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ANTECEDENTES El deterioro del estado nutricional durante la hospitalizacién en pacientes con insuficiencia
cardiaca crénica aumenta la mortalidad. Contintia sin estar claro si un apoyo nutricional durante la hospitalizacion
reduce estos riesgos o, por el contrario, puede tener efectos nocivos debido al aumento de aporte de sal y liquidos.

OBJETIVOS El objetivo de este ensayo fue estudiar el efecto del apoyo nutricional sobre la mortalidad en pacientes
hospitalizados por una insuficiencia cardiaca crénica que presentaban un riesgo nutricional.

METODOS Un total de 645 pacientes con insuficiencia cardiaca crénica (36% [n = 234] con descompensacién aguda)
participaron en el ensayo EFFORT (Effect of early nutritional support on Frailty, Functional Outcomes and Recovery

of malnourished medical inpatients) de disefio abierto e iniciado por los investigadores. Los pacientes fueron
asignados aleatoriamente a un apoyo nutricional individualizado segtn la guia del protocolo para alcanzar los
objetivos de energia, proteinas y micronutrientes (grupo de intervencion) o bien a la alimentacion ordinaria del
hospital (grupo de control). El criterio principal de valoracién fue la mortalidad por cualquier causa a los 30 dias.

RESULTADOS La mortalidad a lo largo de 180 dias aumenté con la mayor gravedad de la desnutricidn (odds ratio
por cada punto de aumento de la puntuacién Nutritional Risk Screening 2002: 1,65, intervalo de confianza [IC] del
95%: 1,21 a 2,24; p = 0,001). A los 30 dias, 27 de 321 pacientes del grupo de intervencién (8,4%) habian fallecido,
en comparacion con 48 de los 324 (14,8%) de los del grupo de control (odds ratio: 0,44; IC del 95%: 0,26 a 0,75;

p = 0,002). Los pacientes con un riesgo nutricional alto fueron los que obtuvieron un mayor beneficio con el apoyo
nutricional. Los efectos sobre la mortalidad continuaron siendo significativos en un seguimiento de 180 dias.

Los pacientes del grupo de intervencién presentaron también un menor riesgo de eventos cardiovasculares mayores
a los 30 dias (17,4% frente a 26,9%; odds ratio: 0,50; IC del 95%: 0,34 a 0,75; p = 0,001).

CONCLUSIONES En los pacientes hospitalizados por una insuficiencia cardiaca crénica que tienen un riesgo
nutricional alto, un apoyo nutricional individualizado redujo el riesgo de mortalidad y de eventos cardiovasculares
mayores en comparacion con la alimentacion ordinaria del hospital. Estos datos respaldan el empleo de un examen
de deteccion sistematica de la desnutricion en el momento de la hospitalizacion, seguido de una estrategia de apoyo
nutricional individualizado en esta poblacidn de pacientes vulnerables. (Effect of Early Nutritional Therapy on Frailty,
Functional Outcomes and Recovery of Undernourished Medical Inpatients Trial [EFFORT]; NCT02517476) (J Am Coll
Cardiol 2021;77:2307-19) © 2021 American College of Cardiology Foundation.
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a desnutricion constituye un factor de riesgo cla-

ramente identificado para una mala evolucién de

manera general en la poblacién de pacientes
médicos hospitalizados (1), y mas concretamente en los
pacientes con insuficiencia cardiaca crénica (2-4). La
forma de presentacion clinica de la desnutricién puede
variar entre una pérdida de apetito y/o de peso, una pér-
dida de masa muscular con sarcopenia o una caquexia
cardiaca grave (5,6). Aunque la caquexia cardiaca esta
intensamente relacionada con la desnutricién, su defini-
cién incluye también la presencia de inflamacién y una
pérdida de peso no voluntaria de como minimo un 6% a
lo largo de un periodo de 6 a 12 meses (7,8). Hasta un
40% de los pacientes con insuficiencia cardiaca crénica
cumplen esos criterios (8), y ello puede explicarse por
diferentes factores de riesgo, como la edad avanzada,
la carga elevada de comorbilidades, el edema intestinal
causante de malabsorcion, las citocinas elevadas y la
inflamacioén que provocan pérdida del apetito y anore-
xia, y la fatiga y la disnea que conducen a un deterioro en
las actividades de la vida diaria (9,10). Ademas, una vez
ingresados en el hospital, los pacientes con insuficiencia
cardiaca crénica presentan un riesgo elevado de sufrir
un mayor deterioro de su estado nutricional (11).

Con objeto de prevenir estos resultados adversos aso-
ciados a la desnutricidn, las guias de practica clinica actua-
les recomiendan iniciar un apoyo nutricional durante la
hospitalizacién en los pacientes en los que hay un riesgo
de desnutriciéon (12,13). Sin embargo, la evidencia existen-
te en la poblacién de pacientes con insuficiencia cardiaca
esescasa (2,14,15). En unareciente revision sistematica se
identificaron 5 ensayos clinicos en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca y tan solo en 1 de ellos se presentaron
datos de mortalidad (16). Este ensayo, realizado en Espa-
fia, con la inclusion de 120 pacientes, indicé una intensa
reducciéon de la mortalidad de > 50% a lo largo de un inter-
valo de tiempo de 6 meses (3). No obstante, a pesar de
esos resultados prometedores, la evidencia actualmente
existente respecto al beneficio clinico aportado por un
apoyo nutricional en el hospital en los pacientes con insu-
ficiencia cardiaca es insuficiente. Es importante sefialar
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que existe la posibilidad de un efecto nocivo de-
rivado del aumento de aporte de sal y liquidos
que se asocia al empleo de un apoyo nutricional
en los pacientes con insuficiencia cardiaca.

En la actualidad, las diversas guias inter-
nacionales de cardiologia existentes reco-
miendan un abordaje multidisciplinario para

) L., ) . mayores
prevenir la desnutricién, que debe incluir un

seguimiento regular del peso corporal, asi 2002
como evitar un consumo excesivo de liquidos

y/o sal (17-19). Sin embargo, dada la falta de datos soli-
dos obtenidos en ensayos clinicos, no hay ninguna reco-
mendacion especifica respecto al apoyo nutricional en
los pacientes hospitalizados por una insuficiencia cardia-
ca crénica (17-19). En este estudio llevamos a cabo un
analisis secundario, planificado a priori, de un ensayo
multicéntrico aleatorizado realizado en Suiza (20,21),
para investigar el efecto de un apoyo nutricional durante
la hospitalizacién en comparacion con la alimentaciéon
ordinaria habitual del hospital sobre la mortalidad y
otros resultados clinicos, en pacientes con insuficiencia
cardiaca crénica.

METODOS

DISENO DEL ESTUDIO. En este analisis secundario se
incluy6 a todos los pacientes con insuficiencia cardiaca
crénica que participaron en el ensayo EFFORT (Effect of
early nutritional support on Frailty, Functional Outcomes
and Recovery of malnourished medical inpatients) (20,21).
El EFFORT fue un ensayo clinico controlado, aleatoriza-
do, prospectivo, no comercial, multicéntrico, en el que se
investig6 el efecto de un apoyo nutricional individualiza-
do temprano en los resultados médicos obtenidos en
pacientes con riesgo de desnutricién. El protocolo del
ensayo y los resultados principales se han publicado
ya con anterioridad. El ensayo fue aprobado por el Comi-
té de Etica de Investigacion del Noroeste de Suiza
(EKNZ; 2014_001) y se registro en ClinicalTrials.gov
(NCT02517476). Participaron en el estudio un total de
8 hospitales de nivel secundario y terciario de Suiza.
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POBLACION DE PACIENTES. Para el ensayo inicial, exa-
minamos para la posible inclusién a todos los pacientes a
su ingreso en el hospital para determinar si tenfan un
riesgo de desnutricidn, con el empleo de la Nutritional
Risk Screening 2002 (NRS) (22). La NRS es una herra-
mienta de deteccion sistematica de la desnutricién que
se basa en la informacion aportada por el propio paciente
e incluye {tems para la evaluacion del estado nutricional
actual y de la gravedad de la enfermedad.

