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Resumen

Introduccién: El uso de diuréticos en pacientes con insuficiencia cardiaca
congestiva (ICC), es uno de los estanderes actualmente recomendado por
diversas organizaciones a nivel mundial, por lo que su uso en las areas de
urgencias es muy frecuente. La la ICC es un “sindrome clinico complejo que
resulta de cualquier deterioro estructural o funcional del llenado ventricular o de la
inyeccion de sangre”. De acuerdo a informes de la Global Health Data Exchange,
la prevalencia mundial actual de ICC es de 64,34 millones de casos. Siendo un
9,91 millones de afios perdidos debido a discapacidad (YLD) y 346,17 mil millones
de ddlares en gastos de atencion médica. Material y métodos: Se realizo un
estudio observacional, transversal, analitico y retrospectivo, con los expedientes
de pacientes quienes fueron atendidos en el area de urgencias con diagnostico de
insuficiencia cardiaca aguda congestiva quienes fueron tratados con
acetazolamida mas furosemida versus furosemida en el Hospital General Regional
No 2, Querétaro en el periodo comprendido enero 2023 a diciembre del 2023. Se
utilizo la férmula para estudios descriptivos para una poblacion infinita. Se
realizaron porcentajes, en el caso de las variables cuantitativas con media
aritmética (X) y desviacion estandar; para variables cualitativas con porcentajes
(%), ademas se realizo intervalos de confianza para los promedios y porcentajes.
Para el analisis de diferencias se uso previo confirmacién de una distribucién de
normalidad de la prueba t de student para muestras independientes. Resultados:
Se estudiaron 126 pacientes, 63 para el grupo de pacientes con uso de
furosemida y 63 para el grupo de pacientes con uso de furosemida mas
acetazolamida. La medida de edad fue de 65.57 afios de los cuales el 50.79% de
sujetos masculinos. El 76.98% de los pacientes presentd algun tipo de
comorbilidad, el 76%, padecian en enfermedad renal cronica, mientras que el
62.70% padecian diabetes mellitus tipo 2. La clase funcional de insuficiencia
cardiaca mas frecuente fue la clase Il en el 61.11%. Conclusiones: La diferencia
entre los dias de estancia intrahospitalaria con el uso de acetazolamida mas
furosemida versus furosemida en pacientes con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva fue de 0.9 dias.

(Palabras clave: Diuréticos, insuficiencia, cardiaca, congestiva, furosemida,
acetazolamida)



Summary

Introduction: The use of diuretics in patients with congestive heart failure (CHF) is
one of the standards currently recommended by various organizations worldwide,
so its use in emergency areas is very frequent. CHF is a “complex clinical
syndrome resulting from any structural or functional impairment of ventricular filling
or blood injection.” According to reports from the Global Health Data Exchange, the
current global prevalence of CHF is 64.34 million cases, with 9.91 million years lost
due to disability (YLD) and 346.17 billion dollars in health care expenses. Material
and methods: An observational, cross-sectional, analytical and retrospective
study was carried out with the records of patients who were treated in the
emergency area with a diagnosis of acute congestive heart failure who were
treated with acetazolamide plus furosemide versus furosemide at the Regional
General Hospital No. 2, Querétaro in the period from January 2023 to December
2023. The formula for descriptive studies was used for an infinite population.
Percentages were made, in the case of quantitative variables with arithmetic mean
(X) and standard deviation; for qualitative variables with percentages (%), in
addition, confidence intervals were made for the averages and percentages. For
the analysis of differences, prior confirmation of a normal distribution of the student
t test for independent samples was used. Results: 126 patients were studied, 63
for the group of patients with use of furosemide and 63 for the group of patients
with use of furosemide plus acetazolamide. The mean age was 65.57 years, of
which 50.79% were male. 76.98% of the patients had some type of comorbidity,
76% suffered from chronic kidney disease, while 62.70% suffered from type 2
diabetes mellitus. The most frequent functional class of heart failure was class Il in
61.11%. Conclusions: The difference between the days of hospital stay with the
use of acetazolamide plus furosemide versus furosemide in patients diagnosed
with acute congestive heart failure was 0.9 days.

(Keywords: Diuretics, congestive, heart, failure, furosemide, acetazolamide)
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l. Introduccién

La insuficiencia cardiaca congestiva, es una enfermedad de alta prevalencia
y de distribucién mundial, esto se encuentra directamente relacionada al aumento
de la incidencia de etiologias, causales como lo son la cardiopatia isquémica, la
enfermedad pulmonar, obstructiva crénica, la cardiopatia hipertensiva, entre otras.
Se presenta con un impacto aumentado en aquellos paises desarrollados en los
que las etiologias antes mencionadas, son mas prevalentes, no presenta distincidon
de género o consideraciones étnicas.

Derivado del cambio en la piramide de poblacion, recientemente se ha
presentado un aumento de las enfermedades crénicas, especialmente las
enfermedades cardiovasculares en la poblacion en general. Es por eso por lo que
el estudio de la salud cardiaca forma parte de las prioridades en estudios para la
salud nacional e internacional.

Estudios previos ubican a la prevalencia mundial de insuficiencia cardiaca

congestiva en 64.32 millones de casos totales, siendo una de las principales
causas de afos de vida laborales perdidos. Se trata de una enfermedad cuya
incidencia aumenta en gran medida relacionado con la edad y los padecimientos
agregados.
Como parte del tratamiento de primera linea de la enfermedad, es fundamental el
abordaje con diuréticos. Diversos investigadores han estudiado el impacto de los
diferentes tipos de diuréticos, sobre el tratamiento y pronostico de la enfermedad
en los servicios de urgencias, la mayoria de ellos se encuentran enfocados en el
desarrollo o no de complicaciones y la tasa de reingreso hospitalario.

Es por eso por lo que siendo tratamientos disponibles y de primera linea en
el servicio se plantea la interrogante de saber si existe diferencias entre el tiempo
de estancia hospitalaria con el uso de diferentes tipos de diuréticos en los
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva. Considerando los altos costos de
estancia hospitalaria este se plantea como un tema relevante para la investigacién

en nuestro medio.
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Il Antecedentes del arte

El uso de los diuréticos en ciertas patologias ha dado el aumento del
conocimiento de sus peculiaridades, farmacocinética y farmacodinamica que,
ademas, se pueden modificar dependiendo de las situaciones clinicas y su
indicacion, lo que resulta fundamental para conseguir un uso eficiente de estos
farmacos(Wittczak et al., 2023).

Su uso de manera cotidiana es frecuente en la insuficiencia cardiaca
congestiva y la enfermedad renal crénica en su estadio V; enfermedades
asociadas a la presencia de sobrecarga de liquidos que pueden condicionar

complicaciones graves a corto plazo(Wittczak et al., 2023).
1 Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC)

El Colegio Estadounidense de Cardiologia (ACC) y la Asociacion Estadounidense
del Corazén (AHA) la definen: “sindrome clinico complejo que resulta de cualquier
deterioro estructural o funcional del llenado ventricular o de la inyeccion de
sangre”(Heidenreich et al., 2022; Joglar et al., 2024).

La insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), es un sindrome clinico
caracterizado por un rendimiento del miocardio deficiente, provocando una
alteracion en el compromiso de suministro de sangre al cuerpo. Dentro de las
caracteristicas clinicas que suelen presentar los pacientes son, fatiga y disnea,
ademas de la disminucion de la tolerancia, el ejercicio y la presencia de
congestion sistémica o pulmonar(Heidenreich et al., 2022)

La fraccidon de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) se utiliza para
clasificar la IC(Ford et al., 2023; Joglar et al., 2024):

- IC con fraccion de eyeccion reducida (HFrEF): FE del VI < 40%.

- IC con fraccion de eyeccion ligeramente reducida: FE del VI 41% - 49% y
evidencia de IC (biomarcadores cardiacos elevados o presiones de llenado

elevadas).
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IC con fraccién de eyeccion preservada (HFpEF): FE del VI = 50% vy
evidencia de IC (biomarcadores cardiacos elevados o presiones de llenado

elevadas).

IC con fraccion de eyeccion mejorada: FE del VI >40 %, con FE del VI

previamente documentada < 40%.

La ACC y la AHA juntas clasifican la IC por etapas, siendo las 2 primeras

etapas asintomaticas y las 2 segundas segun la gravedad de los sintomas
(Heidenreich et al., 2022).

