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Resumen. La determinacion de los niveles sanguineos del péptido natriu-
rético tipo B (BNP) ha demostrado ser de utilidad como marcadora de diag-
ndstico y pronéstico en la insuficiencia cardiaca congestiva. El objetivo del es-
tudio fue cuantificar el BNP para conocer su asociacion con el grado de dis-
funcioén sistélica en la enfermedad de Chagas. Se evaluaron 64 pacientes de la
consulta de Chagas en la Unidad Cardiopulmonar del Hospital Universitario
“Dr. Luis Razetti”, Barcelona, estado Anzoategui, Venezuela, durante el perio-
do 2010-2011. Luego de la confirmacion de la seropositividad a anticuerpos
anti T. crusi mediante tres pruebas inmunoserolégicas (ELISA, inmunofluo-
rescencia indirecta y hemaglutinacion indirecta), los pacientes fueron clasifi-
cados en los Grupos I, IT y III de la enfermedad cardiaca mediante la valora-
cion del electrocardiograma, ecocardiograma y radiografia de térax. En el es-
tudio se incluyeron como controles a 33 pacientes cardi6patas seronegativos y
a ocho voluntarios sanos. Los valores de BNP en los grupos fueron: Chagas
1=18,87+18,00 pg/mL (n=20), Chagas [1=99,88+171,52 pg/mL (n=24) y
Chagas 111=365,80+280,54 pg/mL (n=20). Se emple6é como parametro de
referencia a la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI <40%), los
valores de sensibilidad y especificidad del BNP fueron 85,0% y 93,2% respecti-
vamente (p< 0,0001; IC 95%), con un valor prondéstico del 89,0% (p=0,0006).
Estos resultados colocan al BNP en una posicion equivalente a la del ecocar-
diograma para la evaluacion de los pacientes cardidpatas, con las ventajas de
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simplicidad y rapidez de esta prueba bioquimica que la hace aplicable a estu-
dios de campo en zonas endémicas de acceso limitado a los estudios ecocar-

diograficos.

Natriuretic peptide in patients with Chagas disease: diagnostic

utility in heart failure.
Invest Clin 2014; 55(4): 321 - 331
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Abstract. The assessment of the type-B natriuretic peptide (BNP) has
shown utility as a diagnostic and prognostic tool of heart failure. The aim of
this study was to evaluate the BNP levels and to know its association within
the systolic dysfunction level on Chagas disease. During the period
2010-2011, 64 patients were evaluated in the Chagas clinic of the
Cardiopulmonary Unit of the University Hospital Dr. Luis Razetti, Barcelona-
Anzoategui state, Venezuela. After confirming the seropositive state to anti-
bodies anti-T. crusi with three inmunoserological tests (ELISA, indirect
inmunofluorescence and indirect hemaglutination), patients were classified
into Groups I, II and III of cardiac disease, by the evaluation with electrocar-
diogram, echocardiogram and thorax radiography. Thirty three seronegative
cardiological patients and eight healthy volunteers were included in the study
as controls. BNP groups levels were as follow: Chagas I = 18.87+18.00 pg/mL
(n=20), Chagas II = 99.88+x171.52 pg/mL (n=24) y Chagas Il =
365.80+280.54 pg/mL (n=20). The sensitivity and specificity of BNP were
85.0% y 93.2%, respectively, (p< 0.0001; IC 95%), employing as parameter of
reference the left ventricle fraction ejection (LVFE <40%), with a prognostic
value of 89.0% (p=0.006). These results place the BNP in an equivalent posi-
tion with the echocardiogram for the evaluation of cardiological patients,
with the benefits of rapidity and simplicity, which makes the determination of
this biochemical parameter a useful tool to perform field studies in endemic
zones with limited access to the echocardiographic test.

Recibido: 18-10-2013 Aceptado: 12-6-2014

INTRODUCCION

De acuerdo con el tltimo reporte de la
OMS, entre 7 y 8 millones de personas de
21 paises de Latinoamérica, se encuentran
infectadas con enfermedad de Chagas y se
estima que de esta poblacion, unas 900 000
personas habitan en Venezuela (1), donde
ademas, el riesgo de infeccion general al-

canzaria a 6 millones de habitantes en 198
municipios de 14 entidades federales den-
tro de los 101 488 Km? territoriales (2). Al
presente, se encuentra vigente en el pais la
propuesta de la condicién de re-emergencia
asignada a la enfermedad de Chagas desde
los tltimos anos (2).

