral necesario.
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9. PRESUPUESTO

Para llevar a cabo el proyecto se solicitara la beca FISABIO para grupos de investigacion

emergentes.
Se detallan los gastos estimados en la siguiente tabla:

Personal no remunerado

0€

Ecdgrafo- EpiQ 7,
electrocardiografo y otros
equipos

0€

*Equipos ya adquiridos.

Inscripcion al Congreso en
avances en Insuficiencia

Cardiaca y Miocardiopatias de 400€
la SEC
Inscripcion al Congreso
Nacional de las Enfermedades 321¢€
Cardiovasculares de la SEC
721€
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11. ANEXOS
ANEXO 1 - Solicitud Cédigo COIR.

NERS/,
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Elche, 17/06/2023

El Secretario del Comité de Etica e Integridad en la Investigacion (CEIl), constata que se ha presentado en la
Oficina de Investigacion Responsable, la solicitud de evaluacién del TFG/TFM:

Tutor/a Miguel Ahumada Vidal

Estudionte Marina Del Rio Lopez

Tipo de actividad 2. TFM (Trabajo Fin de Master)

Grado/Méster Master Universitario en Investigacion en Medicina Clinica

Titulo del TFG/TFM Andlisis del estado nutricional de los pacientes de la Unidad de
Insuficiencia Cardiaca y su impacto en el prondstico

£odigo provisional 230616102511

Dicha actividad de investigacién ha sido admitida a trdmite para su evaluacion por la Oficina de Investigacion
Responsable v, si procede, por el Comité de Etica e Integridad en la Investigacién de la Universidad Miguel
Hernandez de Elche.

Atentamente,

Alberto Pastor Campos

Secretario CEll

lefe de la Oficina de Investigacion Responsable
Vicerrectorado Investigacion y Transferencia

Paginaldel3

COMITE DE ETICA E INTEGRIDAD EN LA INVESTIGACION
VICERRECTORADO DE INVESTIGACION Y TRANSFERENCIA
UNIVERSIDAD MIGUEL HERNANDEZ DE ELCHE
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ANEXO 2 — Consentimiento informado.

ELX OCardiologia
DEPARTAMENT DE SALUT H. General Universitario Elche

HOJADE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA

PARTICIPACION EN UN ESTUDIO

ANALISIS DEL ESTADO NUTRICIONAL DE LOS PACIENTES CON
INSUFICIENCIA CARDIACA Y SU IMPACTO EN EL PRONOSTICO

CONDNI .o declaro que:

- Hessido informado con antelacion del procedimiento a seguir en el estudio con
informacion clara.

- He entendido los riesgos y beneficios de mi participacion.

- Se han resuelto las dudas planteadas.

- He sido informado de la posibilidad de revocar este consentimiento en cualquier
momento.

- Doy mi consentimiento para la realizacion del procedimiento descrito.

Firma del paciente Firma del Médico

Fecha:

Revocacion del consentimiento:

D. ID: oot nes , con DNI:
....................... REVOCO el consentimiento anteriormente dado para la realizacion de este
procedimiento por voluntad propia, y asumo las consecuencias derivadas de ello.

Firma del paciente Firma del médico

Fecha:

26



ANEXO 3 - Hoja de informacidon para pacientes.

El_X a Cardiologia
DEPART[\MENT DE SA[UI H. General Universitario Elche

HOJA DE INFOMACION PARA PACIENTES
ANALISIS DEL ESTADO NUTRICIONAL DE LOS
PACIENTES CON INSUFICIENCIA CARDIACAY SU
IMPACTO EN EL PRONOSTICO

Investigador: Marina Del Rio Lopez Servicio: Cardiologia
Teléfono de contacto: 966616911

Titulo del estudio: “Analisis del estado nutricional de los pacientes de la Unidad de
Insuficiencia Cardiaca del Hospital General de Elche y su impacto en el prondstico”.

Objetivo del estudio: El objetivo de este estudio consiste en analizar el estado nutricional
de los pacientes de la Unidad mediante el uso de escalas y datos analiticos y hacer un
seguimiento de la evolucion de la enfermedad y establecer si existe relacion entre el
estado nutricional y el prondstico.

Descripcion del procedimiento: En la consulta de Insuficiencia Cardiaca se le recogeran
datos como talla y peso, se pasaran escalas de nutricion y se le realizard una analitica de
control rutinario.

Riesgos derivados del procedimiento: La participacion en este estudio no supone un
mayor riesgo para su salud, puesto que no se realizan mas procedimientos de aquellos ya
incluidos en la practica clinica habitual.

Beneficios: La participacion en este estudio podria ser Util, puesto que conociendo su
estado nutricional podemos realizar medidas para optimizarlo.

Alternativas al tratamiento: Durante su participacion en el estudio, usted recibira el
tratamiento médico adecuado para su condicion en todo momento. Ademas, su médico
responsable le informara en todo momento de las distintas opciones de tratamiento.

