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RESUMEN

Introduccion: La insuficiencia cardiaca aguda exige una estratificacion temprana del
riesgo. MEESSI-AHF estima la mortalidad por cualquier causa a 30 dias mediante 13
variables disponibles al ingreso; sin embargo, su transportabilidad debe comprobarse
antes de aplicarla en una poblacion diferente. Objetivo: Validar externamente el
desempefio prondstico del modelo MEESSI-AHF en pacientes adultos hospitalizados en
el Hospital General Guasmo Sur entre 2022 y 2026. Materiales y métodos: Cohorte
retrospectiva de 467 pacientes unicos, representados por su primer episodio. Se
reprodujo la ecuacion original del modelo completo y se evaluaron discriminacion,
calibracién, puntuacion de Brier, categorias de riesgo y puntos de corte clinicos.
Resultados: Se verificaron 50 fallecimientos a 30 dias (10,7%; 1C 95%: 8,2-13,8%). El
area bajo la curva ROC fue 0,665 (IC 95%: 0,581-0,748). La mortalidad aumentd desde
7,8% en riesgo bajo hasta 33,3% en riesgo muy alto (p de tendencia <0,001), pero el
riesgo medio predicho fue inferior al observado en los grupos bajo e intermedio. El
intercepto de calibracion fue 1,095 y la pendiente 0,469; la prueba de Hosmer—
Lemeshow mostro falta de ajuste (p<0,001). La exclusion de 2022 produjo un AUC de
0,667. Conclusiones: MEESSI-AHF conservé un gradiente prondstico, pero presentd
discriminacion modesta y subestimacion sistematica del riesgo en esta cohorte. No debe

utilizarse sin recalibracion local como Unico criterio de decision clinica.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca aguda; MEESSI-AHF; mortalidad a 30 dias;

validacion externa; discriminacion; calibracion; pronostico.
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ABSTRACT

Background: Acute heart failure requires early risk stratification. MEESSI-AHF
estimates 30-day all-cause mortality using 13 variables available at emergency
department presentation; nevertheless, transportability should be tested before applying
the model to a different population. Objective: To externally validate the prognostic
performance of MEESSI-AHF among adults hospitalized at Hospital General Guasmo
Sur from 2022 to 2026. Methods: Retrospective cohort of 467 unique patients
represented by their first recorded episode. The original complete-model equation was
reproduced, and discrimination, calibration, Brier score, risk categories, and clinically
relevant cutoffs were assessed. Results: Fifty deaths at 30 days were verified (10.7%;
95% CI: 8.2-13.8%). The area under the receiver operating characteristic curve was
0.665 (95% CI: 0.581-0.748). Mortality increased from 7.8% in the low-risk group to
33.3% in the very-high-risk group (trend p<0.001), but mean predicted risk was lower
than observed risk in the low- and intermediate-risk groups. Calibration-in-the-large
was 1.095 and the calibration slope was 0.469; the Hosmer—Lemeshow test indicated
lack of fit (p<0.001). Excluding 2022 yielded an AUC of 0.667. Conclusions: MEESSI-
AHF preserved a prognostic gradient but showed modest discrimination and systematic
underprediction in this cohort. It should not be used without local recalibration as the
sole basis for clinical decisions.

Keywords: acute heart failure; MEESSI-AHF; 30-day mortality; external validation;

discrimination; calibration; prognosis.
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CAPITULOI.
INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico que se manifiesta por la
presencia de sintomas y signos de incapacidad del corazon para bombear sangre hacia la
circulacion o el desarrollo de sintomas y signos de congestion venosa por incremento de
las presiones intracardiacas, debido a causas estructurales o funcionales. El diagnostico
debe sospecharse a partir de sintomas y/o signos clinicos, complementarse con
biomarcadores y confirmarse con pruebas diagnosticas objetivas que demuestren la
presencia de disfuncién cardiaca. A pesar de los grandes avances terapéuticos en IC,
esta sigue presentando wuna elevada tasa de descompensaciones agudas,
hospitalizaciones reiteradas, incapacidad progresiva y alta mortalidad especialmente
después de una descompensacién aguda (1-3).

Las estimaciones poblacionales internacionales tienen un elevado grado de
heterogeneidad por edad, método diagnoéstico utilizado y sistema sanitario investigado.
Una revision sistematica actualizada referida a estudios poblacionales mostré que la
letalidad al afio reportada presenta una amplitud bastante amplia, con el variabilidad
desde 4% hasta 45%, con unos valores medios aproximados de 33%; ademas, la carga
cardiovascular global sigue aumentando en valor absoluto claramente por la expansion
demogréfica y el aumento poblacional (4,5). Al igual que en otras partes del mundo, en
Ecuador la IC tiene una importante carga econdmica Yy clinica expresada en
hospitalizaciones, afios de vida ajustados por discapacidad e incluso costos indirectos
importantes (6).

El episodio agudo requiere tomar decisiones rapidas respecto a nivel de
vigilancia, necesidad de ingreso hospitalario e intensidad del tratamiento. La valoracion
clinica aislada puede ser susceptible a variaciones interobservador o introbservador
entre distintos profesionales y no necesariamente contempla considerando
explicitamente toda la informacién prondstica disponible. Los modelos predictivos
tienen como objetivo complementar —no sustituir— el juicio clinico basandose en
estimaciones reproducibles del riesgo individual. Su uso necesita ser validado
previamente demostrando que mantienen discriminacion y calibracion si varian el
hospital donde se aplica, el espectro de gravedad analizado, las practicas laboratoriales e

imagenoldgicas realizadas o la frecuencia del desenlace estudiado (7,8).



MEESSI-AHF (Multiple Estimation of risk based on the Emergency department
Spanish Score In patients with Acute Heart Failure) fue desarrollado en servicios de
urgencias espafoles para predecir mortalidad por cualquier causa a 30 dias. EI modelo
completo combina 13 variables: indice de Barthel, presion arterial sistolica, edad, clase
funcional NYHA 1V, potasio, NT-proBNP, troponina, signos de bajo gasto, frecuencia
respiratoria, sindrome coronario agudo, saturacion de oxigeno, creatinina e hipertrofia
ventricular izquierda en el electrocardiograma. En la derivacion y validacion internas
alcanzo estadisticos C de 0,836 y 0,828, respectivamente (9). Evaluaciones posteriores
en Espafia y Suiza confirmaron buena discriminacion, aunque sefialaron que la
calibracion podia requerir ajustes locales (10,11).