Para este ensayo incluimos a los pacientes adultos con
una puntuacién total de la NRS de = 3 puntos, una previ-
sion de duracion de la hospitalizacion (DH) de > 4 dias, y
que dieron su consentimiento informado por escrito. Ex-
cluimos a los pacientes tratados en la unidad de cuidados
intensivos o en unidades quirtrgicas; a los pacientes en
los que no se podia emplear la via oral; a los pacientes
alos que se estaba administrando un apoyo nutricional a
largo plazo en el momento del ingreso; a los pacientes
con una enfermedad terminal, antecedentes de cirugia
de derivacion gastrica, anorexia nerviosa, pancreatitis
aguda, insuficiencia hepatica aguda, fibrosis quistica o
trasplante de células madre; y a los pacientes que habian
sido incluidos anteriormente en el ensayo. Todos los pa-
cientes aptos para este analisis secundario tenian un
diagnostico documentado de insuficiencia cardiaca cré-
nica en el momento del ingreso en el hospital, que fue
confirmado y validado mediante un examen completo de
la historia clinica después del alta hospitalaria. Asi pues,
la notificacién de la insuficiencia cardiaca difiere de la del
ensayo original, en el que el diagnéstico se baso tan solo
en los datos de ingreso. Atendiendo a lo establecido en la
guia de la Sociedad Europea de Cardiologia, estratifica-
mos a los pacientes con insuficiencia cardiaca segin su
fraccién de eyecciéon (FE) en 3 grupos: 1) FE reducida
(FE < 40%); 2) FE intermedia (FE de 40% a 49%); y 3) FE
conservada (FE 2 50%).

ASIGNACION ALEATORIA E INTERVENCION DEL ES-
TUDIO. Tras la inclusion en el ensayo, asignamos a los
pacientes aleatoriamente con el empleo de un sistema
interactivo a través de Internet, en una relacién 1:1 al
grupo de intervencion (en el que se utiliz6é un apoyo nu-
tricional individualizado segin un protocolo de aplica-
cién) (figura 1 adaptada seglin una reuniéon de consenso
[23]) o al grupo de control (en el que se utilizo la alimen-
tacion ordinaria del hospital). En el grupo de interven-
cién, el apoyo nutricional se inicié lo antes posible
después de la aleatorizacidon, en un plazo de 48 horas tras
el ingreso en el hospital. Los pacientes recibieron un
apoyo nutricional individualizado destinado a alcanzar
los objetivos de proteinas y energia, que fueron definidos
para cada paciente en el momento del ingreso en el hos-
pital por un dietista titulado y formado especificamente
para ello. Para la prediccién de las necesidades de ener-
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gia se utiliz6 la ecuacién de Harris-Benedict con ajuste
respecto al peso (24). El consumo diario de proteinas se
establecid en 1,2 a 1,5 g/kg de peso corporal con objeto
de introducir un ajuste respecto a la mayor degradacion
de proteinas durante la enfermedad aguda (25), y se uti-
lizaron objetivos inferiores en los pacientes con insufi-
ciencia renal aguda (0,8 g/kg de peso corporal). Para
alcanzar esos objetivos, un dietista titulado y con forma-
cidn especifica elaboré un plan de nutricién individuali-
zado para cada paciente. Este plan se bas¢ inicialmente
en una nutricién oral proporcionada por la cocina del
hospital (que incluia un ajuste del alimento en funcién de
las preferencias del paciente, suplementos [por ejemplo,
enriquecimiento de la comida del hospital mediante la
adicion proteinas en polvo] y el aporte de tentempiés
entre las comidas) asi como complementos alimenti-
cios de administracidon oral (26,27). Se recomendé un
incremento adicional del apoyo nutricional pasando al
empleo de alimentacién enteral por sonda o a alimenta-
cion parenteral si no podia alcanzarse como minimo el
75% de los objetivos de energia y de proteinas mediante
la administracién oral en un plazo de 5 dias. El consumo
nutricional lo volvi6 a evaluar cada 24 a 48 h a todo lo
largo del periodo de hospitalizacién un dietista titulado y
con formacion especifica, basandose en el registro diario
de alimentacién de cada paciente. Al ser dados de alta del
hospital, los pacientes recibieron un asesoramiento res-
pecto a la dieta y, si estaba indicada, una prescripcién de
complementos alimenticios de administracion oral en el
ambito ambulatorio. No se programé un seguimiento am-
bulatorio respecto al consumo nutricional.

Los pacientes del grupo de control recibieron la ali-
mentacion ordinaria del hospital segiin su capacidad y
deseos de comer, sin ninguna consulta nutricional ni
recomendacidon de un apoyo nutricional adicional. Los
hospitales de Suiza proporcionan una alimentacién euro-
pea/internacional estandar. No se aplicé ninguna restric-
cion en el consumo de sal en los hospitales participantes
y la restriccion de liquidos fue prescrita de forma indivi-
dualizada segtn el estado médico de cada paciente.

CRITERIOS DE VALORACION. El criterio principal de
valoracion en este analisis fue la mortalidad por cual-
quier causa hasta el dia 30 después de la inclusion en el
ensayo. Para verificar la informacién sobre los resulta-
dos, enfermeras de investigacion, adecuadamente forma-
das, y que no conocian la intervencién aplicada a cada
paciente, realizaron entrevistas telefonicas estructura-
das con todos los pacientes. Si el paciente no podia apor-
tar la informacién, un familiar o el médico de familia
confirmaban su supervivencia o fallecimiento. Los cri-
terios de valoracidon secundarios fueron los siguientes:
1) eventos cardiovasculares mayores (MACE) incluidos
los de infarto de miocardio, ictus y muerte en un plazo de
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FIGURA 1. Algoritmo nutricional utilizado durante el ensayo

Examen de deteccion del riesgo nutricional (NRS 2002)
espués del ingreso en el hospital de todos los pacientes médicos

Si hay un aumento del riesgo de desnutricion --> evaluacién individualizada del paciente
Si hay desnutricién y no hay ninguna razon que vaya en contra del tratamiento nutricional
--> establecer una estrategia para alcanzar los objetivos nutricionales individuales

Objetivos nutricionales individuales

Necesidades Necesidades Necesidades
de energia de proteinas de micronutrientes

Ecuacién de 1,2-1,5 g/kg de peso Uso de preparados

Harris Benedict con corporal/dia multivitaminicos,

ajuste por el peso (0.8 g/kg de peso otros micronutrientes

corporal (PC) o corporal/dia en caso BN en funcién de los

calorimetria indirecta [ de insuficiencia renal B8 resultados analiticos
sin dialisis) especificos

Objetivos
especificos
Adaptaciones
especificas para
la enfermedad (por
ejemplo, triglicéridos
de cadena media en
la enfermedad del
intestino corto, K bajo
en la insuficiencia renal

Estrategia nutricional para alcanzar los objetivos nutricionales

Nivel I: Vitaminas y minerales segun las CDR (Cantidades
nutricion oral Diarias Recomendadas) del 100%

Adaptacion a Entre Suplementos de Complementos
las preferencias comidas enriquecimiento alimenticios orales

Si Nueva evaluacion cada 24-48 h: ¢se satisface = 75% de las necesidades de energia y proteinas?

Nive_l I_I’: Nutricion oral (véase mas arriba), no son necesarias vitaminas
nutricion enteral adicionales si la nutricion enteral es de = 1500 kcal
Nueva evaluacion cada 24-48 h: ¢se satisface = 75% de las necesidades de energia y proteinas?