El curso natural de la infeccion con
Trypanosoma crusi implica su permanencia
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por el resto de vida del individuo, si no es
medicado durante la etapa inicial de la in-
feccion (fase aguda), prosiguiendo el desa-
rrollo de la enfermedad hacia las fases inde-
terminada y crénica. Se estima que entre el
30 y 40% de los casos cursa con complica-
ciones cardiolégicas que pueden llevar a
una insuficiencia cardiaca congestiva, dis-
minuyendo significativamente la calidad de
vida del paciente (3-8).

En términos generales se conoce que
la atencién clinica se concentra en aquellos
pacientes que presentan alteraciones de la
funcién cardiaca, y hay que destacar el alto
namero de casos que cursa con anomalias
electrocardiogrificas (de ritmo y de con-
duccion) con las que se asocia la dilatacion
cardiaca (4). El ecocardiograma constituye
la herramienta principal para la evaluacion
de la cardiopatia chagasica, lo que permite
la estratificacion del riesgo y prondéstico del
paciente, particularmente cuando ocurre la
disfuncion sistélica del ventriculo izquier-
do, que representa el factor de mayor valor
pronéstico en el control clinico de la fun-
cién cardiaca (4, 5,9, 10). Junto al ecocar-
diograma, el estudio de la radiografia de t6-
rax y del electrocardiograma (ECG) confor-
ma la estrategia clinica para abordar el pro-
ceso de clasificacion del paciente en los dis-
tintos estadios de la fase cronica de la car-
diopatia chagasica (4, 11).

Mas recientemente también se han uti-
lizado herramientas bioquimicas para el
monitoreo de la enfermedad cardiaca, entre
ellas la cuantificacion de los niveles sangui-
neos del péptido natriurético tipo B (BNP),
que ha sido descrito como un marcador de
diagnostico y prondstico para pacientes con
insuficiencia cardiaca congestiva (11-16).
El BNP exhibe un aumento proporcional al
avance de la enfermedad cardiaca con com-
promiso de la funcion ventricular (17), pro-
moviendo diuresis, natriuresis, vasodilata-
cién periférica, inhibicion del sistema reni-
na angiotensina-aldosterona e inhibicion

del sistema nervioso simpatico (17, 18); por
ello, se lo ha propuesto como marcador de
las disfunciones ventriculares diastélicas y
sistOlicas, lo que justifica su medicion en
los pacientes con enfermedad de Chagas
para la evaluacion de la severidad del dafo
al miocardio (4, 8, 12, 18, 19).

En la presente investigacién se evalué
el valor pronéstico del BNP para conocer su
asociacion con el grado de disfuncién sistoli-
ca en pacientes con enfermedad de Chagas.

PACIENTES Y METODOS

La muestra estuvo constituida por 64
pacientes (26 hombres y 38 mujeres con
una edad promedio de 64,8+12,5 afios) que
fueron atendidos en la Unidad Cardiopul-
monar del Hospital Universitario “Dr. Luis
Razetti” de Barcelona (estado Anzoategui,
Venezuela), durante el periodo enero 2010
a enero 2011. Los pacientes fueron evalua-
dos desde el punto de vista clinico, radiol6-
gico, electrocardiografico, ecocardiograftico
y epidemioldgico. Todos los procedimientos
diagnésticos fueron realizados con el con-
sentimiento informado de los participantes,
notificandoles sobre los alcances y el propo-
sito de la investigacion. El protocolo de es-
tudio fue aprobado por el Comité de Bioéti-
ca del Hospital Universitario Luis Razetti de
Barcelona, estado Anzoategui.

Para verificar el diagnéstico de enfer-
medad de Chagas, se realizé la toma de
muestra de sangre por venopuncién sin an-
ticoagulante, de la cual se obtuvo una
muestra de suero que fue preservada a
-20°C hasta de momento de la realizacion
de las pruebas seroldgicas para la determi-
nacion de anticuerpos de tipo IgG anti T.
crugi (ELISA para Chagas BiosChile, Santia-
go-Chile); hemaglutinacion indirecta (Wie-
ner Lab, Rosario-Argentina) e inmunofluo-
rescencia indirecta (mediante metodologia
previamente estandarizada en el laborato-
rio). El paciente fue incluido en el estudio
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cuando al menos dos de estas pruebas origi-
naron resultados positivos.