En el Hospital General Guasmo Sur no se disponia de una validacion formal del
modelo. Esta ausencia de evidencia local impide asumir que los riesgos publicados sean
directamente transferibles a pacientes ecuatorianos. Por ello, el presente trabajo
contrasta las predicciones de MEESSI-AHF con la mortalidad real a 30 dias en una

cohorte retrospectiva de pacientes adultos hospitalizados entre 2022 y 2026.

Planteamiento del problema

La IC aguda presenta una evolucion heterogénea. Pacientes con sintomas
similares pueden tener probabilidades muy distintas de deterioro 0 muerte, mientras que
la disponibilidad de camas criticas y recursos de monitorizacion es limitada. Una
herramienta prondstica util deberia separar a los individuos de menor y mayor riesgo Y,
ademas, producir probabilidades cercanas a las observadas. Un AUC elevado sin
calibracion adecuada no garantiza estimaciones individuales confiables (12,13).

Las diferencias entre la cohorte espafiola de origen y la poblacion atendida en
Guayaquil —edad, dependencia funcional, concentraciones de péptidos natriuréticos,
comorbilidades, seleccion de pacientes y patron de hospitalizacion— pueden modificar
el rendimiento. Aplicar directamente el modelo sin validacion podria clasificar de
manera incorrecta a pacientes que requieren vigilancia o, en sentido contrario,
sobreutilizar recursos. La pregunta de investigacion fue: ¢cuél es el desempefio
prondstico de la escala MEESSI-AHF para predecir la mortalidad por cualquier causa a
30 dias en pacientes adultos hospitalizados por IC aguda en el Hospital General Guasmo
Sur entre 2022 y 20267?



Objetivos

Objetivo general

Validar externamente el desempefio prondstico de la escala MEESSI-AHF para predecir

la mortalidad por cualquier causa a 30 dias en pacientes adultos hospitalizados por

insuficiencia cardiaca aguda en el Hospital General Guasmo Sur entre 2022 y 2026.

Obijetivos especificos

1.

Describir las caracteristicas sociodemogréaficas, funcionales, clinicas, analiticas y

electrocardiograficas de la cohorte.

. Calcular para cada paciente el predictor lineal, la probabilidad de mortalidad a 30

dias y la categoria de riesgo segun la ecuacion original del modelo MEESSI-AHF

completo.

. Estimar la capacidad de discriminacién mediante el area bajo la curva ROC y su

intervalo de confianza del 95%.

. Evaluar la calibracién mediante la comparacion entre riesgo predicho y observado,

el intercepto, la pendiente, la puntuacion de Brier y la prueba de Hosmer—

Lemeshow.

. Determinar la mortalidad observada por categoria y el rendimiento de dos puntos de

corte clinicos del modelo.

Hipétesis

La escala MEESSI-AHF discrimina la mortalidad a 30 dias en la poblacion del Hospital

General Guasmo Sur con un AUC superior a 0,70 y presenta una calibracion compatible

con las probabilidades observadas.

Justificacion

La validacion externa es un paso necesario antes de considerar la aplicacion de

un modelo predictivo en un medio diferente al que fue desarrollado. Desde una

perspectiva clinica, conocer el rendimiento local del MEESSI-AHF permite determinar

si sus categorias son Utiles para la vigilancia, el triaje o la comunicacion pronostica.

Desde una perspectiva institucional, evita introducir una herramienta que posea

estimaciones absolutas potencialmente sesgadas. Desde una perspectiva cientifica,
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aporta evidencia latinoamericana sobre la transportabilidad de un modelo europeo y
documenta las diferencias en la mezcla de casos que podrian condicionar su
rendimiento.

El estudio utiliza datos generados en la atencion habitual, preserva un unico
episodio por paciente y contrasta las probabilidades individuales con un desenlace
clinicamente relevante y completamente adjudicado. Sus resultados pueden facilitar una
recalibracion posterior y el disefio de una validacion prospectiva, sin atribuir al puntaje

una funcién decisional cuya validez no ha sido demostrada.



CAPITULO ILI.
MARCO TEORICO

Concepto contemporaneo de insuficiencia cardiaca

La definicion consensuada y universal de insuficiencia cardiaca (IC) es la de un
sindrome clinico caracterizado por signos y/o sintomas producidos por una alteracion
estructural o funcional del corazon, con evidencia objetiva de dicha alteracion en forma
de concentraciones aumentadas de péptidos natriuréticos o evidencia objetiva de
congestion. Esta definicion subraya con fuerza que la IC no es solo una patologia
sintomatica, sino que debe considerarse en funcion de la historia clinica, exploracion,
ECG, biomarcadores e imagen (7).

La presentacion aguda es la aparicion rapida o progresiva de sintomas y signos
que en su conjunto son lo suficientemente intensos para que el paciente demande
asistencia no programada. Puede corresponder a un episodio agudo de IC de novo o,
mas frecuentemente, a una descompensacion aguda de una IC crénica establecida. Los
fendtipos son mdltiples: predominio congestivo, edema agudo de pulmén, insuficiencia
ventricular derecha aislada (IVD) e insuficiencia cardiogénica (ICG) con shock
cardiogénico, cada uno con perfil prondstico y requerimientos terapéuticos diferentes
(1.3)

Epidemiologia y carga de enfermedad

La prevalencia de IC aumenta de manera significativa con la edad. La
heterogeneidad en los criterios de identificacion es responsable, al menos en parte, de la
variacion observada entre estudios; no obstante, existe consenso en que la supervivencia
sigue siendo escasa y que las descompensaciones acaparan una proporcion importante
del gasto sanitario (4). En 2019, las enfermedades cardiovasculares causaron 18.6
millones de muertes en el mundo y continuaron ocupando el primer lugar como causa
de carga global, con un crecimiento absoluto especialmente relevante en paises de
ingresos bajos y medios (5).

En Ecuador, un anélisis de carga de enfermedad para 2014-2018 estimd un
impacto relevante de la IC en afios de vida perdidos por muerte o por discapacidad. La
interpretacion de estos resultados debe considerarse con un matiz dada las limitaciones

inherentes al proceso de codificacion y a la infravaloracion, pero su magnitud justifica
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la necesidad urgente de mejorar aspectos relacionados con la prevencion, continuidad

del cuidado y estratificacion de los episodios agudos (6).