NO - No se alcanzan los objetivos nutricionales
Aumento al nivel Il después de como minimo 5 dias

Nive_l lil: Nutricién enteral y/u oral (véase mas arriba),
nutricién parenteral sin vitaminas si la nutricion enteral de = 1500 ml

Uso concomitante de una nutricion oral/enteral minima
(para evitar la atrofia de vellosidades)

objetivos nutricionales con el empleo de nutricidn oral, enteral y parenteral. NRS = Nutritional Risk Screening 2002; PC = peso corporal.

El protocolo de apoyo nutricional se adaptd a partir de lo indicado por una conferencia de consenso previa (23) e incluyd en primer lugar un examen de deteccion, seguido de
la definicién de los objetivos de energia, proteinas y micronutrientes de forma individualizada y, finalmente, la elaboracién de un plan nutricional individual para alcanzar esos
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales de los pacientes

Grupo de
Grupo de control  intervencion
(n=324) (n=321)
Caracteristicas sociodemograficas
Varones 175 (61,0) 156 (55,7)
Media de edad, afios 79,0 (10,2) 78,7 (9,4)
Grupo de edad, afios
<65 17 (5,2) 1@34)
65-75 78 (24,1) 96 (29,9)
>75 229 (70,7) 214 (66,7)
Evaluacion nutricional
Media de indice de masa corporal, kg/m?2 25,3 (5,1) 25,5 (5,6)
Media de peso corporal, kg 72,0 (15,1) 72,7 (17,6)
Puntuacion total de NRS, puntos
3 104 (32,1) 94 (29,3)
4 129 (39,8) 115 (35,8)
5 73 (22,5) 94 (29,3)
>5 18 (5,6) 18 (5,6)
Informacidn relativa a la insuficiencia cardiaca congestiva
Insuficiencia cardiaca aguda 117 (36,1) 117 (36,4)
Insuficiencia cardiaca crénica estable 207 (63,9) 204 (63,6)
Fraccién de eyeccién, % 134 167
<40 29 (18,8) 37(22,0)
40-49 65 (42,2) 70 (41,7)
=50 60 (39,0) 61(36,3)
Etiologia de la insuficiencia cardiaca
Hipertensiva 168 (51,9) 172 (53,6)
Coronaria 185 (57,1) 182 (56,7)
Valvular 127 (39,2) 108 (33,6)
Otras 25(7,7) 25(7,8)
Enfermedad coronaria
Signos de EC 211 (65,1) 226 (70,4)
Sin presencia de isquemia aguda 160 (55,7) 174 (62,1)
Isquemia aguda 17(5.2) 14 (4,4)
Factores de riesgo cardiovascular
Diabetes 93(28,7) 88 (27,4)
Dislipidemia 109 (33,6) 115 (35,8)
Hipertension 211 (65,1) 208 (64,8)
Obesidad 58 (17,9) 65(20,2)
Antecedentes familiares de EC 29 (9,0) 32(10,0)
Consumo activo de nicotina 108 (33,3) 102 (31,8)
Otras comorbilidades
Antecedentes de ictus/accidente isquémico transitorio 42 (13,0) 30(9,3)
EAP 50 (15,4) 41(12,8)
Valores analiticos al ingreso, media
LDL, mmol/l (n=291) 1,8+0,9 1.8+09
HDL, mmol/l (n=294) 1,0+04 11+04
Triglicéridos, mmol/L (n=309) 14+08 14+0,7
HbA1c, % (n=140) 7217 72+16
CK, U/l (n=420) 157 + 285 253 £1269
CK-MB, ug/l (n=223) 38 +30 41£29
Troponina T de alta sensibilidad, ng/l (n=105) 79+ 114 230 +1060
Troponina | de alta sensibilidad, ng/l (n=183) 1148 + 4521 807 + 3161
FG, ml/min/1,73m?2 (n=402) 372+16,0 33,2+16,0

Continda en la pdgina siguiente
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30 dias; 2) complicaciones mayores incluidos los MACE, la
insuficiencia renal aguda y la infeccién que requiriera tra-
tamiento antibidtico en un plazo de 30 dias tras la inclu-
sién; 3) DH en el ingreso indice del estudio; 4) reingreso
hospitalario no electivo; y 5) necesidad de ingreso en una
unidad de cuidados intensivos. Evaluamos también los re-
sultados funcionales, incluida la calidad de vida, el dete-
rioro funcional, las fracturas y las caidas accidentales.
Para evaluar el deterioro funcional en las actividades de la
vida diaria, utilizamos el indice de Barthel y nos centra-
mos en una reducciéon de como minimo un 10% en el ren-
dimiento funcional. La calidad de vida se evalud con el
European Quality of Life 5 Dimensions Index (EQ-5D), con
valores de entre 0 y 1 punto, y en el que una mayor pun-
tuacion indica una mejor calidad de vida. Utilizamos tam-
bién la combinacion del EQ-5D y la escala visual analdgica
del EQ-5D, con puntuaciones que van de 0 a 100 puntos, y
en el que una puntuacién mas alta indica nuevamente una
mejor calidad de vida. Como criterio de valoracién secun-
dario adicional, examinamos también la mortalidad des-
pués de un periodo de seguimiento de 6 meses, para lo
cual dispusimos de informacion de 1995 de los 2028 pa-
cientes (98%) incluidos en el ensayo inicial (28).

ANALISIS ESTADISTICOS. Utilizamos un enfoque esta-
distico similar al del ensayo original (20,21). Evaluamos
las hipétesis de que un apoyo nutricional individualizado
es superior a la alimentacién habitual del hospital en lo
relativo a la mortalidad y otros criterios de valoracion se-
cundarios. Realizamos todos los analisis en la poblacién
de andlisis por intencién de tratar, de la que formaron
parte todos los pacientes con insuficiencia cardiaca croéni-
ca que habian sido incluidos en la aleatorizacién, salvo
que hubieran retirado su consentimiento. Para el criterio
de valoracién principal, comparamos las frecuencias con
una prueba de ¥ Para investigar el efecto del apoyo nu-
tricional en los resultados, ajustamos un modelo de regre-
sién logistica aplicando un control para factores
prondsticos predefinidos (indice de Barthel y puntuacio-
nes de NRS en la situacioén inicial) y para el centro de estu-
dio. Presentamos los valores de odds ratio (OR) ajustada 'y
los correspondientes intervalos de confianza (IC) del
95%. Utilizamos la prueba de t de Student y modelos de
regresion lineales para las variables de valoraciéon conti-
nuas, y el método de Kaplan-Meier para presentar grafica-
mente los andlisis de tiempo hasta el evento. Todos los
andlisis estadisticos se llevaron a cabo con el empleo del
programa STATA 15.1 (Stata Corp., College Station, Texas,
Estados Unidos). Se consider6 estadisticamente significa-
tivo un valor de p < 0,05 (para una prueba bilateral).

RESULTADOS

Se incluy6 en este andlisis a un total de 645 pacientes con
un diagnéstico documentado de insuficiencia cardiaca
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crénica (321 pacientes en el grupo de intervencion y
324 pacientes en el grupo de control). En la figura 1 del
suplemento se muestra el diagrama de flujo de los pa-
cientes a lo largo de todo el ensayo. La mediana de edad
fue de 78,8 afios, un 52% de los pacientes fueron varones
y todos los pacientes tenian un riesgo de desnutricién
segun lo indicado por su puntuacién NRS (puntuacion
total de NRS = 3 puntos). Los pacientes tenian una carga
elevada de comorbilidades, con 181 pacientes (28%) con
diabetes, 450 (70%) con hipertensién y 119 (18%) con
obesidad. Un total del 36% de los pacientes fueron hospi-
talizados por una insuficiencia cardiaca aguda y un 64%
tenfan una insuficiencia cardiaca crdnica y otras enfer-
medades médicas agudas que requerian hospitaliza-
cion. Los grupos de aleatorizacion estuvieron bien
igualados por lo que respecta a las caracteristicas inicia-
les (tabla 1).