1.1

Etapas de insuficiencia cardiaca ACC/AHA

Etapa A: riesgo de insuficiencia cardiaca. No hay sintomas, enfermedad
cardiaca estructural ni evidencia de biomarcadores cardiacos elevados,
pero hay factores de riesgo presentes como la hipertension, diabetes,
sindrome metabdlico, medicamentos cardiotdéxicos o tener una variante
genética de miocardiopatia(“Guideline for the Management of Heart Failure:
A Report of the American College of Cardiology,” 2022; Wittczak et al.,
2023).

Estadio B: Pre-IC. No hay signos ni sintomas de insuficiencia cardiaca, pero
tienen cardiopatia estructural, evidencia de presiones de llenado elevadas
(mediante evaluacién invasiva o no invasiva) o cardiomarcadores
persistentemente elevados en ausencia de otras razones, como
enfermedad renal crénica o miocarditis (“Guideline for the Management of
Heart Failure: A Report of the American College of Cardiology,” 2022;
Wittczak et al., 2023).

Estadio C: cardiopatia estructural y antecedentes actuales o pasados de
sintomas de insuficiencia cardiaca (“Guideline for the Management of Heart
Failure: A Report of the American College of Cardiology,” 2022; Wittczak et
al., 2023).

Etapa D: sintomas refractarios que interfieren con la vida diaria u

hospitalizacion recurrente a pesar del tratamiento médico dirigido por las
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directrices (“Guideline for the Management of Heart Failure: A Report of the
American College of Cardiology,” 2022; Wittczak et al., 2023).

La clasificacion funcional de la New York Heart Association (NYHA) se
utiliza para pacientes con sintomas de insuficiencia cardiaca. Este sistema lo
determinan subjetivamente los médicos y se utiliza ampliamente en la practica
clinica para dirigir la terapia (“Guideline for the Management of Heart Failure: A
Report of the American College of Cardiology,” 2022; Wittczak et al., 2023).

I1.1.2 Clasificacion funcional de la Asociacion del Corazén de Nueva York
Segun los sintomas, se pueden clasificar de la siguiente manera(Ford et al.,
2023; Heidenreich et al., 2022; Kourek & Dimopoulos, 2024):

— Clase I: inicio de los sintomas con un nivel de actividad superior al normal.

Clase ll: inicio de los sintomas con un nivel normal de actividad.

Clase llI: inicio de los sintomas con actividad minima.

e Clase llla: sin disnea en reposo.

e Clase llIb: aparicion reciente de disnea en reposo.

Clase IV: Sintomas en reposo.

I1.1.3 Etiologia y prevalencia de la insuficiencia cardiaca

Se caracteriza principalmente por cuatro etiologias responsables de
aproximadamente dos tercios de los casos de ICC; estas son la cardiopatia
isquémica, la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), la cardiopatia
hipertensiva y la cardiopatia reumatica(Chyou et al., 2024).

De acuerdo con informes de la Global Health Data Exchange, la prevalencia
mundial actual es de 64,34 millones de casos. Siendo un 9,91 millon de anos
perdidos debido a discapacidad (YLD) y 346,17 mil millones de dblares en gastos

de atencion médica(Anwar, 2024).
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La prevalencia aumenta con la edad, el Framingham Heart Study (FHS)
detalla que la prevalencia de la ICC era de 8 por 1.000 hombres de 50 a 59 afios,
con un aumento a 66 por 1.000 hombres de 80 a 89 afos. La incidencia en los
hombres se duplica con cada aumento de 10 afios después a los 65 anos,
mientras que, en las mujeres, para el mismo grupo de edad, la incidencia se
triplica. Los hombres tienen tasas mas altas de enfermedades e insuficiencia
cardiacas congestiva que las mujeres en todo el mundo(Bueno et al., 2022;
Imizcoz, 2008; James et al., 2018; McDonagh et al., 2023).

La incidencia aumenta considerablemente con la edad, los factores de
riesgo metabdlicos y el estilo de vida sedentario. La miocardiopatia isquémica y la
hipertension son causas importantes de insuficiencia cardiaca en los paises en
desarrollo, que en la actualidad representa una epidemia en estos paises(Imizcoz,

2008; Kourek & Dimopoulos, 2024).

I1.1.4 Fisiopatologia de la insuficiencia cardiaca

Inicia con cualquier lesion aguda de la estructura cardiaca o alteracion
aguda secundaria a mutacion genética, infiltraciéon del tejido cardiaco, isquemia,
valvulopatia, miocarditis o lesidbn miocardica, activando el mecanismo
compensatorio que, una vez agotado, da lugar a una mala adaptacion. Siendo una
de las enfermedades de tipo progresiva(Schwinger, 2021; van der Meer et al.,
2019).

En etapas iniciales, varios mecanismos compensatorios intentan mantener
el gasto cardiaco y satisfacer las demandas sistémicas. La activacion crénica del
sistema nervioso simpatico da como resultado una reduccion de la capacidad de
respuesta de los receptores beta y de las reservas de adrenalina, dando como
resultado cambios en la regeneracion de los miocitos, hipertrofia miocardica e
hipercontractilidad miocardica. El aumento del impulso simpatico también produce
la  activacion del sistema  renina-angiotensina-aldosterona  (SRAA),
vasoconstriccion sistémica y retencién de sodio(Bueno et al., 2022; Seravalle et
al., 2019).

El gasto cardiaco disminuido y el aumento del impulso simpatico estimulan

el SRAA, provocando un aumento de la retencion de sal y agua, junto con un
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aumento de la vasoconstriccion. Esto alimenta aun mas los mecanismos de mala
adaptacién del corazéon y provoca insuficiencia cardiaca progresiva. Ademas, el
sistema RAAS libera angiotensina Il, aumenta la hipertrofia celular del miocardio y
la fibrosis intersticial, contribuyendo a la remodelacion del miocardio(Simmonds et
al., 2020; Triposkiadis et al., 2019).

La disminucion del gasto cardiaco estimula el sistema neuroendocrino con
la liberacion de epinefrina, norepinefrina, endotelina-1 (ET-1) y vasopresina,
provocando vasoconstriccidon, aumento de la poscarga, con alteracién de la
relajacion miocardica aumentan la demanda de oxigeno del miocardio.

Esta necesidad paraddjica de aumentar el gasto cardiaco para satisfacer la
demanda miocardica conduce finalmente a la muerte celular del miocardio y a la
apoptosis. A medida que continua la apoptosis, una disminucién del gasto
cardiaco con una mayor demanda conduce a un ciclo perpetuado de mayor
estimulacion neurohumoral y respuestas hemodinamicas y miocardicas
desadaptativas. La pérdida de miocitos disminuye la FE (contractilidad cardiaca),
lo que conduce a un vaciado incompleto del VI. EI aumento del volumen vy la
presién del VI provocan congestion pulmonar(Kourek & Dimopoulos, 2024; McDonagh et al.,
2023; Packer, 2019).

La hipoperfusion renal provoca la liberacidn de hormona antidiurética
(ADH), lo que potencia aun mas la retencion de sodio y agua. El aumento de la
presion venosa central e intraabdominal provoca una reduccion del flujo sanguineo
renal, lo que disminuye aun mas la tasa de filtrado glomerular (TFG). La ICC
descompensada se caracteriza por vasoconstriccion periférica y aumento de la
entrega de precarga al corazén sobrecargado. Los péptidos natriuréticos BNP y
ANP se secretan, pero no son eficaces para contrarrestar el exceso de retencion
de sodio y agua(Abassi et al., 2022; Dmour et al., 2023; Panagiotides et al., 2024).

I1.11.5 Clinica, diagndstico y clasificacion de la insuficiencia cardiaca

La ICC aguda se presenta principalmente con signos de congestion vy
también puede presentarse con hipoperfusion de drganos o shock
cardiogénico. El sintoma mas comun es la dificultad para respirar. Esto debe

clasificarse ademas como de esfuerzo, posicional (ortopnea) y si es agudo o
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cronico. Otros sintomas comunmente reportados incluyen dolor en el pecho,
anorexia y fatiga por esfuerzo. La anorexia se debe a congestion hepatica, edema
intestinal y reduccion del flujo sanguineo a la circulacion esplacnica. Algunos
pacientes pueden presentar tos en decubito debido a la ortopnea, también pueden
experimentar malestar abdominal debido a congestion hepatica o ascitis.
Pacientes con arritmias pueden presentar palpitaciones, presincope o
sincope(McDonagh et al., 2021; Severino et al., 2019).