Etiologia, fisiopatologia y descompensacion

La cardiopatia isquémica y la hipertension arterial son etiologias comunes,
ademés de valvulopatias, miocardiopatias, arritmias, toxicidad farmacoldgica y
enfermedades infiltrativas o inflamatorias. Su prevalencia segun region geografica es
variada. En LATAM también es relevante considerar etiologias como enfermedad de
Chagas y secuelas reumaticas, sin olvidar el aumento acelerado de las
cardiometabdlicas.

La activacion del sistema nervioso simpatico (SNS), del sistema renina—
angiotensina—aldosterona (SRAA) y de la vasopresina ocurre a partir de lesiones
miocardicas o sobrecargas hemodindmicas. La respuesta neurohormonal inicialmente es
benéfica al mantener la perfusion, pero su activacion cronica determina:
vasoconstriccion arterial y venosa, retencion de sodio y agua, inflamacion e hiperplasia
de los fibroblastos, fibrosis viabilizando remodelado ventricular. En descompensaciones
las congestiones pueden coexistir con presion arterial conservada; en cuadros mas
severos refuerza hipoperfusion la insuficiencia renal, alteracion del estado mental u
oliguria.

La interaccién cardiorrenal constituye una relacién fisiopatoldgica con
relevancia pronostica y al interpretar biomarcadores; una reduccion del filtrado
glomerular favorece concentracion de péptidos natriuréticos e influye en efecto
diurético. Aportando informacion diferente en MEESSI-AHF creatinina y NT-proBNP
no deben interpretarse aislados fuera del contexto clinico, por rangos categoricos.

Clasificacion clinica y funcional

La clasificacion por fraccion de eyeccion guia el tratamiento a largo plazo,
mientras que la NYHA (clase funcional) y el Barthel (indice de Barthel) valoran
dimensiones diferentes: limitacion por sintomas frente a incapacidad/dependencia en
actividades basicas. En el episodio agudo se incorpora el perfil de congestion y
perfusion. Las clasificaciones no son intercambiables ni tienen la misma utilidad,

dependen del momento en el que se realicen.



Tabla 1 Clasificacion contemporanea de la insuficiencia cardiaca segun la fraccion de eyeccion

IC con FEVI reducida FEVI <40%.

IC con FEVI ligeramente reducida FEVI 41-49%.

FEVI >50% y evidencia objetiva de anomalia

IC con FEVI preservada - - -
P estructural/funcional o elevacion de presiones de llenado.

FEVI previa <40%, incremento >10 puntos y medicion posterior

IC con FEVI mejorada >40%.

Nota. Sintesis basada en la definicidn universal y en guias contemporaneas (1-3,7). FEVI: fraccién
de eyeccidn del ventriculo izquierdo.

Evaluacidn diagnostica en el episodio agudo

La La evaluacion del paciente con inestabilidad hemodindmica se centra en la
confirmacion de la inestabilidad y en la busqueda de desencadenantes precoces. Se
determinaran parametros hemodinamicos basicos como: PA, FC, FR, Sa02, Pérfusion,
Congestién, Ritmo y EA funcional. EI EKG ayuda a definir la presencia de isquemia o
arritmias o hipertrofia; la RxT o Ecografia ayudaran a demostrar congestion; el
Ecocardiograma define estructura y funcion cuando disponible. (1-3)

Los péptidos natriuréticos son Utiles para descartar IC aguda cuando son
negativos y en el contexto apropiado. En la presentacion aguda, un NT-proBNP < 300
pg/mL ayuda a considerar menos probable el diagnéstico de IC aguda, pero no es regla
absoluta: obesidad, tratamiento previo, edema pulmonar fulminante o medicion precoz
pueden dar resultados falsos negativos; edad avanzada, FA y DRC dan resultados falsos
positivos. El umbral diagnéstico no debe confundirse con los cortes pronosticos de
MEESSI-AHF que otorga incremento de riesgo a partir de 8000 pg/mL (1,14-15).

La troponina positiva puede significar sindrome coronario agudo o lesién
miocardica por tension de pared, taquicardia, hipoxemia o DRC. El potasio y la
creatinina dan informacién sobre severidad, comorbilidad y seguridad terapéutica. La

interaccion entre las variables supera el valor diagnostico aislado de cada biomarcador.

Prediccidn clinica, discriminacion y calibracion

Un AUC es el area bajo la curva de la funcion de caracteristicas operativas del
receptor con un valor de 0,5 que indica azar y 1,0 separacion perfecta; los limites del
intervalo se deben a que el nimero de eventos afecta a la precision (12,16). Calibracion:
el intercepto y la pendiente ideales son 0 y 1, respectivamente, al ajustar el desenlace
sobre el logit predicho; el primero indica sobreestimacion global si es positivo y la
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segunda subestimacion por factores o pérdida de fuerza de los coeficientes en un
entorno nuevo si es < 1. La puntuacién Brier es un resumen del error cuadratico medio
sobre las probabilidades. La prueba de Hosmer—Lemeshow puede indicar falta de ajuste
pero depende del tamafio muestral y no debe sustituir al grafico ni a los parametros de
calibracion (13,17,18).

Desarrollo y evidencia de MEESSI-AHF

MEESSI-AHF se derivé con 4.867 pacientes consecutivos de 34 servicios de
urgencias espafioles y se valido en 3.229 pacientes de los mismos y otros hospitales. El
modelo completo seleccion6 13 predictores alcanzando un estadistico C de 0,836 en
derivacion y 0,828 en validacion. La mortalidad a treinta dias presentd un marcado
gradiente creciente desde <2% en los dos quintiles inferiores hasta en torno al 45% en el
decil superior (9).

La posterior validacion nacional mostro discriminacion cercana a 0,81 (10). En
una cohorte suiza, una version adaptada sin indice de Barthel mantuvo AUC cercano a
0,80 pero los autores apuntaron a la posible necesidad de recalibracion al cambiar de
medio (11). Una revision sistemética de modelos pronosticos en IC aguda concluyé que
MEESSI-AHF presentaba buena validacion pero la evidencia sobre impacto clinico
seguia siendo escasa (19,20).