ASOCIACION DEL RIESGO NUTRICIONAL CON LOS
RESULTADOS CLINICOS. En primer lugar, investigamos
las asociaciones entre el riesgo nutricional basado en la
puntuacién total de la NRS y los resultados clinicos
(tabla 2). En comparacion con los pacientes con puntua-
ciones de riesgo nutricional moderado (puntuacidn total
de la NRS de 3 o 4 puntos), los pacientes que tenian un
riesgo nutricional alto (puntuacién total de la NRS de
> 4 puntos) presentaron un aumento del riesgo de mor-
talidad de un 65% a lo largo de 180 dias (24,7% frente a
38,4%; razon de riesgos ajustada: 1,65; IC del 95%: 1,21
a2,24; p=0,001). Estos resultados se confirmaron en las
estimaciones de supervivencia de Kaplan-Meier que
mostraron un tiempo de supervivencia hasta la muerte
inferior en los pacientes con un riesgo nutricional mas
elevado (ilustracion central, figuras 2 y 3 del suplemento).

Investigamos, ademads, las asociaciones de los diferen-
tes componentes individuales de la NRS 2002 (es decir,
indice de masa corporal, pérdida de peso no voluntaria,
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TABLA 1. Continuacién

Grupo de
Grupo de control  intervencion

(n=324) (n=321)

NT-proBNP, ng/l (n=294)
<1300 39(25,2) 35(25,2)
1301-4261 39 (25,2) 34 (24,5)
4262-12.284 42 (27,) 32 (23,0)
>12.284 35(22,6) 38(27,3)

Enfermedades coexistentes al ingreso, segun los cddigos
ordinarios

Infeccion 88 (27,2) 91(28,3)
Fragilidad 38 (11,7) 32(10,0)
Enfermedad maligna 33(10,2) 16 (5,0)
Enfermedad pulmonar 20 (6,2) 26 (8,1)
Otras 54 (16,7) 74 (23,1)

Los valores corresponden a n (%), n, media + DE o n. La insuficiencia cardiaca incluye la insuficiencia cardiaca con-
gestiva y/o la fraccién de eyeccion < 40% y/o la insuficiencia cardiaca aguda.

CK = creatina-cinasa; CK-MB = creatina-cinasa, banda miocardica; EAP = enfermedad arterial periférica; EC = en-
fermedad coronaria; FG = filtracién glomerular; HbAlc = hemoglobina A1C; HDL = lipoproteinas de alta densidad;
LDL = lipoproteinas de baja densidad; NRS = Nutritional Risk Screening 2002; NT-proBNP = propéptido natriurético
tipo B aminoterminal.

reduccion del consumo de alimento, pérdida del apetito y
gravedad de la enfermedad) con la mortalidad para de-
terminar qué elementos motivaban el aumento del riesgo
de mortalidad (tabla 3). Un consumo bajo de alimento
respecto a las necesidades normales en la semana prece-
dente fue el factor con una asociacién mas intensa con la
mortalidad.

EFECTO DEL APOYO NUTRICIONAL EN LOS RESULTA-
DOS CLINICOS. La mayor parte de los pacientes del
grupo de intervencion recibieron un apoyo nutricional
oral, consistente en tan solo complementos alimenti-
cios orales (nutricion de nivel I) (figura1) y tan solo 2 pa-
cientes (0,7%) requirieron una alimentacion enteral por
sonda y 5 pacientes (1,7%) necesitaron una nutricién
parenteral. En comparacién con los pacientes del grupo
de control, los pacientes del grupo de intervencién mos-

TABLA 2. Asociacion entre la NRS y los resultados clinicos

Andlisis de regresion (sin

';:::tso: ’;E:t;: HR, OR, ajustar) Analisis de regresion (ajustado)
(n=442) (n=203) Valordep Coeficiente (IC del 95%) Valor de p (IC del 95%) Valor de p
Criterio de valoracién principal
Mortalidad por cualquier causa a 30 dias 45 (10,2) 30 (14,8) 0,091 HR 1,50 (0,945 a 2,38) 0,085 1,53 (0,95 a 2,47) 0,078
Mortalidad por cualquier causa a 180 dias 109 (24,7) 78 (38/4) < 0,001 HR 1,73 (1,29 2 2,31) < 0,001 1,65 (1,21 2 2,244) 0,001
Resultado cardiovascular principal
MACE 89 (20,1) 54 (26,6) 0,066 OR 1,43 (0,97 a2,12) 0,067 1,53 (0,86 a2,73) 0,146
Otros resultados clinicos hospitalarios
Ingreso en unidad de cuidados intensivos 16 (3,6) 4(2,0) 0,26 OR 0,53 (0,17 a1,62) 0,269 0,76 (0,14 2 1,52) 0,205
Reingreso en hospital no electivo 41(9,3) 15 (7,4) 043 OR 0,78 (0,43 a1,41) 0,424 0,76 (0,52 a1,10) 0,146
Reingreso en hospital no electivo en un plazo 129 (29,2) 47 (23,2) 01 OR 0,91 (0,65 a 1,27) 0,573 0,94 (0,66 a 1,35) 0,763
de 180 dias
Duracién media de la hospitalizacién, dias 10,1+ 6,7 101+ 6,7 0,93 Coeficiente 0,05 (-1,05a1,16) 0,926 0,47 (-0,71a1,64) 0,435

OR = odds ratio; EVA = escala visual analégica; EQ-5D = EuroQual de 5 dimensiones.

Los valores corresponden a n (%) o media + DE, salvo que se indique Lo contrario. Los modelos se ajustaron para las variables de sexo, aleatorizacion, centro de estudio, diagnéstico al ingreso y comorbilidades.

IC = intervalo de confianza; HR = hazard ratio; MACE = eventos cardiovasculares mayores (incluye infarto de miocardio, ictus y mortalidad por cualquier causa); NRS = Nutritional Risk Screening 2002;
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ILUSTRACION CENTRAL Estimaciones de Kaplan-Meier de la mortalidad a 30 dias en los pacientes
con riesgo nutricional moderado y alto
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Hersberger, L. et al. J Am Coll Cardiol. 2021;77(18):2307-19.