Otro sintoma que aumenta la morbilidad es el edema, especialmente de las
extremidades inferiores. Esto puede limitar la movilidad y el equilibrio; el agua
corporal total y los aumentos de peso de > 9 kilos no son infrecuentes. Mientras
que los pacientes con insuficiencia cardiaca cronica tienden a reducir su actividad
fisica; por lo tanto, los sintomas pueden quedar ocultos. Es fundamental identificar
los desencadenantes de la descompensacion aguda, como una infeccion reciente,
el incumplimiento de la medicacion cardiaca, el uso de AINE o el aumento de la
ingesta de sal(Al-Tamimi et al., 2021; Rosano et al., 2021).

En pacientes con ICC grave o con IC aguda descompensada incluye
ansiedad, diaforesis, taquicardia y taquipnea. Los pacientes con insuficiencia
cardiaca cronica descompensada pueden parecer caquéxicos. Pacientes con IC
en estadio D pueden mostrar signos de mala perfusion, como hipotension, llenado
capilar reducido, extremidades frias, problemas mentales y produccion de orina
reducida. Puede haber pulso alternante, lo que sugiere una disfuncion ventricular
grave. El pulso puede ser irregular en presencia de fibrilacion auricular o latidos
ectdpicos. En la mayoria de las insuficiencias cardiacas se presenta cierto grado
de edema periférico(Severino et al., 2022).

Los hallazgos precordiales en pacientes con IC incluyen un galope S3 o
latido del vértice desplazado (corazon dilatado). Puede haber soplos de lesiones
valvulares asociadas, como el soplo pansistdlico de la insuficiencia mitral o
tricuspidea, el soplo sistdlico de eyeccidon de la estenosis aortica o el soplo
diastolico temprano de la insuficiencia adrtica(Maddox et al., 2021).

Los Criterios Diagnésticos de Framingham para la Insuficiencia Cardiaca
comunmente utilizados requieren la presencia de 2 criterios mayores o 1 criterio

mayor y 2 menores para realizar el diagnostico. Esta herramienta de diagndstico
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clinico es muy sensible para el diagndstico de insuficiencia cardiaca, pero tiene
una especificidad relativamente baja. Los criterios de diagndstico de Framingham

son los SiguienteS(Aalders & Kok, 2019; Lofman et al., 2019; Maddox et al., 2021):

Criterios mayores:

Edema pulmonar agudo

- Cardiomegalia

- Reflejo hepatoyugular

- Distensién de las venas del cuello

- Disnea u ortopnea paroxistica nocturna
- Estertores pulmonares

— Tercer ruido cardiaco (S3 Galope)

Criterios menores:

Edema de tobillo

- Disnea de esfuerzo
- Hepatomegalia

- Tos nocturna

- Derrame pleural

- Taquicardia

11.1.6 Tratamiento de la insuficiencia cardiaca

El tratamiento dependera de la etapa que se encuentre el paciente, por lo
que el Colegio Estadounidense de Cardiologia y la Asociacion Estadounidense del
Corazon, describen criterios de atencion dependiendo de la etapa en la que se
encuenter el paciente y se enumeran a continuacion(Khan et al., 2020; Nespoux & Vallon,

2020; Zannad et al., 2020):
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Etapa A (en riesgo de insuficiencia cardiaca):

Pacientes con antecedente de hipertension arterial cronica, se debe utilizar
el tratamiento médico dirigido por directrices para el tratamiento de la

hipertension(Agrawal et al., 2019; Severino et al., 2021).

Pacientes con diabetes tipo 2, los inhibidores de SGLT-2 estan indicados
para reducir las hospitalizaciones por IC(Butler et al., 2022; Zannad et al.,
2020).

Realizacion de modificaciones en el estilo de vida, como alimentacion

saludable, actividad fisica, mantenimiento de un peso normal y evitar fumar.

Aplicacion de escalas prondsticas en pacientes con IC para estimar el
riesgo de futuros eventos de IC. Los mas utilizados son: El riesgo de
insuficiencia cardiaca de Framingham (1999), la puntuacion de insuficiencia
cardiaca Health ABC (2008), la puntuacion de riesgo ARIC (2012) y la
puntuacion PCP-HF (2019)(Severino et al., 2020).

Etapa B (Pre-HF):

FE del VI <40%, se deben utilizar IECA para prevenir la insuficiencia

cardiaca clinica y reducir la mortalidad(Aalders & Kok, 2019).

FE del VI < 40% y evidencia de sindrome coronario agudo o infarto de
miocardio previo o reciente, se recomienda el uso de una estatina y un
betabloqueante para reducir la mortalidad, la insuficiencia cardiaca

congestiva y los eventos cardiovasculares adversos(Aalders & Kok, 2019).

FE del VI < 30% y que reciben tratamiento médico 6ptimo, con clase | de la
NYHA y una expectativa de supervivencia significativa de mas de 1 afo, se

recomienda un DAl de prevencidn primaria (Aalders & Kok, 2019).

Los betabloqueantes se recomiendan en pacientes con FE del VI < 40%,
independientemente de la etiologia, para prevenir la insuficiencia cardiaca

sintomatica (Aalders & Kok, 2019).
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FE del VI = 50%, el uso de tiazolidinedionas y bloqueadores de los canales
de calcio no dihidropiridinicos aumenta el riesgo de resultados adversos y

hospitalizaciones por IC, por lo que debe evitarse (Aalders & Kok, 2019).

Etapa C (HF):

Pacientes con congestion, los diuréticos mejoran los sintomas y reducen la
progresion de la insuficiencia cardiaca. Solo se debe agregar un diurético
tiazidico (como metolazona) a pacientes que no responden bien a una dosis
moderada o alta de diuréticos de asa(Maddox et al., 2021; Severino et al.,
2021).

Pacientes con HFrEF, se recomienda un ARNi para reducir la mortalidad y
la morbilidad. No se debe administrar ARNi a pacientes que sean
intolerantes a los IECA y se debe sustituir por un BRA. Para los pacientes
que no pueden tomar un ARNi debido a factores econémicos, esta indicado
el uso de un IECA o un BRA. ARNi no debe usarse dentro de las 36 horas
posteriores a la ultima dosis de IECA. Para los pacientes que toleran bien
los IECA/ARA Il, se recomienda el cambio a ARNi, con un alto valor
economico. Al igual que con los IECA, los ARNi no deben administrarse a
pacientes con antecedentes de angioedema (Maddox et al., 2021; Severino
et al., 2021).

Pacientes con HFrEF, el uso de betabloqueantes carvedilol, bisoprolol o
metoprolol de liberacion sostenida es eficaz para reducir la mortalidad y la

hospitalizacion (Maddox et al., 2021; Severino et al., 2021).

Pacientes con HFrEF, clase II-IV de la NYHA, una TFGe de mas de 30
ml/min/1,73 m2 y un potasio sérico de menos de 5,0 mEq/L, se recomienda
el uso de ARM. Para pacientes con niveles séricos de potasio superiores a
5,0 mEg/L, el uso de ARM es perjudicial(Kaye et al., 2019; Komajda et al.,
2019).
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« Pacientes con HFrEF, se recomienda el uso de inhibidores de SGLT-2 para
reducir la mortalidad y la hospitalizacion por IC, independientemente del
estado de diabetes (Kaye et al., 2019; Komajda et al., 2019).

o Pacientes con HFrEF e intolerantes al RAASI o en quienes el RAASI esta
contraindicado debido a insuficiencia renal, el uso de una combinacion de
hidralazina y nitrato puede ser eficaz (Kaye et al., 2019; Komajda et al.,
2019).

Terapia del dispositivo:

Un desfibrilador automatico implantable (DAIl) estd indicado para la
prevencion primaria de la muerte subita cardiaca en pacientes con insuficiencia
cardiaca que tienen una FEVI menor o igual al 35% y una clase funcional NYHA
de Il a Il mientras reciben terapia médica dirigida a objetivos. También esta
indicado si un paciente tiene clase funcional | de la NYHA y una fraccion de
eyeccion menor o igual al 30% con tratamiento médico adecuado (Kaye et al.,
2019; Komajda et al., 2019).

La terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) con estimulacion biventricular
se recomienda en pacientes con HFrEF y una clase funcional NYHA de Il a lll o
clase ambulatoria IV con una FEVI menor o igual al 35%, duracion del QRS = 150
ms y ritmo sinusal con frecuencia cardiaca izquierda. Morfologia del bloqueo de
rama (BRI). También se puede considerar en morfologia no BRI y QRS = 150
mseg (Kaye et al., 2019; Komajda et al., 2019).

e La revascularizacion esta indicada en pacientes seleccionados con

enfermedad de las arterias coronarias e HFrEF mientras reciben GDMT.

« Las intervenciones de valvulopatias cardiacas, como la reparacion
transcatéter de borde a borde de la valvula mitral o la cirugia de la valvula
mitral, podrian ser beneficiosas para los pacientes con insuficiencia
cardiaca y en GDMT (Kaye et al., 2019; Komajda et al., 2019).

Etapa D (HF avanzada):
e Ultilizar soporte inotrépico y terapia con dispositivos en pacientes que

esperan soporte cardiaco mecanico o trasplante. El soporte inotrépico solo
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se puede utilizar en pacientes que no son elegibles para un trasplante o

soporte cardiaco mecanico (Kaye et al., 2019; Komajda et al., 2019).

« El soporte cardiaco mecanico, como un dispositivo duradero de asistencia
del ventriculo izquierdo (DAVI) o ECMO, puede ser beneficioso como

puente hacia el trasplante (Kaye et al., 2019; Komajda et al., 2019).

1.2 Furosemida

La furosemida es un diurético de asa, aprobado por la Administracién de
Alimentos y Medicamentos (FDA) que se utiliza para tratar afecciones con
sobrecarga de volumen y edema secundario a exacerbacion de insuficiencia
cardiaca congestiva, insuficiencia hepatica o insuficiencia renal, incluido el
sindrome nefrético(Klausner et al., 2020).

En pacientes con antecedente de insuficiencia cardiaca aguda
descompensada (ICAD) con sobrecarga de volumen que no han recibido
diuréticos previamente, la dosis inicial de furosemida debe ser de 20 a 40 mg por
via intravenosa. De acuerdo con las Directrices ACC/AHA sobre el tratamiento de
la hipertensidon publicadas en 2017 no recomiendan el uso de diuréticos de asa
como medicamento de primera linea para tratar la hipertension. No obstante, la
furosemida puede ser un agente de segunda linea en pacientes con insuficiencia
cardiaca con sintomas y enfermedad renal avanzada con una tasa de filtracién
glomerular estimada de menos de 30 ml por minuto; se prefieren los diuréticos de
asa (furosemida) a los diuréticos tiazidicos para tratar la hipertension(Koh et al.,
2021).

I1.2.1 Mecanismo de accion

El mecanismo de accion es inhibir la reabsorcion tubular de sodio y cloruro

en los tubulos proximal y distal y el asa ascendente gruesa de Henle al bloquear el
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sistema de cotransporte de cloruro de sodio, lo que resulta en una excrecion

excesiva de agua junto con sodio, cloruro, magnesio y calcio(Koh et al., 2021).

I.2.2 Farmacocinética

Absorcion: El inicio de la accion suele ocurrir dentro de la primera hora
después de la ingesta oral y se necesitan las primeras 1 a 2 horas para
lograr un efecto maximo. La biodisponibilidad media oral es del 51% en
comparacion con la administrada por via intravenosa(Klausner et al., 2020;
Koh et al., 2021; Palazzuoli et al., 2021; Riegel et al., 2019).

Biodisponibilidad: La absorcion es mas lenta de lo normal en pacientes con
edema, particularmente en pacientes con insuficiencia cardiaca
descompensada; sin embargo, la cantidad de diurético de asa absorbida es
normal. La administracion oral y sublingual alcanza una concentracion
maxima mas lenta que la via intravenosa. Aunque la furosemida se absorbe
con mayor avidez con una biodisponibilidad del 59% por via sublingual en
comparacion con la via de administracion oral, es decir, 47%, la vida media
y el tiempo hasta la concentracién maxima no fueron diferentes entre la via
de administracion oral y sublingual. Ademas, la tasa de excrecién urinaria
de furosemida y sodio y la tasa de excrecion urinaria acumulada no fueron
diferentes entre la administracién oral y sublingual de furosemida (Klausner
et al., 2020; Koh et al., 2021; Palazzuoli et al., 2021; Riegel et al., 2019).

Distribucién: Mas del 95% de la furosemida se une a las proteinas
plasmaticas, principalmente a la albumina. Sélo entre el 2,3% y el 4,1% de
la furosemida existe en forma libre en concentraciones terapéuticas
(Klausner et al., 2020; Koh et al., 2021; Palazzuoli et al., 2021; Riegel et al.,
2019).

Metabolismo: El glucurénido de furosemida es un producto activo de
biotransformacién importante de la furosemida y tiene un efecto diurético

activo. La evidencia contemporanea indica que la furosemida se metaboliza
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minimamente en el higado (Klausner et al., 2020; Koh et al.,, 2021;
Palazzuoli et al., 2021; Riegel et al., 2019).

- Excrecién: La vida media terminal de la furosemida es de aproximadamente
2 horas y el tiempo total del efecto terapéutico es de 6 a 8 horas. Sin
embargo, la vida media de la furosemida se prolongara en pacientes con
enfermedad renal crénica. Aunque se excreta mas furosemida en la orina
después de la administracion intravenosa, no hay diferencia en la cantidad
de furosemida inalterada excretada en la orina entre las dos
formulaciones. Después de la administracion intravenosa, la furosemida
alcanza una concentracion maxima temprana y alta en suero y una tasa
maxima de excrecidon mas alta. Una mayor cantidad de furosemida se
excreta en la orina después de la administracion parenteral que de la
administracion oral (Klausner et al., 2020; Koh et al., 2021; Palazzuoli et al.,
2021; Riegel et al., 2019).

De acuerdo a los Criterios de Beers, es necesario tener precaucion al
administrar diuréticos a pacientes de 65 anos o0 mas para evitar posibles efectos
adversos de inducir hiponatremia al causar o exacerbar el sindrome de secrecion
inadecuada de hormona antidiurética (SIADH); por lo tanto, se recomienda una
estrecha monitorizacion del sodio sérico al inicio o durante el ajuste de la dosis en
adultos mayores (Klausner et al., 2020; Koh et al., 2021; Palazzuoli et al., 2021;
Riegel et al., 2019).

11.3 Acetazolamida

La acetazolamida es un diurético e inhibidor de la anhidrasa carbodnica,
provoca una acumulacion de acido carbonico evitando su

descomposicion(Almeida et al., 2016).

11.3.1 Mecanismo de accion

La acetazolamida es un inhibidor de la anhidrasa carbonica, provocando

una acumulacion de acido carbonico impidiendo su descomposiciéon. El resultado

24



es un pH sanguineo mas bajo (acido), dado el aumento de acido carbonico, que
tiene una reaccion reversible en bicarbonato y un ion hidrégeno(Dorkaper Lorens,
2020).

La anhidrasa carbonica se encuentra en el tubulo proximal de la nefrona y
en los glébulos rojos. Actua para reabsorber sodio, bicarbonato y cloruro. Una vez
que la acetazolamida inhibe la anhidrasa carbdnica, el sodio, el bicarbonato y el
cloruro se excretan en lugar de reabsorberse; esto también conduce a la excrecion
del exceso de agua. Ante este mecanismo alterara todo el proceso al aumentar el
sodio en la orina y el bicarbonato, que alcaliniza la orina(Lépez-Romero et al.,
2022).

11.3.1 Farmacocinética

Distribucién: Se unen avidamente a la anhidrasa carboénica; en
consecuencia, los tejidos ricos en enzimas, como los rifiones y los gldbulos rojos,
tendran concentraciones mas altas de inhibidores de Ila anhidrasa
carbonica(Carrasco, 2023).

Excrecion: La vida media plasmatica es de 6-9 horas; la excrecion renal es
la principal via de eliminacion(Carrasco, 2023).