El indice de Barthel contribuye de forma importante porgue la dependencia basal
capta fragilidad, reserva fisioldgica y comorbilidad. En mas de nueve mil pacientes
espafoles se asocié de manera independiente con mortalidad a 30 dias y mejor6 la
prediccion (21). Estudios adicionales mostraron que el puntaje predice mejor mortalidad
que reconsultas o rehospitalizacion, lo cual delimita el uso apropiado del modelo (22).

Ecuacion original del modelo completo

Para esta tesis se reprodujo el modelo A del calculador oficial, correspondiente a
los 13 predictores disponibles. El predictor lineal es la suma del intercepto y los
coeficientes aplicables; la probabilidad se obtiene mediante p=1/(1+e”(—LP)). No se
reestimaron coeficientes antes de evaluar el modelo, porque hacerlo habria convertido la

validacién externa en un ajuste local.



Tabla 2 Variables y coeficientes del modelo MEESSI-AHF completo

Componente Categorias con incremento de riesgo Coeficiente(s)

Intercepto — —5,398928
Barthel 50-74 /2549 / <25 0,420/0,848 /1,383
PAS (mmHg) 140-154 / 125-139/ 110-124 / 95-109 / <95 0’42(1)’/9257/25/18;3943 /
Edad (afios) 75-79/80-84 8589 / >90 002 s !
NYHA Clase IV 0,491
Potasio (MEq/L) <3,5/5,0-55/>55 0,390/0,303/0,736
NT-proBNP (pg/mL) 8.000-15.999 / 16.000-23.999 / >24.000 0,495/0,714 /0,951
Troponina Positiva 0,495

Bajo gasto Presente 0,390
Frecuencia respiratoria 25-29/>30 mpm 0,297 /0,523
Sindrome coronario agudo Asociado 0,704
Saturacion de oxigeno 90-94 /84-89 / <84% 0,171/0,296/ 0,512
Creatinina (mg/dL) 15-24/>25 0,241/0,376
HVIen ECG Presente 0,464

Nota. Categorias no listadas constituyen la referencia y aportan coeficiente 0. PAS: presion arterial
sistélica; HVI: hipertrofia ventricular izquierda; ECG: electrocardiograma. Coeficientes
reproducidos del calculador oficial y del articulo de derivacion (9,23).

El predictor lineal se clasifico con los limites del modelo original: bajo
(<—3,207637), intermedio (—3,207637 a <—1,772182), alto (—1,772182 a <-1,061952) y
muy alto (>—1,061952). Estas categorias describen estratos relativos; la probabilidad
individual depende de la ecuacion logistica.
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CAPITULO IILI.
MATERIALES Y METODOS

Diseno del estudio

Se realizo un tipo de estudio: observacional, analitico, de cohortes retrospectiva
para validacion externa del modelo. Las variables predictivas corresponden a la
valoracion inicial y el desenlace se produce después, por lo que no es transversal. La
direccion retrospectiva hace referencia al acceso del investigador a datos ya registrados
y no a la relacion predictor-desenlace.

La estructura del informe sigue la guia TRIPOD para validacién externa y

complementariamente la STROBE para estudios observacionales (24,25).

Lugar y periodo

El lugar de estudio sera el Hospital General Guasmo Sur, Guayaquil - Ecuador.
Se tomaran como referencia todos los ingresos ocurridos entre el 01 de enero de 2022 y
el 28 de julio de 2026, siendo la superior este Gltimo dia, ya que corresponde a la fecha
de corte para la extraccion de informacion; resulta entonces 2026 un afio parcial para el

analisis.

Poblacion y unidad de analisis

La poblacion accesible estuvo compuesta por pacientes adultos hospitalizados
con diagnostico confirmado de IC durante el periodo. La unidad de analisis fue el
paciente, representado por su episodio indice o primer ingreso registrado. Los episodios
posteriores de un mismo paciente no se incluyeron en la cohorte principal para preservar

la independencia estadistica.
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Tabla 3 Conformacion de la cohorte de estudio

Registroz-adminiztratives originale=y 2.564=
Epizodios realeztras-conzolidarduplicacion porcidigos:a 1.0%d=
Pacientes distintoz'reprezentadoz:a 3538=
Epizodioscon vodigoCIE-10 relacionadovon-ICx 576
Epizodioz indice candidatozs:s 430=
Sindatozclinicoz snficientezpararevision: -1=
Epizodios posteriores/reingrezos-retiradoz-de-la-cohorte principalks &=
Excluzionesfinales poredad o verificacion documental'criterios —i=

Cohorte-final-analizadas 4674

Nota.' La- consolidacién' administrativa: eliminé- repeticiones- originadas' por- combinaciones- de-
diagnosticos de-ingresoyv-egreso. La cohorte final contiene pacientes Tinicos. |

Criterios de seleccion

Criterios de inclusién

e Edad igual o superior a 18 afios al momento del ingreso.

e Codigo CIE-10 compatible con IC (150.0, 150.1, 150.9, 111.0, 113.0, 113.2, 125.5 0
142.8) al ingreso o al egreso, con confirmacion posterior mediante revision clinica.

e Ingreso entre el 1 de enero de 2022 y el 28 de julio de 2026.

e Permanencia hospitalaria superior a 24 horas.

e Primer episodio del paciente en el periodo estudiado.

e Desenlace vital a 30 dias verificable.

Criterios de exclusion

e Edad menor de 18 afios.
e Diagnostico de IC descartado después de revisar la historia clinica.

e Cuadro secundario a una causa extracardiaca aguda predominante que no
correspondiera a IC aguda.

e Historia clinica o desenlace sin soporte suficiente para verificacion.

e Episodio posterior de un paciente ya representado por su primer ingreso.

Variables y fuentes de informacion

El desenlace primario fue la mortalidad por cualquier causa dentro de los 30 dias
posteriores al ingreso indice, codificada como si/no. El usuario de la base verifico que el
12



seguimiento correspondiera a 30 dias en todos los pacientes; no se requirié la fecha
exacta de defuncidn para el andlisis binario.

La variable predictora principal fue la probabilidad generada por el modelo
MEESSI-AHF completo. Las 13 variables se obtuvieron de la primera valoracion
disponible al ingreso o de la condicion basal especificada por el modelo. Sexo, afio de
ingreso y dias de estancia se emplearon para descripcion y sensibilidad, no para
modificar el puntaje original.

Tabla 4 Definicion operativa de las variables MEESSI-AHF

indice de Barthel 0-100 Situacion funcional g:;g:];drgﬁgg valor indica mayor
Presion arterial sistolica mmHg Primera determinacion al ingreso.