La valoracion de los pacientes incluy6
el examen fisico y la realizacion de radio-
grafia de tOrax en posicion postero-anterior,
ECG de doce derivaciones y ecocardiogra-
ma transtoracico 2D/Doppler (Toshiba Ne-
mio 30, modelo SSA-550A con transductor
de alta resolucion 2,5-5 MHz). Las medicio-
nes ecocardiograficas fueron realizadas por
un profesional especializado, quien al mo-
mento desconocia los datos de la radiogra-
fia de cada paciente. El conjunto de los da-
tos clinicos y de imagenologia permitié la
clasificacion de los pacientes seropositivos,
seguin pautas nacionales (20-23) e interna-
cionales (24) en: Grupo Chagas I: pacientes
asintomaticos con ECG, radiografia y eco-
cardiograma normal. Grupo Chagas II: pa-
cientes asintomaticos con areas cardiacas
localizadas de contraccién anormal, anor-
malidades de la conduccion por lesion del
sistema His Purkinje y fraccion de eyeccion
ventricular izquierda (FEVI) superior al
50%. Grupo Chagas III: pacientes con dis-
funcién miocardica, trastornos en la con-
duccion y FEVI menor al 50%, con clasifica-
cion funcional IIT o IV de la Asociacion Neo-
yorquina del Corazon (NYHA).

Las medidas de didmetro diastdlico del
ventriculo izquierdo (DDVI), del didmetro
sistolico del ventriculo izquierdo (DSVI) y la
FEVI (método de Simpson) fueron obtenidas
siguiendo los lineamientos de la Asociacion
Europea de Ecocardiografia y de la Sociedad
Americana de Ecocardiogratia (25, 26).

Para la determinacion del BNP se to-
maron 3 mL de sangre completa en tubos
con anticoagulante acido tetractilendiami-
noacético potasico (EDTA K;). El plasma
obtenido por centrifugacion fue preservado
a —20°C hasta ¢l momento de la ¢jecucion
del ensayo. La medicién cuantitativa del
BNP se realiz6 mediante un inmunoensayo
fluorescente comercial con anticuerpos mo-
noclonales y policlonales murinos anti BNP

marcados con un pigmento fluorescente e
inmovilizados sobre una fase sélida
(BIOSITE Inc., Nueva York, Estados Uni-
dos), con un equipo analizador de biomar-
cadores cardiacos (Triage Meter, BIOSITE).
Para el andlisis de los resultados y la com-
paracion entre grupos, se consider6 como
punto de corte un valor normal de
BNP=100 pg/mL, tal como se indica en la
metodologia del estuche (27).

En los ensayos de BNP se incluyeron
como grupos control a 33 pacientes serone-
gativos con cardiopatia (isquémicas, hiper-
tensivas), clasificados en el nivel III/IV de la
NYHA y a 8 voluntarios sanos residentes en
la misma zona y con edades similares, sin
cardiopatias y con normalidad en los para-
metros hematologicos y quimicos (glicemia
y pertil lipidico).

El andlisis de los resultados se realizo
con el programa estadistico SPSS 11.5 en
ambiente Windows. Los datos se represen-
taron como la media y su desviacién estan-
dar, o como la mediana y el rango inter-
cuartil (QR) en el caso de la variable conti-
nua BNP. Se utiliz6 un andlisis de regresion
lineal uni y multivariada considerando
como variable dependiente el BNP. El valor
de p fue calculado por ANOVA para el anili-
sis entre 3 grupos y por t de Student para
dos grupos, considerandose como nivel de
significacion estadistica valores de p meno-
res que 0,05. La comparacion de las carac-
teristicas de sensibilidad y especificidad en-
tre la prueba de BNP y los parametros arro-
jados por el ecocardiograma se realizé6 me-
diante la curva de Caracteristicas Operati-
vas Relativas (COR). La validez del estudio
de correlacion entre estas variables fue veri-
ficada con la prueba de Spearman. La trans-
formacién de los datos de las variables BNP,
DDVI y DSVI en escala logaritmica se reali-
z6 mediante una regresion lineal bivariada.
Seguidamente, se aplico un analisis de re-
gresion logistica binaria para determinar la
probabilidad de la dependencia del cambio
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entre estas variables (BNP y DDVI, BNP y
DSVI), y determinar a partir de estos datos
el riesgo probabilistico de complicacion de
la enfermedad.