Los efectos adversos de este medicamento son fatiga, dolor abdominal,
nauseas, vomitos y parestesia. Sus contraindicaciones son en paciente con
antecedente de insuficiencia o enfermedad hepatica, paciente con alteraciones
hidroelectroliticas como hipopotasemia o hiponatremia, antecedente de con alergia
a las sulfonamidas, wuso de antifolatos, incluidos metotrexato vy

trimetoprima(Carrasco, 2023).
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l. Fundamentacion tedrica

i1  Estudios previos del uso de furosemida en pacientes con diagnéstico
de insuficiencia cardiaca congestiva agudizada

En una cohorte realizada por Buckley et al., en el que evaluaron la terapia
con diuréticos intravenosos para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca y la
sobrecarga de volumen en una unidad ambulatoria multidisciplinaria, describen
que la dosis mediana diaria de diurético de asa utilizada en el estudio fue de 240
mg (RIC: 80 a 800 mg) de furosemida oral o equivalente. La mediana de la
diuresis y la pérdida de peso en 24 h fueron de 1,1 litros (RIC: 0,6 a 1,4 1) y 1,1 kg
(RIC: 0,2 a 1,9 kg), respectivamente. Los resultados fueron similares entre los
pacientes con diferentes dosis de diuréticos de mantenimiento (40 mg, 40 a 160
mg, 160 a 300mg o 300 mg de furosemida o equivalente) y en pacientes con FE
reducida o conservada. Se produjo un empeoramiento transitorio de la funcién
renal e hipopotasemia en un 89% y 3,5% respectivamente. Aunque la
hospitalizacion se informé como inminente para el 52,8%, la tasa observada de
hospitalizacion por todas las causas fue del 31,7% a los 30 dias sin
muertes(Buckley et al., 2016).

Sin embargo, en un estudio realizado por Ruocco et al., en el que evaluaron
la administracion de diuréticos de asa en pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda y funcion sistélica reducida, asi como sus efectos de diferentes dosis de
diuréticos intravenosos y mediciones de la respuesta diurética; obtuvieron como
resultado que la tasa de rehospitalizacién por muerte cardiovascular (CV) /
insuficiencia cardiaca (IC) fue significativamente mayor en el grupo de dosis altas
en comparacion con el grupo dosis bajas (75 % frente a 22 %; p < 0,001). Tanto la
respuesta diurética baja, medida durante todo el periodo de infusion (RR 3,25 (IC:
1,92-5,50); p < 0,001) como la dosis alta con diurético intravenoso (RR 5,43 [IC:
2,82-10,45]; p < 0,001) se relacionaron con la aparicion de resultados. El analisis
multivariable mostré que la respuesta diurética (RR 3,01 (1,36-6,65); p = 0,006), la
dosis alta con diurético intravenoso (RR 2,83 (1,24-6,42); p = 0,01) y el
empeoramiento de la funcién renal (FCR) (RR 2,21 (1,14-4,28); p = 0,01) se

relacionaron con mal prondstico(Ruocco et al., 2019).
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Pellicori et al., realizé6 un estudio cohorte en pacientes con disfuncion
cardiaca y congestion a quienes se le administré diuréticos de asa, relacionado su
prondstico en la IC, teniendo como resultados que en comparacion con los
pacientes con disfuncion cardiaca (ya sea FEVI <50 % o NT-proBNP < 400 ng/L)
pero que no tomaban un diurético de asa, aquellos que tomaban un diurético de
asa eran de mayor edad y tenian mas evidencia clinica de congestién, disfuncién
renal, anemia e hiponatremia. Durante una mediana de seguimiento de 934
(RIC:513-1.425) dias, el 37.81% (450 pacientes) fueron hospitalizados por IC o
fallecieron. Los pacientes a los que se les prescribieron diuréticos de asa tuvieron
peores resultados. Sin embargo, en modelos multivariables, las medidas de
congestion clinicas, ecocardiograficas (diametro de la vena cava inferior) y
bioquimicas (NTproBNP) se asociaron fuertemente con un resultado adverso, pero

no con el uso o la dosis de diuréticos de asa(Pellicori et al., 2016).

lll.2 Estudios previos del uso de acetazolamida y furosemida en pacientes
con diagnostico de insuficiencia cardiaca congestiva agudizada

Mullens et al., realizaron un estudio multicéntrico, de grupos paralelos,
doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo con el uso de la acetazolamida
en la insuficiencia cardiaca aguda descompensada con sobrecarga de volumen
(edema, derrame pleural o ascitis y una N-nivel de péptido natriurético tipo B
terminal de mas de 1000 pg por mililitro o un nivel de péptido natriurético tipo B de
mas de 250 pg por mililitro), obteniendo como resultados una descongestion
exitosa en 42,2% en el grupo de acetazolamida y en 30,5% en el grupo de placebo
(RR, 1,46; IC del 95%, 1,17 a 1,82; P < 0,001 ). La muerte por cualquier causa o la
rehospitalizacion por insuficiencia cardiaca se produjo en 29,7% en el grupo de
acetazolamida y en 27,8% en el grupo de placebo (RR 1,07; IC del 95%, 0,78 a
1,48). El tratamiento con acetazolamida se asocido con una mayor produccion
acumulada de orina y nutriereis, hallazgos consistentes con una mejor eficiencia
diurética. La incidencia de empeoramiento de la funcion renal, hipopotasemia,
hipotensién y eventos adversos fue similar en los dos grupos(Mullens et al.,
2022a).
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En un metaanalisis realizado por Malik et al., en el que evaluaron la eficacia
de la acetazolamida como tratamiento diurético complementario en pacientes con
IC; encontraron como resultado que el numero de pacientes que lograron
descongestién fue significativamente mayor en los pacientes que recibieron
acetazolamida en comparacion con los pacientes aleatorizados en el grupo de
control (RR: 1,34; IC del 95 %: 1,06-1,67). En comparacién con los pacientes del
grupo de control, la nutriereis media fue significativamente mayor en los pacientes
con acetazolamida (DM: 74,91; IC del 95 %: 39,85-109,97). La diuresis fue
significativamente mayor en los pacientes que recibieron acetazolamida en
comparacién con el grupo de control (DM: 0,44; IC del 95 %: 0,16-0,72). No se
encontraron diferencias significativas entre los dos grupos en términos de
mortalidad por todas las causas y hospitalizacion por IC(Malik et al., 2023).

En un estudio prospectivo realizado por Verbrugge et al., en que evaluaron
los efectos de la acetazolamida sobre la nutriereis, la descongestion, la funcion
renal y la activacion neuro humoral en la insuficiencia cardiaca aguda (ICA),
obtuvieron como resultado que la nutriereis después de 24 h fue similar en el
grupo de tratamiento combinado versus diurético de asa solo (264 + 126 versus
234 £ 133 mmol; P = 0,515). La eficiencia del diurético de asa, definida como
nutriereis corregida por la dosis de diurético de asa, fue mayor en el grupo que
recibié acetazolamida (84 * 46 vs. 52 £+ 42 mmol/mg de bumetanida; P = 0,048).
Mas pacientes en el grupo de tratamiento combinado tuvieron un aumento en los
niveles de creatinina sérica < 0,3 mg/dL (P = 0,046). La reduccion del péptido
natriurético pro-tipo B N-terminal y la activacion neurohumoral maxima dentro de
las 72 h fueron comparables entre los brazos de tratamiento. Hubo una tendencia
no significativa hacia una menor mortalidad por todas las causas o reingresos por
IC en el grupo que recibié acetazolamida con diuréticos de asa en dosis bajas
versus monoterapia con diuréticos de asa en dosis altas (P = 0,098)(Verbrugge et
al., 2019).

En un metaanalisis realizado por Siddigi et al., en que evaluaron la
acetazolamida como tratamiento diurético complementario para pacientes con
insuficiencia cardiaca aguda descompensada; describen que en este estudio

demostraron un aumento significativo de la nutriereis (DM 55,07; IC del 95 %:
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35,1-77,04, P < 0,00001; | 2 = 54 %; certeza moderada), y de la produccion de
orina (DM 1,04, IC del 95 % 0,10-1,97, P = 0,03). = 79%; certeza moderada) y
descongestiéon (OR 1,62, IC 95% 1,14-2,31, P = 0,007; Yo2 = 0%; certeza alta) en
el grupo de acetazolamida, en comparacion con los controles. No hubo diferencias
significativas en ascitis (RR 0,56; IC del 95 %: 0,23 a 1,36; P = 0,20; 1 2 = 0 %;
certeza baja), edema (RR 1,02; IC del 95 %: 0,52 a 2,0, P = 0,95; | 2 = 45%;
certeza muy baja), presién venosa yugular elevada (JVP) (RR 0,86, IC 95% 0,63-
1,17, P = 0,35; | 2 = 0%; certeza baja) y estertores pulmonares (RR 0,82, 95% IC
0,44-1,51, P = 0,52; | 2 = 25%; certeza baja) entre los dos grupos(Siddiqi et al.,
2024).