Edad afios Edad cumplida al ingreso.

NT-proBNP pg/mL Primera determinacion; valores enteros en la base final.
Potasio sérico mEq/L Primera determinacion.

Troponina positiva si/no Superior al percentil 99 del método institucional.
NYHA IV si/no Clase funcional bas:][i?] itic?grtirggg::?ii :.I ingreso segun la
Frecuencia respiratoria pm Primera determinacion al ingreso.

Signos de bajo gasto si/no Confusion, debilidad, mala perfusion periférica u oliguria.
Saturacion de oxigeno % Primera determinacion al ingreso.
Sindrome coronario agudo si/no Episodio asociado a sindrome coronario agudo.
HVI en ECG sino Criterios electrocardiogirzéqflijcigrsdt;e.z hipertrofia ventricular
Creatinina mg/dL Primera determinacion al ingreso.

Recoleccidn, depuraciéon y control de calidad

En una primera etapa se consolidd la extraccion anual del sistema institucional
de epicrisis. La matriz administrativa duplico los episodios por combinatoria de codigos
de ingreso y egreso; se mantuvo un registro por combinatoria de historia clinica y
fecha/hora de ingreso, y con los diagnosticos se procedio independientemente. En la
etapa 2 se reviso la historia clinica para confirmar el diagndéstico, registrar las variables
y verificar el desenlace.

Se utilizé una matriz estandarizada con los dominios tabulados, conservacion de
ceros a la izquierda en los identificadores y calculo del Barthel a partir de sus items. Se
eliminaron antes del analisis duplicados de paciente, episodios no verificables y el

registro de un paciente menor de edad. La version final incluye 467 pacientes, no tiene
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datos perdidos en las 13 variables ni en mortalidad a 30 dias y no le fue necesaria
imputacion. Los identificadores directos no formaron parte del archivo analitico
utilizado para generar resultados.

Calculo del puntaje

Se aplicd la ecuacién original del modelo A del MEESSI-AHF calculator (tabla
2). Para cada paciente se calculd el predictor lineal, la probabilidad logistica y la
categoria de riesgo. Los valores continuos no se redondearon antes de ser clasificados,
salvo el NT-proBNP, que se trataba de un entero verificado en la matriz final. Se
verificd que ningun predictor lineal saliera mas alla del rango operativo observado en la

calculadora original.

Analisis estadistico

Las Las variables continuas se describieron como media y desviacién estandar o
mediana y rango intercuartilico segun la distribucion; las categdricas se describieron
como frecuencias absolutas y porcentajes. Se compararon los sobrevivientes y no
sobrevivientes con la prueba t de Student o la U de Mann-Whitney para variables
continuas segun si seguian una distribucién normal o no; las variables categdricas con la
prueba de chi cuadrado o la exacta de Fisher segun si cumplian o no las condiciones de
aplicabilidad. Los valores p fueron bilaterales y se consideraron significativos si fueron
menores a 0,05.

La discriminacion se evalu6 con el AUC y su IC 95% por el método de DeLong
(16). La calibracion consistié en grafico por grupos, intercepto, pendiente, score de
Brier y Hosmer—Lemeshow. Se compararon la mortalidad observada y el riesgo medio
predicho por las cuatro categorias. La tendencia ordinal se estimo por regresién logistica
considerando la categoria como variable numérica.

Se calcularon sensibilidad, especificidad, valores predictivos y cocientes de
probabilidad para dos umbrales: (a) intermedio 0 mayor vs bajo, y (b) alto o muy alto vs
bajo/intermedio. A modo de andlisis de sensibilidad, se volvio a calcular el AUC
excluyendo el afio 2022 por presentar una mortalidad anual relativamente menor en
comparacion a los otros afios. El procesamiento se realizd con Python 3.11 y las

librerias pandas, NumPy, SciPy, statsmodels y scikit-learn.
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Precision y datos faltantes

No se realiz6 muestreo, se censaron todos los pacientes elegibles. Se produjeron
50 eventos en la cohorte, nimero inferior a los 100 eventos que puede considerarse
deseable para una estimacion estable de la calibracion. Por eso se reportaron intervalos
de confianza y no se sobreinterpretaron categorias con muy pocos pacientes. No hubo
datos perdidos en el desenlace y variables en el modelo, el analisis principal fue de

casos completos e imputacién no fue realizada.

Consideraciones éticas

El estudio fue retrospectivo, sin intervencion y basado en informacion generada
durante la atencion habitual. Los datos se analizaron de manera anonimizada y se
aplicaron los principios de minimizacion, confidencialidad y uso limitado a los
objetivos de investigacion, de conformidad con la Declaracion de Helsinki y la Ley

Organica de Proteccion de Datos Personales del Ecuador.

Sesgos y estrategias de control

La identificacion inicial a partir de cédigos administrativos puede presentar
sesgos al excluir pacientes identificados bajo diagndsticos alternativos; este riesgo se
minimizé introduciendo ocho cédigos distintos y confirmacion clinica. La naturaleza
retrospectiva de la investigacion presenta el sesgo de registro; este sesgo se minimizo
utilizando definiciones operativas, seleccionando el primer valor encontrado a la entrada
y analizando la coherencia. La inclusién de pacientes hospitalizados limitaria la
generalizabilidad a pacientes dados de alta desde servicios de urgencias. La
composicion mixta del afio 2026 y la menor tasa de mortalidad del afio 2022 fueron
comunicadas y esta Gltima fue objeto de analisis de sensibilidad. Finalmente, el escaso
namero de pacientes en las categorias alta y muy alta amplia sus intervalos de

confianza.
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CAPITULO IV.
RESULTADOS

Seleccidn y seguimiento

La extraccién original dio como resultado 2.564 filas administrativas. Tras un
proceso de agrupamiento por repeticiones, se identificaron 1.094 episodios en 858
pacientes; 576 episodios fueron identificados con codigos relacionados a IC y 480
episodios corresponden a candidatos indice. Posterior a las exclusiones y conservacién
de un episodio por paciente, la cohorte final estuvo conformada por 467 adultos Unicos.
Las 13 variables y el desenlace de mortalidad a los 30 dias presentaron el 100% de
completitud.