(A) Tiempo transcurrido hasta la muerte en los pacientes tratados con un apoyo nutricional (grupo de intervencion) y los pacientes del grupo de
control (p = 0,00115). (B) Riesgo nutricional moderado, definido como una puntuacién de Nutritional Risk Screening 2002 de 3 0 4
puntos. (C) Riesgo nutricional alto, definido como una puntuacién de Nutritional Risk Screening 2002 de > 4 puntos.
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TABLA 3. Asociacion de los diferentes componentes de la NRS con la mortalidad a 30 dias
Andlisis de regresion (sin ajustar) Analisis de regresion (ajustado)
OR, Valor Valor
Supervivientes  No supervivientes  Coeficiente (IC del 95%) dep (IC del 95%) dep
IMC, kg/m?2
>20,5 470 (82,2) 59 (78,7) OR 1,00 (grupo de referencia) 1,00 (grupo de referencia)
18,5-20,5 59 (10,3) 12 (16,0) OR 1,60 (0,86 2 2,98) 0,136 1,48 (0,77 a 2,83) 0,234
<18,5 43 (7,5) 4(5,3) OR 0,75 (0,27 a 2,07) 0,580 0,83(0,77 2 2,83) 0,728
Gravedad de la enfermedad
Muy leve 6 (1,0) 101,3) OR 1,00 (grupo de referencia) 1,00 (grupo de referencia)
Leve 426 (74,0) 49 (65,3) OR 0,71(0,10 a 5,13) 0,734 0,79 (0,10 a 6,17) 0,825
Moderada 137 (23,8) 24 (32,0) OR 1,05 (0,14 a 7,76) 0,962 1,47 (0,18 a12,14) 0,712
Grave 7(1,2) 1(1,3) OR 0,87 (0,05 a13,94) 0,923 1,41 (0,07 a 27,17) 0,818
Pérdida del apetito
No 67 (11,6) 4 (5,3) OR 1,00 (grupo de referencia) 1,00 (grupo de referencia)
Si 509 (88,4) 71(94,7) OR 2,25(0,82a6,17) 0,113 2,25(0,81a6,23) 0,119
Pérdida de peso
Sin pérdida de peso 336 (58,3) 38 (50,7) OR 1,00 (grupo de referencia) 1,00 (grupo de referencia)
Pérdida de peso > 5% del peso 73(12,7) 1(04,7) OR 1,32(0,67 a2,57) 0,422 1,31(0,66 a 2,60) 0,439
corporal en 3 meses
Pérdida de peso > 5% del peso 73(12,7) 10 (13,3) OR 1,20 (0,60 a 2,41) 0,605 1,15 (0,57 a 2,34) 0,692
corporal en 2 meses
Pérdida de peso > 5% del peso 94 (16,3) 16 (21,3) OR 1,46 (0,813 2,62) 0,202 1,59 (0,87 a2,93) 0,131
corporal en 1 mes
Consumo alimentario de las necesidades normales en la semana anterior
100% 53(9,2) 1(1,3) OR 1,00 (grupo de referencia) 1,00 (grupo de referencia)
75% 207 (35,9) 27 (36,0) OR 6,48 (0,88 a 47,69) 0,066 6,12 (0,82 a 45,42) 0,077
50% 235 (40,8) 34 (45,3) OR 7,16 (0,98 a 52,34) 0,052 7,59 (1,01 a 55,33) 0,048
<25% 81(14,1) 13 (17,3) OR 8,03 (1,05 a 61,36) 0,045 8,27 (1,06 a 63,93) 0,043

bilidades.

Abreviaturas como en la tabla 2.

Los valores corresponden a nlimero de eventos (%), salvo que se indique lo contrario. Los modelos se ajustaron para las variables de sexo, aleatorizacién, centro de estudio, diagnéstico al ingreso y comor-

traron valores significativamente superiores de consumo
medio diario de energia (1419 + 589 kcal frente a 1190 *
517 kcal, diferencia ajustada de 257 kcal/dia [IC del 95%:
172 a 343 kcal/dia; p < 0,001]) y de proteinas (53,4
22,9 g/dia frente a 46,7 + 21,1 g/dia, diferencia ajustada
de 8,2 g/dia [IC del 95%: 4,7 a 11,7 g/dia; p < 0,001]). En
el momento del alta hospitalaria, un 25,2% de los pacien-
tes del grupo de intervencién recibieron un apoyo nutri-
cional oral en el ambito ambulatorio, en comparacién con
tan solo un 0,9% de los pacientes del grupo de control.
Alos 30 dias, habian fallecido 27 de los 321 pacientes
del grupo de intervencién (8,4%) tratados con un apoyo
nutricional, en comparacion con 48 de los 324 (14,8%)
pacientes del grupo de control (OR ajustada: 0,44; IC del
95%: 0,26 a 0,75]; p = 0,002) (tabla 4). Estos resultados
se observaron también en las estimaciones de Kaplan-
Meier, con un tiempo hasta llegar al evento de valoracion
principal significativamente inferior en los pacientes del
grupo de control (ilustracién central). Al aplicar una es-
tratificacion segun el riesgo nutricional, los pacientes
con un riesgo nutricional alto (NRS > 4 puntos) fueron
los que mostraron un mayor beneficio con el apoyo nu-
tricional, en comparacién con los pacientes con un ries-

go nutricional moderado (ilustracion central). Los efectos
en la mortalidad a 30 dias fueron similares al efecto glo-
bal descrito en el ensayo EFFORT inicial (OR: 0,65; IC del
95%: 0,47 a 091; p = 0,011; p para la interac-
cién = 0,083). Los resultados se confirmaron también
con una prueba de x? en la que los resultados mostraron
una diferencia significativa en la mortalidad por cual-
quier causa a los 30 dias (X2 de Pearson = 6,146;
p=0,013).

El efecto sobre la mortalidad continué siendo signifi-
cativo en el seguimiento a largo plazo alos 180 dias, en el
que habian fallecido 102 (31,5%) pacientes del grupo de
control en comparaciéon con 85 pacientes del grupo de
intervencion (26,5%) (razon de riesgos ajustada: 0,74; IC
del 95%: 0,55 a 0,996; p = 0,047) (véase el grafico de
Kaplan-Meier en la figura 4 del suplemento).

OTRAS VARIABLES DE VALORACION SECUNDA-
RIAS. Investigamos otras varias variables de valoracién
secundarias (tabla 4). Los pacientes del grupo de inter-
vencion presentaron también un riesgo significativamen-
te inferior de MACE a los 30 dias (17,4% frente a 26,9%;
OR ajustada: 0,50; IC del 95%: 0,34 a 0,75; p=0,001). No
hubo diferencias entre los grupos en cuanto al ingreso en
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TABLA 4. Resultados clinicos principal y secundarios en el grupo de control en comparacién con el grupo de intervencion

Analisis de regresion (sin

Grupo de Grupo de ajustar) Analisis de regresion (ajustado)
control intervencion Valor OR, Valor Valor
(n=324) (n=321) dep Coeficiente (IC del 95%) dep (IC del 95%) dep
Criterio de valoracion principal
Mortalidad por cualquier causa en 30 dias 48 (14,8) 27 (8,4) 0,013 OR 0,53 (0,3220,88) 0,014 0,44 (0,26 a 0,75) 0,002
Mortalidad por cualquier causa en 180 dias 102 (31,5) 85 (26,5) 0,19 HR 0,81(0,61a1,08) 0,149 0,74 (0,55 a 0,996) 0,047
Criterios de valoracidn secundarios
Resultado cardiovascular principal
MACE en 30 dias 87(26,9) 56 (17,4) 0,005 OR 0,58 (0,40 2 0,85) 0,006 0,50 (0,34 2 0,75) 0,001
Otros resultados clinicos hospitalarios
Ingreso en unidad de cuidados intensivos 1031 1031 0,96 OR 1,02 (0,42 a2 2,49) 0,961 0,97 (0,39 2 2,40) 0,943
en 30 dias
Reingreso en hospital no electivo en un 84 (25,9) 92 (28,7) 0,38 OR 1,16 (0,82 a1,65) 0,383 1,23 (0,86 a1,76) 0,245
plazo de 180 dias
Reingreso en hospital no electivo en 27 (8,3) 29 (9,0) 0,72 OR 1,11 (0,64 a1,91) 0,716 1,11 (0,64 a1,94) 0,699
30 dias
Duracién media de la hospitalizacién, dias 9,8+6,2 104+ 71 0,24 Coeficiente  0,61(-0,41a1,63) 0,243 0,53 (-0,46 a1,57) 0,284
Resultado funcional
Reduccidn del estado funcional de = 10% 60 (18,5) 38 (11,8) 0,022 OR 0,60 (0,387 a 0,023 0,59 (0,38 20,93) 0,023
en 30 dias 0,93)
Media de puntuacion de Barthel en 94,38 + 9,98 94,70 0,67 Coeficiente 0,31(-115a1,77) 0,674 0,43 (-0,99 2 1,86) 0,551
30 dias, puntos 9,05
Media de indice EQ-5D en 30 dias, 0,66 + 0,38 0,74 + 0,31 0,43 Coeficiente 0,08 (0,022 0,13) 0,005 0,09 (0,04 a 0,15) 0,001
puntos t
Media de EVA de EQ-5D en 30 dias, 51+30 58 +27 0,93 Coeficiente 7,36 (2,50 212,22) 0,003 8,91(4,14 a13,67) < 0,001
puntos t
Disminucién de la media de puntuacién -209+62,7 -152+69,7 0,34 Coeficiente -17,75 (-22,94 < 0,001 -20,90 (-75,94 a 0,456
de Barthel en 180 dias, puntos a-12,55) 34,13)

Los valores corresponden a n (%) o media + DE, salvo que se indique lo contrario. Los modelos se ajustaron respecto a la puntuacion inicial del Nutritional Risk Screening y respecto al centro de estudio.