.3 Estudios previos de los dias de estancia intrahospitalaria en pacientes
con diagnéstico de insuficiencia cardiaca aguda congestiva con el uso de
acetazolamida y furosemida versus furosemida

Sanchis et al., realizo un estudio observacional retrospectivo en el que se
incluyeron pacientes con IC que ingresaron en agosto de 2022 - abril de 2023.
Seleccionando a los pacientes a quienes se les administré6 acetazolamida y se
analiz6 su perfil clinico y evolucion durante el ingreso. Describen como resultados
que los pacientes presentaban una FEVI conservada 42%, FEVI ligeramente
reducida 10% y FEVI reducida 47% (principalmente por cardiopatia isquémica). La
dosis mediana de diurético de asa en el domicilio fue 20 mg diarios de furosemida
(RIC 0-80). La mediana de estancia hospitalaria fue 24 dias (RIC 16-44). La dosis
total mediana de acetazolamida fue 750 mg (RIC 500-1.375), con una duracién del
tratamiento de 2 dias (RIC 2-4). EI NT-proBNP basal mediano fue 16.285 pg/ml y
tras el tratamiento con acetazolamida hubo una mejoria hasta 9.719 pg/ml (p =
0,0626)(Sanchis et al., 2024).

Se realizé6 un estudio multicéntrico, aleatorizado, doble ciego con grupo
placebo control por Mullens et al., en el cual pacientes con descompensacion
aguda de insuficiencia cardiaca (ICA) y datos de sobrecarga de volumen, se
asignaron a acetazolamida 500 mg intravenosos (iv) o placebo junto con altas
dosis de diuréticos de asa. Por Alzola et al., conocido como estudio ADVOR, en el

que concluyen que al cuarto dia del estudio en un 42,2% del grupo de
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acetazolamida frente a un 30,5% del grupo placebo (RR 1,46; IC 95%: 1,17-1,82;
p < 0,001), lo que supone una reduccion del riesgo del 46% con un NNT 8, fue
consistente en los diferentes subgrupos incluido en el grupo de FEVI reducida. No
hubo diferencias en la rehospitalizacién y muerte por cualquier causa en ambos
grupos a los 3 meses, un 29,7% frente al 27,8% en el grupo placebo (hazard ratio
1,07; IC 95%: 0,78-1,48). El tiempo de hospitalizacion fue menor (1 dia), en el
grupo tratado con acetazolamida. No hubo diferencias respecto a deterioro de
funcién renal, hipopotasemia, hipotension u otros efectos secundarios. La
combinacion de acetazolamida junto con altas dosis de diurético de asa permite
una mayor descongestion eficaz frente a solo diuréticos de asa, y que este efecto
se mantiene a lo largo de la hospitalizacién, permitiendo un mayor porcentaje de

pacientes sin congestion al alta(Mullens et al., 2022b).
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V. Hipotesis

Ho: La media de los dias de estancia intrahospitalaria es igual en los pacientes
tratados con acetazolamida mas furosemida versus furosemida en pacientes con

diagndstico de insuficiencia cardiaca aguda congestiva.
Ha: La media de los dias de estancia intrahospitalaria es diferente en los

pacientes tratados con acetazolamida mas furosemida versus furosemida en

pacientes con diagndstico de insuficiencia cardiaca aguda congestiva.
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V. Objetivos
V.1 Objetivo general

Determinar la diferencia entre los dias de estancia intrahospitalaria con el
uso de acetazolamida mas furosemida versus furosemida en pacientes con

diagndstico de insuficiencia cardiaca aguda congestiva.
V.2 Objetivos especificos

e Determinar los dias de estancia intrahospitalaria con el uso de
acetazolamida mas furosemida en pacientes con diagnostico de
insuficiencia cardiaca aguda congestiva

e Determinar los dias de estancia intrahospitalaria con el uso de furosemida

en pacientes con diagnéstico de insuficiencia cardiaca aguda congestiva
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VI. Material y métodos
V1.1 Tipo de investigacion

Estudio observacional, transversal, analitico y retrospectivo

V1.2 Poblacion

Expedientes clinicos electronicos de pacientes mayores de 18 anos
atendidos en el servicio de urgencias con diagnodstico de insuficiencia cardiaca
aguda congestiva:

Grupo 1: Pacientes que fueron tratados con acetazolamida mas furosemida

Grupo 2: Pacientes que fueron tratados solo con furosemida.
V1.3 Muestra y tipo de muestreo

Para la elaboracion de presente estudio se calculo la férmula de porcentaje
para poblacion infinita, para dos poblaciones con un alfa de 1.96 al 95% de
confianza al tratarse de una hipotesis de dos colas, es posible la realizacién del
ajuste de los tamafos de muestra una vez que se encuentre con la informacion de
los expedientes y del total de pacientes atendidos con el diagnéstico insuficiencia
cardiaca congestiva. Se tomdé para fines académicos el calculo con una
prevalencia de 50% para la insuficiencia cardiaca congestiva y su ocurrencia del
servicio de urgencias. Obteniendo un total de 126 pacientes divididos en dos

grupos de 63 pacientes, seleccionados de manera aleatoria.
VL1.3.1 Criterios de seleccion

Se incluyeron expedientes clinicos electrénicos de pacientes mayores de 18
afos, adscritos al Hospital General Regional numero 2 “El Marqués” en el estado
de Querétaro y al area de urgencias, sin distinguir el turno dentro de esta area
(matutino, vespertino, nocturno y fin de semana), con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva que fueron tratados con acetazolamida mas

furosemida y solo furosemida. Se excluyeron los expedientes electronicos de
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pacientes con uso de esquemas mixto, es decir con variacion entre ambos durante
su estancia, con uso de inhibidores de cotransportador sodio-glucosa (iSGLT2) y
antecedente de ingreso con presion arterial sistélica menor a 90 mmHg. Se

eliminaron los expedientes electronicos incompletos.

VI.3.2 Variables estudiadas

Las variables que se incluyeron en el estudio son la edad, sexo, indice de
masa corporal (IMC), antecedente de cardiopatia isquémica, antecedente de
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, comorbilidades, clase funcional, tipo de

tratamiento y dias de estancia hospitalaria.
V1.4 Técnicas e instrumentos

Con la finalidad de estandarizar el proceso de recoleccion de informacion se
elaboré un documento en formato Excel encriptado en el que se registraban las
variables necesarias para su inclusion en la investigacion, acudiendo a archivo

clinico del hospital en la horario matutino de lunes a viernes.
VL.5 Procedimientos

Posterior a la autorizacion por el Comité local de investigacion y el director
médico del HGR2, y autoridades correspondientes solicitado por el responsable de
la investigacion se procedié a recabar la informacion de la siguiente forma: Se
acudio al area de jefatura de urgencias para solicitar los censos de los pacientes
ingresados con el diagndstico de insuficiencia cardiaca congestiva, para posterior
busqueda en el sistema PHDTA. Se tomaron como fecha inicial el dia 1 del mes
siguiente a la autorizacion del protocolo y se realizard la recoleccion de
informacion de forma semanal, de los pacientes con tratamiento de furosemida y
acetazolamida y furosemida.

Los datos se fueron anotados en las hojas de recoleccion, y se vaciaron en
una base de datos en Excel, para su posterior analisis en SPSS; se continua en
resguardo en la computadora del investigador responsable en un archivo protegido

por contrasefia mediante programa de encriptacion de datos. La base de datos
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que se obtuvo fué procesada mediante un programa estadistico SPSS version
26.0 (Statistical Software, Simplificar Big Data Analytics) para MAC.