Figura 1
Diagrama de seleccion de la cohorte

2.564 registros administrativos originales

(2022-2026)

|

1.094 episodios reales tras consolidar duplicacion
por combinaciones de cédigos diagndsticos

l

[858 pacientes distintos; 576 episodios con cédigo}

compatible con insuficiencia cardiaca

|

(480 episodios candidatos a episodio indice)

|

[13 registros no incluidos: 1 sin datos cll’nicos,]

8 reingresos y 4 exclusiones finales

|

467 pacientes adultos unicos en el analisis final

13 variables completas; 50 muertes a 30 dias

Nota. Elaboracién propia a partir de la base de datos del estudio.
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Caracteristicas de la cohorte

La edad media fue 66,5+£13,8 afios; 209 participantes (44,8%) fueron mujeres.
La estancia mediana fue 8 dias (RIC: 5-12,5). Se verificaron 50 fallecimientos a 30
dias, equivalentes a una mortalidad de 10,7% (IC 95%: 8,2-13,8%). Los fallecidos

tuvieron mayor edad, menor Barthel, mayor NT-proBNP, mayor frecuencia respiratoria,

mas signos de bajo gasto y mayor creatinina (Tabla 5).

Tabla 5 Caracteristicas basales seguin mortalidad a 30 dias

=
Edad, afios 66,5 (13,8) 66,0 (13,6) 70,6 (14,2) 0,009
Sexo femenino 209 (44,8%) 189 (45,3%) 20 (40,0%) 0,474
indice de Barthel 100,0 (85,0-100,0) 100,0 (85,0-100,0) 90,0 (75,0-100,0) 0,006
Presiénarterial sistélica, mmHg 134,0 (114,5-158,0) 135,0 (116,0-158,0) 126,0 (102,5-153,8) 0,087
NT-proBNP, pg/mL 1217,0 (696,0-2273,0) | 1186,0 (689,0-2137,0) 1587,0 (905,5-3017,2) 0,014
Potasio, mEq/L 4,4(0,7) 4,4(0,7) 45 (0,8) 0,241
Troponina positiva 114 (24,4%) 98 (23,5%) 16 (32,0%) 0,186
NYHA IV 54 (11,6%) 48 (11,5%) 6 (12,0%) 0,919
Frecuencia respiratoria, rpm 20,0 (18,0-23,0) 20,0 (18,0-22,0) 21,5 (20,0-25,0) <0,001
Signos de bajo gasto 79 (16,9%) 63 (15,1%) 16 (32,0%) 0,003
Saturacion de oxigeno, % 94,8 (4,6) 94,9 (4,5) 94,3 (5,3) 0,675
Sindrome coronario agudo asociado 65 (13,9%) 56 (13,4%) 9 (18,0%) 0,378
Hipertrofia ventricular izquierda en ECG 196 (42,0%) 176 (42,2%) 20 (40,0%) 0,765
Creatinina, mg/dL 1,3 (1,0-2,0) 1,3 (1,0-1,9) 1,7 (1,1-2,7) 0,047

Nota. Datos expresados como media (DE), mediana (RIC) o n (%). Las comparaciones fueron

exploratorias y no se ajustaron por multiplicidad.

Mortalidad por aiio

La proporcion de fallecimientos varié entre afios: fue menor en 2022 y 2026,
este Ultimo con seguimiento de ingresos solo hasta la fecha de corte. La heterogeneidad

temporal motivo el analisis de sensibilidad preespecificado para 2022.

Tabla 6
Mortalidad a 30 dias por afio de ingreso

Afio n Fallecimientos Mortalidad I1C 95%
2022 112 5 4.5% 1.9-10.0%
2023 89 11 12.4% 7.0-20.8%
2024 102 15 14.7% 9.1-22.9%
2025 106 16 15.1% 9.5-23.1%
2026 58 3 5.2% 1.8-14.1%
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Distribucion del puntaje y categorias

El predictor lineal tuvo mediana de —3,773 (RIC: —4,307 a —3,185) y la
probabilidad predicha mediana fue 2,25% (RIC: 1,33-3,97%). La cohorte se concentrd

en la categoria baja (73,9%), mientras solo 6,4% quedd en riesgo alto o muy alto. La

mortalidad observada aument6 de forma monoténica: 7,8%, 16,3%, 22,2% y 33,3%. Por

cada incremento de categoria, la razon de momios de muerte fue 1,88 (IC 95%: 1,34—

2,63; p<0,001).

Tabla 7 Mortalidad observada y riesgo predicho por categoria MEESSI-AHF

Mortalidad Riesgo predicho

Categoria n % cohorte Muertes observada 1C 95% medio
Bajo 345 73.9% 27 7.8% 5.4-11.1% 1.8%
Intermedio 2 19.7% 15 16.3% 10.1-25.2% 6.9%

Alto 18 3.9% 4 22.2% 9.0-45.2% 19.5%
Muy alto 12 2.6% 4 33.3% 13.8-60.9% 39.8%

Figura 2 Mortalidad observada por categoria MEESSI-AHF

60 -

50 1

Mortalidad observada a 30 dias (%)

Muy alto

Bajo Intermedio Alto

Nota. Elaboracién propia a partir de la base de datos del estudio.

Discriminacion

ElI AUC fue 0,665 (IC 95%: 0,581-0,748), compatible con una capacidad
modesta de ordenar a fallecidos y sobrevivientes. El intervalo incluye valores por
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debajo de 0,60 y no alcanza el AUC de 0,80-0,84 comunicado en las cohortes europeas.

En el analisis que excluyd los ingresos de 2022, el AUC fue 0,667 (IC 95%: 0,580-
0,753), practicamente sin cambio.
Figura 3 Curva ROC del modelo MEESSI-AHF para mortalidad a 30 dias

1.0 4 4
0.8 A
o 0.6 n
O
o
3
[7)]
o
4]
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0.4 1
0.2 1
= MEESSI-AHF: AUC 0.665 (1C95% 0.581-0.748)
Azar
0.0 T T T T
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1 - especificidad

Nota. Elaboracién propia a partir de la base de datos del estudio.