Abreviaturas como en la tabla 2.

la unidad de cuidados intensivos ni en cuanto a la DH. En
comparaciéon con el grupo de control, los pacientes del
grupo de intervencién presentaron mejoras significati-
vas en su calidad de vida medida con el indice EQ-5D
(0,74 + 0,31 frente a 0,66 * 0,38 puntos, diferencia ajus-
tada 0,09 puntos; IC del 95%: 0,04 a 0,15 puntos;
p =0,001) y en la escala visual analégica (58 + 27 frente
a 51 * 30, diferencia ajustada 8,91 puntos; IC del 95%:
4,14 a 13,67 puntos; p = 0,001).

ANALISIS DE SUBGRUPOS. Realizamos también varios
analisis de subgrupos programados a priori, para investi-
gar si los efectos del apoyo nutricional eran similares en
los pacientes con diferentes caracteristicas sociodemo-
graficas, diferente nivel de gravedad y etiologia de la
insuficiencia cardiaca, y distintas comorbilidades. Global-
mente, no observamos indicio alguno de un efecto de sub-
grupo relevante entre todos los subgrupos investigados
en cuanto a la mortalidad (p para la interacciéon > 0,05)
(figura 2A). De igual modo, para la variable de valoracién
de los MACE, los resultados fueron coherentes, excepto
por que los pacientes con valvulopatias mostraron un be-
neficio mas intenso con la intervencién nutricional (OR
ajustada: 0,30; IC del 95%: 0,15 a 0,61; p para la interac-
cién = 0,048) (figura 2B).

DISCUSION

Los resultados principales de este anélisis secundario de
un ensayo nutricional controlado y aleatorizado, a gran
escala, que se centr6 en los pacientes con insuficiencia
cardiaca crénica son dobles. En primer lugar, el riesgo
nutricional mostré una asociacion intensa con la mortali-
dad tanto a corto como a largo plazo, lo cual corrobora lo
indicado por estudios previos en esta poblacion de pa-
cientes. En segundo lugar, en comparacién con un grupo
de pacientes de control en los que se utilizé la alimenta-
cion ordinaria del hospital, el uso de un apoyo nutricional
individualizado para alcanzar los objetivos nutricionales
establecidos comport6 una mejora significativa en cuan-
to a la mortalidad a corto y a largo plazo, asi como en
cuanto a otros resultados clinicos. Este efecto fue unifor-
me en los diferentes subgrupos.

Hay varios puntos de este andlisis secundario que
conviene comentar.

En primer lugar, nuestros datos indican que el riesgo
nutricional, identificado mediante la puntuacion NRS,
sitda a los pacientes con insuficiencia cardiaca crénica en
un riesgo excesivo de mortalidad, con un aumento de un
30% a un 50% en los pacientes que tienen puntuaciones
de riesgo de desnutricién mas altas. Estos resultados son
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FIGURA 2. Grifico de bosque en el que se muestran los efectos del apoyo nutricional en la mortalidad a 30 dias y en los MACE en diferentes subgrupos

A
Apoyo nutricional  Grupo de control Odds ratio ajustada P, ... .
(IC del 95%)
Todos los pacientes 27/321 (8%) 87/324 (27%) —+o— 0,46 (0,28 - 0,78)
Caracteristicas sociodemograficas
Varones 15/189 (8%) 32/201 (15%) —— 0,41(0,21- 0,80) 0,652
Mujeres 12/132 (9%) 16/123 (13%) . g 0,62 (0,27 - 1,42)
Insuficiencia cardiaca
ICFEr (FE < 50%) 5/131 3%) 22/125 (17%) —_— 0,10 (0,02 - 0,53) 0,235
ICFEc (FE 2 50%) 4/37 (10%) 4/29 (13%) 0,39 (0,14 -1,05)
Insuficiencia cardiaca crénica 15/204 (7%) 21/207 (10%) L 4 0,60 (0,29 - 1,24) 0,365
Insuficiencia cardiaca aguda 12/117 (10%) 27/117 (23%) —— 0,32 (0,14 - 0,69) 0,365
Etiologia de la insuficiencia cardiaca
Hipertension 16/172 (9%) 23/168 (14%) . g 0,56 (0,27 - 1,14) 0,379
Cardiopatia isquémica 14/182 (8%) 28/185 (15%) —T— 0,45 (0,22 - 0,89) 0,456
Defecto valvular estructural 8/108 (7%) 25/127 (20%) — 0,26 (0,11 - 0,66) 0,156
Otra etiologia 3/25 (12%) 6/25 (24%) —+1— 0,47 (0,27 - 0,81) 0,973
Cardiopatia isquémica
Sin cardiopatia isquémica 8/95 (8%) 18/113 (16%) 0,35(0,13 - 0,93) 0,942
Cardiopatia isquémica, todas 19/226 (8%) 30/211 (14%) g 0,52 (0,28 - 0,97) 0,942
Sindrome coronario agudo 3/14 (21%) 5/17 (29%) ¢ 0,43 (0,06 - 2,92) 0,795
Sindrome coronario crénico 16/212 (7%) 25/194 (13%) <+ 0,54 (0,27 - 1,05) 0,924
Factores de riesgo cardiovascular
Diabetes 6/88 (7%) 11/93 (12%) . g 0,54 (0,18 - 1,65) 0,862
Dislipidemia 5/115 (4%) 13/109 (12%) —_— 0,25 (0,08 - 0,81) 0,346
Hipertension 15/208 (7%) 28/211 (11%) — 0,42 (0,21 - 0,85) 0,811
Obesidad 5/65 (8%) 7/58 (142) L 4 0,68 (0,18 - 2,58) 0,811
Antecedentes familiares de cardiopatia isquémica 1/32 (3%) 5/29 (17%) <+ 0,14 (0,01 -1,47) 0,249
Antecedentes de tabaquismo 5/102 (5%) 13/108 (12%) < 0,30 (0,09 - 0,98) 0,279
Tipo de insuficiencia cardiaca y riesgo nutricional
ICFEc y riesgo nutricional moderado 1/21 (4%) 2/22 (9%) g 0,58 (0,04 - 7,83) 0,183
ICFEc y riesgo nutricional alto 4/16 (25%) 2/7 (28%) <+ 0,51 (0,05 - 5,54)
ICFEr y riesgo nutricional moderado 5/94 (5%) 16/93 (17%) —_—— 0,27 (0,09 - 0,78)
ICFEr y riesgo nutricional alto 7/37 (18%) 6/32 (18%) N/A
Mediana de edad y riesgo nutricional
Edad < 78 afios y riesgo nutricional moderado  4/94 (4%) 9/102 (8%) <+ 0,55 (0,16 - 1,90) 0,086
Edad < 78 afios y riesgo nutricional alto 6/46 (13%) 7/31 (22%) 0,37 (0,10 - 1,42)
Edad > 78 afios y riesgo nutricional moderado  14/115 (12%) 18/131 (13%) <+ 0,79 (0,37 - 1,70)
Edad > 78 afios y riesgo nutricional alto 3/66 (4%) 14/60 (23%) —_—— 0,11(0,02 - 0,52)
<>
T T T T T
0,001 0,01 0,03 0,08 10

fraccién de eyeccion reducida; MACE = eventos cardiovasculares mayores.