Confidencialidad de los datos: El tratamiento de los datos personales se regira por la Ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia de los
derechos digitales. Unicamente el personal investigador tendra acceso a sus datos v,
ademas, una vez incluidos en la base de datos, se identificaran con un c6digo numeérico
confidencial.
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ANEXO 4 — ESCALA MNA (desarrollada por Nestlé®)*

Nestle
utrition
Institute

Apellidos:

Mini Nutritional Assessment
MNA®

Sexo: Edad: Peso, kg:

Altura, cm: Fecha:

Responda a la primera parte del cuestionario indicando la puntuacion adecuada para cada pregunta. Sume los puntos correspondientes al cribaje y
silasuma es igual o inferior a 11, complete el cuestionario para obtener una apreciacion precisa del estado nutritional.

Cribaje J. Cuantas gomldas completas toma al dia?
0= 1 comida
A Ha perdido el apetito? Ha comido menos por faltade 1= 2 comidas
apetito, problemas digestivos, dificultades de 2 =3 comidas O
masticaciono deglucion en los ultimos 3 meses?
0= ha comido mucho menos K Consume el patiente
1= ha comido menos e productos lacteos al menos
2= ha comido igual D una vez al dia? sig noQ
B mtaa-m:ﬁ!e deé peso (<3 meses) *  huevos o legumbres
0= pérdida de peso > 3kg 102veces alasemana? sig nop
1=no losabe o carne, pescado o aves. diariamente? sig nog
2= pérdida de peso entre 1y 3kg
3= no ha habido pérdida de peso D 00 =00 1sies
C Movilidad 05 =2sies
0= de la cama al sillon 10 =3sies o0
1= autonomia en el interior
2= sale del domicilio ; . L Consume frutas o verduras al menos 2 veces al dia?
D Ha tenido una enfermedad aguda o situacion de estrés O=no 1=si D
psicolégico en los ultimos 3 meses?
0=si 2=no D M Cua vasos de agua u otros liquidos toma al dia? (agua, zumo,
E Problemas neuropsicologicos café, té, leche, vino, cerveza...)
0= demencia o depresion grave 0.0 = menaos de 3 vasos
1= demencia moderada 05=de3 a5vasos
2 = sin problemas psicologicos 1.0= mas de 5 vasos Ooag
F Indice de masa corporal (IMC = peso / (talla)? en kg/m®
0= IMC <19 N Forma de alimentarse
1=19<IMC <21 0 = necesita ayuda
2=215IMC <23 1= se alimenta solo con dificultad
3=1IMC =223 O 2= se alimenta solo sin dificultad O
Evaluacion del cribaje O Se considera el paciente que esta bien nutrido?
(subtotal max. 14 puntos) 0o 0 = malnutricion grave
1= no lo sabe o mainutricion moderada
12-14 puntos: estado nutricional normal 2 = sin problemas de nutricidn O
8-11 puntos: riesgo de malnutricion
0-7 puntos: mainuirichin P En comparacion con las personas de su edad, como encuentra el
Para una evaluacion mas detallada, continiie con las preguntas paciente su estado de salud?
G-R 0.0 = peor
x 05=no losabe
G El paciente vive independiente en su domicilio? 20 = mejor 0.0
1=si 0=no D ~— e
Q Circunferencia braquial (CB en cm)
H Toma mas de 3 medicamentos al dia? grg: S,B ;cz; 522
0=si 1=no 10=CB>22 O-0
I Ulceras o lesiones cutaneas? R Cir jadela illa (CP en cm)
0=si 1=no 0=CP <31 i
O 1=CP231 O

RET Vellas B, VIS H, ADe 1) G, 13l Ovarview of the MNA® - s Hstory and
Chatonges. J NITHEARS Aghg 2006 ; 10 | 456465,
Ribeas®h LZ, HamerJO, Saka A, Guigoz ¥, Vel §. Screening for Lndemeuention
1 GONAIre Practco : Develping e SHor-Fovm M MARGNN ASSOSEMmant (MNA
5. 4.Geoat2001 [ S5A - M366-317.
cup: Y. The M ANUSRNS Assessmant (MVAD) Beview of e Literatye « Wnat
doas ) te0 us?J N Heal Aghg 2006 | 10 | 466457
GSOOKE Ces Prodi 5 Nesté SA, Vewey, Swix iind, Tackman Owie s
© Nesté, 193¢, Revk by 2006, N6T200 1259 10M
Para més informacién: waw = 13- th 1l com

ooo

ooao
ooa

Evaluacion (max. 16 puntos)
Cribaje
Evaluacién global (max. 30 puntes)

Evaluacion del estado nutricional

|| estado nutricional normal
riesgo de malnutricion
malnutricién

De 24 a 30 puntos
De 17 a 23.5 puntos
IMenos de 17 puntos
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ANEXO 5- ESCALA CONUT?®

Table 1
Assexxment of undernutrition degree by CONUT

Undernutrition Degree

Parameter Normal Light Moderate Severe
Serum Albumin (g/dl) 35-45 30349 25-29 <25
Score 0 2 4 6
Totul Lymphocytes/ml > 1600 1200-1599 800-1199 < R0
Score 0 1 2 3
Cholesterol (mg/dl) > 180 140180 1004139 < 100
Score 0 I 2 3
Sereening Total Score 0-1 2-4 5-8 9-12

*|gnacio de Ulibarri J, et al. Nutr. Hosp 2005°
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