VI1.5.1 Analisis estadistico

Para realizar el analisis se dividieron las variables en dos tipos, el primero
de ellos las variables cuantitativas, para hacer su descripcidon, se utilizaron la
media aritmética y desviaciones estandar, siempre y cuando estas tengan una
distribucion normal. Para el analisis del segundo tipo de variables que corresponde
a las variables cualitativas, se hizo uso de porcentajes e intervalos de confianza
para porcentajes. Para realizar el analisis de la diferencia entre dias estancia
hospitalaria, se utilizd de la prueba estadistica T de student para muestras

independientes.
VI.5.2 Consideraciones éticas

Este estudio considera los aspectos éticos en la declaracién de Helsinki, en
su ultima modificacion por la 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil, octubre
2013. Apegandose a lo sefalado en: los principios generales; los riesgos, costos y
beneficios; los requisitos cientificos y protocolos de investigacion; los comités de
investigacion; la privacidad y confidencialidad; asi como en el consentimiento
informado. Este estudio considera también los principios éticos basicos sehnalados
en el Informe Belmont (1979) que sustentan toda la investigacion con sujetos
humanos: respeto por las personas, beneficencia y justicia. Al encontrar alguna
inconsistencia durante la investigacion retrospectiva, si el paciente se encuentra
un hospital hospitalizado, el investigador principal sera responsable de realizar un
reporte inmediato a su jefe en turno para dar conocimiento, y, en caso de ser
posible resolucién a esta.

Asi mismo este estudio considera los aspectos sefialados en la Ley General
de Salud (7 de febrero de 1984, ultima reforma DOF 12-07-2018) en su Titulo
quinto, Investigacion para la salud, Capitulo unico: desarrollo de acciones que
comprende al investigacion para la salud (articulo 96); bases conforme a las

cuales se debe desarrollar la investigacion en seres humanos (articulo 100); y
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sanciones correspondientes que se hara acreedor quien realice investigacion en
seres humanos contraviniendo lo dispuesto en dicha Ley (articulo 101).

En lo que respecta al riesgo de la investigacion (articulo 17), el presente
estudio se clasifica en la siguiente categoria: sin riesgo, ya que se realizé a través
de métodos documentales de investigacion y no se tuvo contacto directo con los
pacientes en el servicio.

El presente protocolo se envié a revision al CLIS y al CEI con sede en el
Hospital General Regional No. 2 para su dictaminacion y no requirié de la carta de
autorizacion del director, ya que se realizé en la misma unidad de adscripcion del
investigador responsable. La informacion de los derechohabientes contenida en
los anexos 1 y 2 fue manejada con confidencialidad y resguardada en las oficinas
de la Coordinacion de Educacién de la Unidad hasta por 5 afios con la finalidad de
cumplir en las potenciales supervisiones de COFEPRIS y CONBIOETICA.

36



VII. Resultados

Se incluy6 un total de 126 pacientes divididos en un grupo, de acuerdo con
el tratamiento de insuficiencia cardiaca aguda congestiva, el grupo uno tratados
unicamente con furosemida y el grupo dos con el uso de furosemida mas
acetazolamida. Se encontré que en la medida de edad fue de 65.57 anos. Ver
Cuadro VII. 1. La proporcion entre ambos sexos fue bastante similar, encontrando
un 50.79% de sujetos masculinos y un 49.21% de femeninos. Ver cuadro VII. 2.

Cuadro VII. 1. Edad de los pacientes estudiados
N=126

Variables Media DE+

Edad 65.57 14.06

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el
Hospital General Regional numero 2, Querétaro”

Cuadro VII. 2. Sexo de los pacientes

N=126

Sexo Frecuencia Porcentaje IC 95%

Inferior Superior
Masculino 64 50.79 39.77 61.81
Femenino 62 49.21 38.19 60.23

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagnéstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el
Hospital General Regional nimero 2, Querétaro”

El rango del indice de masa corporal mas frecuente fue el sobrepeso que se
presentd en el 30.16% de los pacientes, seguido de obesidad grado Ill en el
19.84% de ellos. Ver cuadro VII. 3.
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Cuadro VII. 3. indice de masa corporal

N=126
Sexo Frecuencia Porcentaje IC 95%
Inferior Superior

Peso bajo 11 8.73 2.51 14.95
Peso normal 23 18.25 9.73 26.77
Sobrepeso 38 30.16 20.04 40.28
Obesidad | 24 19.05 10.39 27.71
Obesidad Il 25 19.84 11.05 28.63
Obesidad I 5 3.97 0 8.28

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el
Hospital General Regional numero 2, Querétaro”

El 76.98% de los pacientes presentd algun tipo de comorbilidad
entendiéndose como dos o mas enfermedades adicionales que presentaba un
mismo paciente, en cuanto a la frecuencia de antecedente de enfermedades, el
62.70%, parecian diabetes mellitus tipo 2, mientras que el 57.14% parecian
hipertension arterial, el 76%, padecian en enfermedad renal crénica, el 26.19%
padecian EPOC y el 24.60%, contaban con antecedente de cardiopatia isquémica.
Ver cuadro VII. 4.
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Cuadro VII. 4. Comorbilidades

N=126
VARIABLE Frecuencia  Porcentaje IC 95%
Inferior Superior
Comorbilidades | Si 97 76.98 67.70 86.26
No 29 23.02 13.74 32.30
DM2 Si 79 62.70 52.04 73.36
No 47 37.30 26.64 47.96
HTA Si 72 57.14 46.23 68.05
No 54 42.86 31.95 53.77
ERC Si 95 76.00 66.58 85.42
No 30 24.00 14.58 33.42
EPOC Si 33 26.19 16.49 35.89
No 93 73.81 64.11 83.51
Cardiopatia Si 31 24.60 15.10 34.10
isquémica No 95 75.40 65.90 84.90

DM2: Diabetes Mellitus 2, HTA: Hipertensién arterial, ERC: Enfermedad renal crénica, EPOC:
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el

Hospital General Regional nimero 2, Querétaro”

39



La clase funcional de insuficiencia cardiaca mas frecuente fue la clase Il en
el 61.11%, seguido de la clase llla en el 30.16% de los pacientes. Ver cuadro VII.
5.

Cuadro VII. 5. Clase funcional de insuficiencia cardiaca

N=126
Clase Frecuencia Porcentaje IC 95%
funcional Inferior  Superior
I 1 0.79 0 2.74
I 77 61.11 50.36 71.86
llla 38 30.16 20.04 40.28
b 7 5.56 0.51 10.61
\% 3 2.38 0 5.74

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagnéstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el
Hospital General Regional nimero 2, Querétaro”

Se encontraba con grupos equivalentes, siendo que los tipos de tratamiento
que correspondian a furosemida y furosemida mas acetazolamida. Tenian un total
de 63 integrantes por cada grupo. La media de los dias de estancia para el grupo
tratado unicamente por furosemida fue de 5.5 dias, mientras que la media de dias
de estancia para el grupo que se traté con furosemida mas acetazolamida fue de
4.6 dias, encontrado una diferencia de medias de 0.9 dias, con una diferencia
estadisticamente significativa (t=3.09, p=0.002) entre ambos tratamientos con el

uso de la prueba estadistica t de student. Ver cuadro VII.6y 7.
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Cuadro VII. 6. Tipo de tratamiento
N=126

Clase funcional

Furosemide
Furosemide +

Acetazolamida

Frecuencia Porcentaje IC 95%

Inferior Superior

63 50.00 38.97 61.03

63 50.00 38.97 61.03

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el

Hospital General Regional nimero 2, Querétaro”

Cuadro VII. 7. Diferencias de acuerdo con dias de estancia y por tipo de

tratamiento

n=126
Dias de estancia
Tratamiento Media DE+ Dif. de t p
medias
Furosemide 5.5 212
Furosemide + 4,60 1.04 0.9 3.09 0.002

Acetazolamida

Fuente: “Dias de estancia intrahospitalaria en pacientes adultos con diagndstico de insuficiencia
cardiaca aguda congestiva con el uso de acetazolamida y furosemida versus furosemida en el

Hospital General Regional nimero 2, Querétaro”
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VIII. Discusion

La insuficiencia cardiaca aguda congestiva en los servicios de urgencia, son
una enfermedad potencialmente mortal en la que los métodos diagnosticos vy el
tratamiento de eleccidon son de vital importancia. La congestion tanto sistémica

como organica son relevantes para el tratamiento y su manejo en estados agudos.