el grupo de intervencion. (B) MACE en los diferentes subgrupos. Anlisis de subgrupos para diferentes poblaciones de pacientes cardiolégicos. Se indica como referencia el
efecto global. FE = fraccion de eyeccidn; IC = intervalo de confianza; ICFEc = insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion conservada; ICFEr = insuficiencia cardiaca con

(A) Mortalidad a 30 dias en diferentes subgrupos. Se indica como referencia el efecto global. En las estimaciones puntuales se muestran los valores de odds ratio. La
insuficiencia cardiaca incluye a los pacientes con una FE de < 40%, una insuficiencia cardiaca diagnosticada anteriormente, una descompensacion aguda o un shock
cardiogénico. EL sindrome coronario agudo incluye la angina de pecho, el infarto agudo de miocardio sin elevacion del segmento ST, el infarto agudo de miocardio con
elevacion del segmento ST y la parada cardiaca. No fue posible evaluar el efecto en el grupo de pacientes con ICFEr y un riesgo nutricional alto debido a la falta de eventos en

coherentes con la investigacion previa publicada sobre la
caquexia cardiaca, y con estudios transversales previos
que han mostrado que las consecuencias prondsticas del
riesgo nutricional para predecir las complicaciones y la
DH son independientes del edema en los pacientes con
insuficiencia cardiaca crénica (29). Es importante sefa-
lar que, en los pacientes del grupo de riesgo nutricional
alto hubo un riesgo de mortalidad de casi un 40% a lo
largo de 6 meses. Tiene interés observar que, al examinar
los diferentes componentes de la NRS (es decir, indice de
masa corporal, pérdida de peso no voluntaria, reduccién
del consumo de alimento, pérdida del apetito y gravedad
de la enfermedad), observamos que todos ellos mostra-
ban una asociacién con un mayor riesgo.

Continda en la pdgina siguiente

Aunque las consecuencias prondsticas negativas del
deterioro del estado nutricional en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca cronica se han puesto de manifiesto ya
con anterioridad, en la actualidad no hay una evidencia
concluyente respecto a los efectos clinicos del apoyo nu-
tricional en esta poblaciéon (30,31). Es importante sefia-
lar que los clinicos pueden ser reacios a utilizar un apoyo
nutricional en los pacientes con insuficiencia cardiaca,
con objeto de reducir el consumo de sal y liquidos. Los
datos que presentamos aportan una evidencia indicativa
de que los pacientes obtienen un beneficio importante
con el apoyo nutricional, que se traduce en una reduccion
del riesgo de mortalidad en mas de un 50%. Los pacien-
tes de nuestro ensayo recibieron un apoyo nutricional
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FIGURA 2. Continuacién

Apoyo nutricional  Grupo de control Odds ratio ajustada Py ... s
(IC del 95%)
Todos los pacientes 56/321 (8%) 87/324 (27%) 0,52 (0,35 -0,77)
Caracteristicas sociodemograficas —0—
Varones 32/189 (17%) 60/201 (30%) 0,45 (0,27 - 0,74) 0,323
Mujeres 24/132 (18%) 27/123 (22%) ——1 0,71(0,37 -1,37)
Insuficiencia cardiaca
ICFEr (FE < 50%) 23/131 (17%) 35/125 (28%) N 0,51(0,27 - 0,94) 0,922
ICFEc (FE 2 50%) 5/37 (13%) 7/29 (24%) n - 0,15 (0,02 - 0,90)
Insuficiencia cardiaca crénica 37/204 (18%) 53/207 (26%) - 0,58 (0,34 - 0,92) 0,661
Insuficiencia cardiaca aguda 19/117 (16%) 34/117 (29%) — 0,39 (0,20 - 0,76) 0,661
Etiologia de la insuficiencia cardiaca |
Hipertension 30/172 (17%) 48/168 (28%) 0,47 (0,27 - 0,80) 0,598
Cardiopatia isquémica 35/182 (19%) 51/185 (27%) — 0,60 (0,36 - 0,99) 0,659
Defecto valvular estructural 15/108 (14%) 41/127 (32%) v 0,30 (0,15 - 0,61) 0,048
Otra etiologia 3/25 (12%) 6/25 (24%) _’__‘_ 0,53 (0,35 - 0,79) 0,896
Cardiopatia isquémica
Sin cardiopatia isquémica 13/95 (14%) 29/113 (26%) 0,34 (0,13 - 0,76) 0,503
Cardiopatia isquémica, todas 43/226 (19%) 58/211 (27%) ‘ | 0,58 (0,37 - 0,92) 0,503
Sindrome coronario agudo 6/14 (43%) 9/17 (53%) N 0,50 (0,09 - 2,61) 0,813
Sindrome coronario crénico 37/212 (17%) 49/194 (25%) v¢ 0,60 (0,37 - 0,99) 0,685
Factores de riesgo cardiovascular
Diabetes 15/88 (17%) 28/93 (30%) —_— 0,41 (0,19 - 0,90) 0,498
Dislipidemia 22/115 (19%) 30/109 (27%) N 0,57 (0,29 - 1,10) 0,624
Hipertension 40/208 (19%) 58/211 (27%) _z__ 0,56 (0,35 - 0,90) 0,857
Obesidad 16/65 (25%) 14/58 (24%) < 1,23 (0,50 - 3,02) 0,110
Antecedentes familiares de cardiopatia isquémica 5/32 (16%) 12/29 (41%) ———1} 0,20 (0,05 - 0,77) 0,249
Antecedentes de tabaquismo 15/102 (15%) 22/108 (20%) 0,70 (0,33 -1,48) 0,979
Tipo de insuficiencia cardiaca y riesgo nutricional
ICFEc y riesgo nutricional moderado 1/21 (4%) 4/22 (26%) - 0,15 (0,01-1,69) 0,961
ICFEc y riesgo nutricional alto 4/16 (25%) 3/7 (27% - 0,06 (0,00 - 1,57)
ICFEr y riesgo nutricional moderado 16/94 (17%) 26/93 (27%) ¢ 0,52 (0,25 - 1,05)
ICFEr y riesgo nutricional alto 7/37 (18%) 9/32 (28%) + 0,50 (0,23 - 1,08)
Mediana de edad y riesgo nutricional
Edad = 78 afios y riesgo nutricional moderado  12/94 (12%) 12/31 (38%) < 0,59 (0,22 - 1,58) 0,196
Edad = 78 aiios y riesgo nutricional alto 13/46 (28%) 58/211 (27%) VS 0,74 (0,40 -1,37)
Edad > 78 aiios y riesgo nutricional moderado  22/115 (19%) 32/131(24%) 0,30 (0,12 - 0,74)
Edad > 78 afios y riesgo nutricional alto 9/66 (13%) 20/60 (33%) —— 0,51(0,27 - 0,94)
T T T T T T
0,001 0,01 0,03 0,08 1 3 10

basado en un protocolo publicado con anterioridad (figu-
ra1), en el que se utiliza una definicién individual de los
objetivos de energia, proteinas y micronutrientes de cada
paciente, asi como un apoyo nutricional individualizado
para alcanzar dichos objetivos (23). A diferencia de otros
ensayos clinicos en los que se ha investigado el efecto de
férmulas nutricionales especificas (32), nosotros utiliza-
mos diversas estrategias de apoyo nutricional, con el res-
paldo de dietistas con formacién especifica, para alcanzar
los objetivos nutricionales. Nuestro ensayo no aporta una
evidencia que indique los efectos de elementos nutricio-
nales individuales especificos, sino que sugiere mas bien
que la estrategia general de proporcionar un apoyo nutri-
cional para alcanzar diferentes objetivos de nutricién du-
rante una hospitalizacion por una enfermedad aguda es
beneficiosa para los pacientes con insuficiencia cardiaca
cronica. Dado que el apoyo nutricional después del alta
no se estandarizé y no formd parte del protocolo princi-
pal que se centrd en la nutricién intrahospitalaria, nues-
tros datos no definen la repercusiéon que pueda tener

continuar con el apoyo nutricional en el ambito ambula-
torio. Parece claro que son necesarios nuevos ensayos
clinicos para validar nuestros resultados en la poblacién
de pacientes con insuficiencia cardiaca crénica, en los
que se incluya también la continuacién con un tratamien-
to ambulatorio.