Calibracion

La mortalidad observada total (10,7%) superé ampliamente el riesgo medio
predicho (4,5%). El intercepto de calibracion fue 1,095 (IC 95%: 0,773-1,417), lo que
indica subestimacion global. La pendiente fue 0,469 (IC 95%: 0,216-0,722), inferior a
1, y evidencié menor separacion de riesgos que en el desarrollo original. La prueba de
Hosmer—Lemeshow rechazé el ajuste (¥*=125,32; 8 gl; p<0,001). La puntuacion de
Brier fue 0,0974, ligeramente mayor que el error de un modelo nulo basado Unicamente
en la prevalencia (~0,0956).
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Tabla 8 Indicadores de discriminacion y calibracion

Indicador Estimacion 1C 95% /p Interpretacion
AUC ROC 0,665 0,581-0,748 Discriminacién modesta
Intercepto de calibracion 1,095 0,773-1,417 Subestimacidn global del riesgo
Indicador Estimacion 1C 95% /p Interpretacion
Pendiente de calibracion 0,469 0,216-0,722 extrem’:stj/irﬁzinoor:etsradnzrggrst?tﬂ?i dad
Puntuacion de Brier 0,0974 — Error probabilistico global
Hosmer—Lemeshow 1*=125,32; gl=8 p<0,001 Falta de ajuste

Figura 4 Calibracion del riesgo predicho frente a la mortalidad observada

Calibracién perfecta
—&— Deciles observados

Mortalidad observada

Nota. Elaboracién propia a partir de la base de datos del estudio.

0.2

0.3

0.4

Riesgo predicho de mortalidad a 30 dias

Rendimiento de puntos de corte

Al considerar como prueba positiva una categoria intermedia o superior, la

sensibilidad fue 46,0% Yy la especificidad 76,3%; el valor predictivo negativo alcanzé

92,2%, condicionado por una supervivencia global de 89,3%. El umbral alto/muy alto

elevo la especificidad a 94,7%, pero redujo la sensibilidad a 16,0%. Ningun umbral

mostrd rendimiento suficiente para reemplazar la valoracion clinica.

Tabla 9 Rendimiento de puntos de corte clinicos

Punto de corte positivo VP/FN/FP/VN Sens. Esp. VPP VPN LR+ LR—
Intermedio o mayor 23/27/99/318 46.0% 76.3% 18.9% 92.2% 194 0.71
Alto o muy alto 8/42/22/395 16.0% 94.7% 26.7% 90.4% 3.03 0.89
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Nota. VP: verdaderos positivos; FN: falsos negativos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos
negativos; VPP/VPN: valores predictivos positivo/negativo; LR: cociente de probabilidad.

Sintesis por objetivos

Tabla 10 Sintesis del cumplimiento de los objetivos especificos

Objetivo Resultado principal

467 adultos unicos; edad media 66,5 afios; 44,8% mujeres; mortalidad

1. Describir la cohorte 10.7%.

Puntaje y probabilidad calculados con la ecuacion original completa;

2 Gl IEESS Al 73,9% clasificado como bajo riesgo.

3. Evaluar discriminacion AUC 0,665 (IC 95%: 0,581-0,748).

Subestimacion global; intercepto 1,095; pendiente 0,469; Hosmer—

4. Evaluar calibracion Lemeshow p<0,001.

Gradiente significativo, pero sensibilidad limitada en los dos puntos de

5. Categorias y cortes corte.
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CAPITULOVV.
DISCUSION

Hallazgos principales

La validacion externa aporto tres hallazgos centrales. En primer lugar, MEESSI-
AHF continud presentando un gradiente pronostico: la mortalidad observada pasé del
7,8% en la categoria de riesgo bajo a un 33,3% en la de muy alto riesgo, con una
asociacion ordinal estadisticamente significativa. En segundo lugar, la discriminacion
fue moderada (AUC=0,665), por debajo de la hipotesis planteada y de los resultados
obtenidos en la validacion interna y en otros estudios europeos. En tercer lugar, existié
una subestimacion sistematica del riesgo absoluto, méas pronunciada en los estratos bajo
e intermedio, acompafada de una pendiente de calibracidn por grupos reducida.

Los hallazgos no refutan el objetivo de la investigacion; mas bien, evidencian el
por qué de la necesidad de la validacion externa. La capacidad para discriminar y/o
clasificar no implica que los porcentajes originales sean correctos para otra institucion.
Por ejemplo, en esta cohorte, el paciente clasificado como “bajo riesgo” tuvo una
mortalidad observada del 7,8%, muy superior al riesgo medio predicho por el modelo
(1,8%). Por ende, dicha categoria no puede interpretarse como una autorizacion
automatica para proceder al alta por seguridad.

Comparacion con estudios previos

En En el estudio de derivacién, el AUC fue 0,836 y en la validacion espafiola
0,828 (9). La evaluacion nacional posterior reportd aproximadamente 0,81 (10), y
Woussler y col. comunicaron cerca de 0,80 en una cohorte suiza, advirtiendo que podria
ser necesaria la recalibracion (11). EI AUC local de 0,665 es claramente menor aunque
su 1C95% refleja la incertidumbre producida por la escasa cantidad de eventos: 50.

La diferencia puede explicarse por la composicion de los casos. La cohorte local
tuvo un promedio de edad méas joven —66,5 afios— Yy una notable sobre-representacion
en el estrato bajo. En las series espafiolas de urgencias externos, la edad y sobre todo, la
dependencia funcional suelen ser mayores; Barthel incorpora un porcentaje significativo
del poder predictivo (21). Una poblacion mas homogénea en predictores reduce las
oportunidades de separacién entre eventos y no eventos conocido como “restricted

spectrum effect”.
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También se distribuyd diferentemente el NT-proBNP. La mediana local fue
1.217 pg/mL y el modelo solamente aporta coeficiente prondstico a partir de 8.000
pg/mL. Entonces muchos pacientes aportaron a la poblacion con el mismo coeficiente
prondstico referencial cuando clinicamente existia variacion intragrupo dentro del rango
menor. Esto no implica que valores menores a 300 pg/mL sean necesariamente
incorrectos: dicho punto de corte se utiliza como apoyo diagndstico de exclusion en la
presentacion aguda, su significado dependera del contexto clinico. Para la ecuacion
MEESSI-AHF, todos los valores menores a 8.000 pg/mL son clasificados
prondsticamente como referenciales (1,9,14,15).

La mortalidad global local fue 10,7% mientras que el riesgo medio predicho fue
4,5%. El intercepto positivo cuantificd dicha diferencia. La pendiente menor que 1
sugiere ademdas que posiblemente con una correccion del intercepto solamente no
alcanzaria; una recalibracidn logistica para actualizar intercepto y pendiente seria mas
adecuada para luego validar interna y preferiblemente externamente (prospectivamente).
No se realizé dicha actualizacion en el andlisis principal ya que se procurd evaluar el

modelo original sin ningdn tipo de ajuste (13,17,26).