De acuerdo a la epidemiologia y estadisticas de resultados de la
insuficiencia cardiaca de un informe de la Heart Failure Society of America
descritos por Bozkurt et al.,, obtuvieron como resultado que la edad de
presentacion en agudo, la insuficiencia cardiaca congestiva se encuentra
alrededor de los 60 a 70 anos de, afectando principalmente al género masculino, y
se espera que su prevalencia aumente en los ultimos afos(Bozkurt et al., 2023).
Rango que se encuentra con reportado en el estudio en el que la media de los
pacientes fue 65.57 afos, afectando en una minima parte al sexo masculino en un
50.79%.

Ademas, se encontro que el sobrepeso estuvo mas frecuente en los
pacientes con insuficiencia cardiaca aguda congestiva, seguido de la obesidad
grado Il y I, fortaleciendo la relacion entre el indice de masa corporal (IMC) con los
resultados en pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccion de inyeccion
reducida, en la que un mayor IMC se asocié con una menor probabilidad de
mortalidad hospitalaria en varones, pero con una mayor probabilidad de
mujeres(Czapla et al., 2024). No obstante, las comorbilidades son importantes
para los descenlace, como lo describe en un estudio Scholten et al., en la que
evaluaron las comorbilidades en pacientes con insuficiencia cardiaca que predicen
reingresos cardiovasculares, obteniendo como resultado que los pacientes con
insuficiencia cardiaca con fibrilaciéon auricular, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), enfermedad renal crénica (ERC), enfermedad arterial periférica o
diabetes mellitus (DM) como comorbilidades tuvieron un riesgo aumentado para el

reingreso dentro de los 100 dias posteriores al alta. Cuando estas comorbilidades
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se ajustaron juntas, solo la fibrilacién auricular, la ERC y la EPOC tuvieron un
riesgo aumentado para el reingreso(Scholten et al., 2024). En el estudio se
encontré que la comorbilidad mas frecuente fue la ERC en un 76%, seguida de la
DM2 en un, 62.7%, y la hipertension arterial en un 57.14%. Por lo que estas

comorbilidades aumentan la probabilidad de complicaciones en el paciente.

La clasificacion funcional de la New York Heart Association (NYHA) es el
sistema mas utilizado para evaluar la actividad fisica de los pacientes cardiacos,
por lo que su estratificacién permite relacionar los resultados clinicos y el factor de
riesgo pronostico. En los resultados se encontré que la clase funcional mas
frecuente fue la clase Il en un, 61.11%, seguido de la clase llla con un, 30.16%.
En un estudio realizado por Asano et al., en el que asociaron la clasificacion NYHA
al ingreso y sus caracteristicas clinicas en pacientes hospitalizados, obtuvieron
como resultado que una clase IV de la NYHA al inicio en el 44.3% de los
pacientes. La tasa de muerte por cualquier causa fue significativamente mayor en
pacientes con clase IV de la NYHA que en aquellos con clase Il o Ill de la
NYHA(Asano et al., 2017). Por lo que el tratamiento y sus complicaciones son
diferentes, posiblemente podria estar influenciado por el tiempo de deteccion de la

insuficiencia cardia y sus comorbilidades.

El tratamiento es importante para el prondstico del paciente, en un
metaanalisis realizado por Wongboonsin et al., en el que evaluaron el tratamiento
con insuficiencia cardiaca aguda, obtuvieron como resultados que el uso de la
acetazolamida tiene menor riesgo de alcalosis por contraccion por diuresis,
ademas de aumentar la natriuresis en comparacion con un placebo(Wongboonsin
et al., 2019). Reforzado por Maeda et al., en que evaluaron la furosemida con
acetazolamida adyuvante frente a furosemida sola en pacientes graves, en el que
obtuvieron como resultado qué combinacion obtuvo una mayor respuesta de
produccion de orina en 24 horas, al aumentar la eficacia diurética y contrarrestar la
alcalosis metabdlica inducida por la fosa, se mide sin que ella suponga un riesgo
para la seguridad(Maeda et al., 2025). Datos que fortalecen el estudio en el que

existié diferencias en los dias de estancia, de acuerdo al tipo de tratamiento, en el
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que solo el uso de furosemida estuvieron 5.5 dias hospitalizados, mientras que
aquellos a los que se le administro, furosemida y acetazolamida estuvieron 4.6
dias hospitalizados. La terapia de descongestion temprana con diuréticos
intravenosos puede estar asociada con mejores resultados en la insuficiencia
cardiaca aguda. Por lo que la diuresis intravenosa temprana con un tiempo de
referencia 30-105 minutos se asocid con una reduccién del 23% en la mortalidad a
30 dias en la insuficiencia cardiaca con un OR 0,77 (IC del 95% 0,64-0,93), a
pesar de que no hubo una reduccidn significativa de la muerte intrahospitalaria con
un OR 0,84 (IC del 95% 0,57-1,24)(Sampaio Rodrigues et al., 2024).

Dentro de las limitaciones del estudio es que no se logro correlacionar la
gravedad del paciente su desenlace con los dos tratamientos, ademas que no se
obtuvo los dias de estancia promedio dependiendo del grado o clasificacion que se
le fue otorgado al inicio y al egreso del paciente, por lo que se sugiere la
realizacion de un estudio prospectivo en el que se puedan medir el tipo de

tratamiento, la clasificacion de NYHA y su descenlace.

La fortaleza de este estudio es que a través de estos resultados se aporta
informacion que fortalece la importancia del uso de la furosemida mas la
acetazolamida, brindando formacion importante para el inicio del tratamiento,

seguimiento y pronostico de la enfermedad.
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IX. Conclusiones

La diferencia entre los dias de estancia intrahospitalaria con el uso de
acetazolamida mas furosemida versus furosemida en pacientes con diagndstico
de insuficiencia cardiaca aguda congestiva fue de 0.9 dias, por lo que su duracion

de estancia hospitalaria es menor.

IX. Propuestas

Con los resultados obtendios se realizan las siguientes propuestas:

e La identificacién precoz de aquellos pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda congestiva para iniciar de manera oportuna el tratamiento adecuado.

e Realizar la prescripcion adecuada, de acuerdo con las comorbilidades del
paciente y de acuerdo con los resultados obtenidos en este estudio el uso
de la furosemida mas acetazolamida para acortar las estancias
hospitalarias.

e Evaluar que todos los regimenes para la descongestion aguda y cronica
deben tener en cuenta los efectos sobre la activacion neurohormonal y del
sistema nervioso simpatico asociados con la administracion de diuréticos de
asa.

e Mantener la monitorizacion continua de los electrolitos séricos y de la
funcidén renal, ya que con el uso de los diuréticos puede producri una

hipopotasemia severa y un empeoramiento de la funcion renal.
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XI. Anexos
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X1.2 Excepcidn a la carta de consentimiento informado
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una propuesta de investigacion sin riesgo que implica la recoleccion de los siguientes datos ya

contenidos en los expedientes clinicos:

al Edad
b Cexo
cl indice de masa corporal

d]  Antecedente de cardicatia isquérnica

al Antecedente de enfermedad pulmonar cronica
f} Comorbilidades

gl Clase funcional

h]  Tipode tratamiento

il DCias de estancia hospitalaria

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales, me comprometo a
recopilar sole la informacion que sea necesaria para la investigacion vy esté contenida en el
expediente clinico wo base de datos disponible, asi como codificarla para impasibilitar |a
identificacion del paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta v no hacer mal
uso o cormnpartirla con personas ajenas a este protocolo.

La informacidon recabada sera utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo titulo del
protocolo propuesto cuyo proposite es producto comprometido  (tesis, articulo, cartel,
presentacion, etc.)

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento se procedera acorde a las
sanciones que procedan de conformidad con lo dispuesto en las disposiciones legales en materia
de investigacion en salud vigentes v aplicables.

Atentarmente

Mombre y firma: Dra. Beatriz Cornejo Medellin

Categoria contractual: Especialista en Urgencias Médicas Quirdrgicas, Hospital Ceneral Regional
numero 2 en Queretaro

Investigador(a) Responsable

Excepcion a la carta de consentimiento inforrmado
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XI.3 Resultado de Plagium

:::plagium’”

El uso de los diuréticos en ciertas
patologias ha dado el aumento del

conocimiento de sus [...]

26/01/2025
# d4c0f210-db86-11ef-884a-85be319d 157

Semejanza: Riesgo:

55



X1.4 Oficio de aceptacion por Sirelcys
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X1.5 Oficio de aceptacion por la UAQ
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