Tiene interés sefialar que nosotros observamos tam-
bién un beneficio del apoyo nutricional en lo relativo a la
funcionalidad de los pacientes, la cual puede influir a su
vez en la supervivencia (33,34). De hecho, en un ensayo
clinico realizado en Espafia con > 9000 pacientes con in-
suficiencia cardiaca aguda y recientemente publicado se
ha observado que los pacientes con un deterioro de las
actividades de la vida diaria presentaron un aumento al
doble de la mortalidad (35). Asi pues, es posible que las
mejoras de la mortalidad observadas en nuestro estudio
puedan explicarse en parte por mejoras de la capacidad
funcional asociadas al apoyo nutricional.

Existen diferencias importantes por lo que respecta a
la desnutricion en los pacientes con insuficiencia cardia-
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ca en comparacion con los pacientes médicos en general
(8,36,37). Dos de los mecanismos principales conducen-
tes a la desnutricion en los pacientes con insuficiencia
cardiaca son el edema de la pared intestinal que causa
malabsorciéon y efectos negativos en el apetito, la infla-
macion de bajo grado que comporta una pérdida del ape-
tito central y fatiga (8). Los mecanismos causales y los
efectos del tratamiento pueden depender también del
tipo y la gravedad de la insuficiencia cardiaca. En nuestro
estudio, los resultados del analisis de subgrupos no su-
gieren que los efectos del tratamiento muestren diferen-
cias notables en funcién del tipo y la gravedad de la
insuficiencia cardiaca y las comorbilidades. No obstante,
los efectos mas pronunciados fueron los observados en
los pacientes con insuficiencia cardiaca y una FE redu-
cida, y ello puede deberse al metabolismo energético di-
ferente que se da en la insuficiencia cardiaca con FE
reducida o conservada (37). Seran necesarias nuevas
investigaciones para determinar si diferentes tipos de in-
suficiencia cardiaca requieren también objetivos nutri-
cionales distintos por lo que respecta a la calidad y
cantidad de proteinas y de micronutrientes.
Histéricamente, las recomendaciones alimentarias
para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca se han
centrado en las restricciones del sodio y los liquidos (19).
Mas recientemente, algunos estudios han descrito aso-
ciaciones de estas recomendaciones con unas tasas supe-
riores de reingresos y con un aumento de la mortalidad
(19,38,39), pero la utilidad de la restriccion de sal en el
tratamiento de la insuficiencia cardiaca contintia siendo
objeto de controversia (40). De todos modos, estas res-
tricciones pueden haber interferido en los habitos de ali-
mentacién normales de los pacientes, dando lugar a una
pérdida de peso y anorexia (41). En el ensayo aleatoriza-
do GOURMET-HF (Geriatric Out-of-Hospital Randomized
Meal Trial in Heart Failure) se observé una mayor calidad
de vida y una tasa mas baja de reingresos en los pacien-
tes con insuficiencia cardiaca en los que se utilizé una
dieta DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension)
con restriccién de sodio mediante comidas entregadas
domiciliariamente, en comparacién con un grupo de con-
trol (15). No obstante, este ensayo tiene varias limitacio-
nes, como el pequefio tamafio muestral, la realizacion sin
disefio ciego que influye posiblemente en la conducta del
grupo de comparacion, y un posible sesgo de procedi-
miento y de deteccién (42). Aunque en el ensayo GOUR-
MET-HF se incluy6 a pacientes ambulatorios geriatricos,
nuestro andlisis secundario se centra en el apoyo nutri-
cional en pacientes hospitalizados. De hecho, nuestro
protocolo no especificaba continuar con el apoyo nutri-
cional después del alta del hospital, con lo que tan solo
alrededor de un 25% de los pacientes del grupo de inter-
vencion recibieron este apoyo a largo plazo. Parece claro
que son necesarios nuevos ensayos que se centren en el

Hersberger et al.
Apoyo nutricional individualizado para la insuficiencia cardiaca crénica

tratamiento posterior al alta de los pacientes con insufi-
ciencia cardiaca y riesgo nutricional.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. En primer lugar, se trata
de un anélisis secundario planificado a priori, limitado al
subgrupo de pacientes con insuficiencia cardiaca, y que,
por consiguiente, no tuvo un poder estadistico calculado
para la mortalidad. Ademas, tan solo dispusimos de una
informacion limitada respecto a los trastornos subyacen-
tes en la insuficiencia cardiaca (en funcién de su disponi-
bilidad en la informacién de la asistencia ordinaria) y no
realizamos pruebas adicionales en los pacientes para
confirmar la insuficiencia cardiaca. Aun asi, validamos el
diagnostico de insuficiencia cardiaca en todos los pacien-
tes mediante un examen completo de la historia clinica.
No examinamos la relacion coste-efectividad del apoyo
nutricional en este analisis, pero hemos observado que la
estrategia de apoyo nutricional tuvo una relacién coste-
efectividad favorable en el ensayo EFFORT original (43).
No pudimos caracterizar mejor la caquexia cardiaca y di-
ferenciarla de la desnutricién. Ademas, no obtuvimos
datos detallados sobre el consumo de sodio y de liquidos.
Ademas, la ausencia de disefio ciego en el ensayo puede
haber comportado un sesgo de procedimiento y de de-
teccion, y es posible que los pacientes del grupo de inter-
vencién recibieran una mejor asistencia a través de la
atencion prestada por los dietistas. Por tltimo, incluimos
una poblaciéon mixta de pacientes con insuficiencia car-
diaca, con alrededor de una tercera parte que presentaba
una descompensacion aguda y el resto con una insufi-
ciencia cardiaca estable y otra enfermedad principal que
motivaba la hospitalizaciéon. A pesar de la ausencia de
diferencias en nuestro analisis de subgrupos (figura2A 'y
2B), el nimero de pacientes no es suficiente para extraer
conclusiones sélidas respecto a si los efectos del apoyo
nutricional son validos por igual en los dos grupos. Pare-
ce claro que es imprescindible una validacién prospecti-
va de nuestros resultados.

CONCLUSIONES

Nuestros datos sugieren que, en los pacientes hospitali-
zados con insuficiencia cardiaca crénica, la desnutricién
evaluada con la NRS constituye un factor de riesgo im-
portante para la mortalidad a corto y a largo plazo y para
otros resultados clinicos. El uso de un apoyo nutricional
individualizado, en comparacion con la alimentacién or-
dinaria del hospital, fue eficaz para reducir estos riesgos,
en especial en el grupo de pacientes con un riesgo nutri-
cional alto. Estos datos respaldan, pues, el empleo de un
examen de deteccion sistematica de la desnutricion en el
momento de la hospitalizacién, seguido de una estrategia
de apoyo nutricional individualizado en esta poblacién
de pacientes vulnerables.
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apoyo nutricional individualizado reduce los eventos
adversos cardiovasculares y la mortalidad.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Los estudios
futuros deberan centrarse especificamente en las
intervenciones destinadas a corregir la desnutricién
y prevenir la caquexia cardiaca en pacientes con
insuficiencia cardiaca.
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