Interpretacion clinica

El punto de corte intermedio o mayor identifica menos de la mitad de los
fallecimientos. Si bien el VPN es elevado (92,2%) es muy influido por la baja
prevalencia de fallecimientos y no demuestra con certeza seguridad para el alta por si
mismo. El umbral alto/muy alto presenta adecuada especificidad, pero bajo rendimiento
para la deteccion de fallecidos (16%). Por lo tanto, MEESSI-AHF puede aportar
evidencia adicional sobre el riesgo, pero no debe desvincularse de la valoracion clinica
de congestion/perfusion/respuesta inicial/soporte social/comorbilidades/criterio médico.
La edad, la FR, los signos de bajo gasto, la creatinina, NT-proBNP y Barthel
presentan diferencias entre grupos de desenlace en el analisis descriptivo y resulta
clinicamente coherente su asociacién con menor reserva funcional, compromiso
hemodinamico y disfuncion cardiorrenal. Estas comparaciones fueron exploratorias y no

suponen relacion causal ni justifican un nuevo modelo con 50 eventos.
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Fortalezas

e Uso de una cohorte institucional de varios afios y seleccion censal de pacientes
elegibles.

e Unidad de analisis definida como paciente y conservacion del primer episodio,
evitando duplicacion por reingresos.

e Desenlace de mortalidad a 30 dias completamente verificado.

e Disponibilidad completa de los 13 predictores, sin imputacion.

e Reproduccion de los coeficientes originales antes de cualquier actualizacion.

e Evaluacion conjunta de discriminacion, calibracion, Brier, categorias y umbrales
clinicos, de acuerdo con recomendaciones contemporaneas (12,24,26).

Limitaciones

El El disefio retrospectivo depende de la calidad del registro asistencial y puede
estar sujeto a error de medida. La identificacion inicial por CIE-10 no enmascara
episodios codificados con otros criterios, quiza mas estrictos. Se realizd en un Unico
hospital y Unicamente se incluyo a los pacientes hospitalizados por IC aguda; por lo que
no son trasladables a la totalidad de los pacientes con IC aguda derivados desde
urgencias y dados de alta.

La cohorte aportd 50 muertes, inferior a la deseable para una estimacion muy
precisa de calibraciéon. Las categorias alta y muy alta aportaron 18 y 12 pacientes
respectivamente, con amplios intervalos. No se dispuso de variable homogénea sobre
fraccion de eyeccion, etiologia o tratamiento, imposibilitando el analisis de
heterogeneidad clinica. El afio 2026 fue parcial y la mortalidad del afio 2022 fue
inferior; aun asi, la exclusion del afio 2022 no vari6 sustancialmente el AUC.

La prueba de Hosmer—Lemeshow se incluyd por comparabilidad, pero su
significacion depende del agrupamiento y del tamafio muestral; la conclusién de mala
calibracion se sustentd sobre todo en la diferencia predicho—observado, en el intercepto,
en la pendiente y en el gréfico; no en la prueba. Finalmente, el estudio evaluo
rendimiento pronostico, no impacto clinico, costo-efectividad ni seguridad de decisiones

guiadas por el puntaje.
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Implicaciones y lineas futuras

El siguiente paso a seguir no es desechar el instrumento ni usarlo tal cual, sino
proponer una actualizacion local razonable y prudente. Una alternativa es recalibrar
intercepto y pendiente sobre una muestra mayor, mantener la misma estructura de
predictores y validar el modelo actualizado con remuestreo y con una cohorte temporal
independiente. También se sugiere estudiar la utilidad adicional del modelo en conjunto
con la valoracion médica, definir umbrales de decision especificos a situaciones clinicas
concretas, realizar analisis de beneficio neto y otros tipos de estudios de costo-
efectividad. Una validacion prospectiva multicéntrica aportaria informacion sobre la

generalizabilidad del modelo a otros hospitales ecuatorianos.
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CONCLUSIONES

. La cohorte final estuvo integrada por 467 pacientes adultos Unicos, con 50
fallecimientos a 30 dias y disponibilidad completa de las 13 variables del modelo
MEESSI-AHF.

. La escala mantuvo su gradiente prondstico: la mortalidad pasé del 7,8% en riesgo
bajo al 33,3% en riesgo muy alto, y el incremento ordinal de categoria se asocid a
mayor probabilidad de muerte.

. La discriminacion fue moderada, con un AUC de 0.665 (IC 95%: 0.581-0.748), por
debajo del umbral planteado en la hipotesis y del rendimiento observado en las
cohortes europeas.

. La calibracién fue inadecuada; la mortalidad promedio predicha fue de 4,5% frente
a 10,7% observada; el intercepto (1,095) mostré una subestimacion global del
modelo y la pendiente (0,469) indic6 una menor transportabilidad de los
coeficientes.

. Los puntos de corte analizados no presentaron sensibilidad suficiente para descartar
el riesgo por si solos. La categoria baja no debe interpretarse como criterio
automatico de alta en esta institucion.

MEESSI-AHF puede complementar la estratificacion clinica, pero requiere
recalibracién y validacién prospectiva local antes de utilizarse como herramienta

decisoria independiente.
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RECOMENDACIONES

. No implementar los porcentajes originales de MEESSI-AHF como Unico criterio
para decidir alta, ingreso o nivel de monitorizacién en el Hospital General Guasmo
Sur.

. Incorporar el puntaje, si se utiliza, dentro de un protocolo que incluya juicio clinico,
perfusion, congestion, respuesta al tratamiento, comorbilidades y soporte social.

. Ampliar la cohorte y realizar una recalibracién local del intercepto y la pendiente,
con validacion interna mediante remuestreo y validacién temporal posterior.

. Disefiar un estudio prospectivo y multicéntrico ecuatoriano que estandarice el
momento de medicién de las 13 variables y verifique mortalidad a 30 dias.

. Mantener una matriz anonimizada con diccionario de datos, reglas de validacion,
control de versiones y auditorias periddicas de consistencia.

. Evaluar la utilidad clinica mediante analisis de curvas de decision y estudios de

impacto antes de vincular el puntaje con conductas asistenciales.
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