RESULTADOS

Los niveles plasmaticos de BNP se de-
terminaron en 64 pacientes (26 hombres y
38 mujeres) con enfermedad de Chagas en
fase cronica. Los pacientes fueron clasifica-
dos en los grupos Chagas I (n=20), Chagas
II (n=24) y Chagas Il (n=20) tomando en
cuenta los parametros clinicos incluidos en
la Tabla I. Los valores de frecuencia cardia-
ca y de presion arterial resultaron similares
entre los grupos y dentro de los valores re-
ferenciales normales (Tabla I). Las altera-
ciones del indice cardiotoracico (RCT) y del
ECG estuvieron principalmente presentes

en los pacientes de mayor edad del grupo
Chagas II y en todos los del grupo Cha-
gas III, arrojando las siguientes anomalias,
usualmente referidas para estos casos (7,
22, 28): bloqueo de rama derecha vy
hemi-bloqueo anterior izquierdo; bradicar-
dia sinusal; bloqueo auriculo-ventricular de
primer grado o de grados mas avanzados y
extrasistoles ventriculares multiformes. Por
otra parte, la condicién de disfuncién ven-
tricular sistélica, valorada a través de los
parametros ecocardiograficos DDVI, DSVI y
FEVI, fue evidente en un 13,3% de los pa-
cientes, quienes presentaron una FEVI
<40%. El Grupo Chagas III demostr6 una
media de FEVI significativamente disminui-
da en comparacion con los grupos Chagas I
y II (p=0,001), en concordancia con la alte-
racion del RCT descrita para este grupo
(Tabla I).

TABLA I
PARAMETROS CLINICOS Y ECOCARDIOGRAFICOS Y VALORES DEL PEPTIDO NATRIURETICO
TIPO B EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE CHAGAS

Parametro Grupos Cardiopatas  Controles
Chagas I Chagas 11 Chagas II1 seronegativos Sanos
n=20 n=24 n=20 n=33 n=8
TAS (mm Hg) 141,35+21,45  141,58+31,92 117,05=18,07=
TAD (mm Hg) 83,23+12,41 79,95+£10,41 69,55£8,08*
FC (latidos/min)  66,43+7,91 61,06x10,72 73,50+4,95
ECG Normal Anormal Anormal
RCT (%) 48,71x5/12 52,36x7,08 64,83+x7,20% A
DDVI (mm) 48,92x7,05 48,87+x4,84 65,00£10,53%x®
DSVI (mm) 33,66x6,51 32,78+5,76 51,66x15794A
FEVIT (%) 64,57x7,74 60,52£8,57 39,62+1291%®
BNP (pg/mL) 18,87+18,00 99,88+171,52 365,80+£280,54®* 248,00+456,00 9,72+531

11,25 (21,50)°

42,00 (59,18)°

319,00 (384,25)°

Datos expresados como la media+desviacion estandar o la mediana (rango intercuartil QR)°. TAS: tension arte-
rial sist6lica.TAD: tension arterial diastdlica. FC: frecuencia cardiaca. ECG: electrocardiograma.RCT: relacion
cardiotordcica.DDVI: didmetro diastolico del ventriculo izquierdo. DSVI: didmetro sistolico del ventriculo izquier-
do. FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo. BNP: péptido natriurético tipo B.

“®pacientes clinicamente controlados con marcapaso y/o tratamiento anti-hipertensivo.

*p=0,001 entre Chagas Iy Chagas III[;Ap<0,001entre Chagas Il y Chagas III.

*p=0,003 entre Chagas I y Chagas III;®p=0,001entre Chagas Il y Chagas III.

@®p < 0,001 entre Chagas [y Chagas III;*p= 0,004 entre Chagas Il y Chagas III.
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Las medias de BNP demostraron dife-
rencias significativas entre un valor normal
tanto para los voluntarios sanos (BNP=
9,72+5,31) como para el grupo Chagas I
(18,87+18,00); en el limite de la normali-
dad para el grupo Chagas 11 (99,88%
171,52) y un nivel francamente elevado, sin
diferencias estadisticamente significativas
entre el grupo Chagas Il y los pacientes se-
ronegativos con insuficiencia cardiaca con-
gestiva  (365,80%£280,54 ©vs 248,00%
456,00, p=0,272). La alta distribucion asi-

métrica de este pardmetro se puso en evi-
dencia con las medianas, que demostraron
la tendencia hacia valores normales en el
grupo Chagas 11 (42,00, QR 59,18) y una
clara distribucion hacia valores elevados en
los grupos Chagas II1 (321,00, QR 385,00)
y en los pacientes cardidpatas seronegativos
(84,30, QR 269,85).

La Tabla II muestra los resultados ge-
nerales de la comparacion de las variables
clinicas y ecocardiograficas segin los pa-
cientes presentaran valores normales o alte-

TABLA II
COMPARACION ENTRE LOS VALORES DE LA HORMONA PEPTIDO NATRIURETICO TIPO B
Y LOS PARAMETROS CLINICOS COMO PREDICTORES DE LA PROGRESION DE LA
CARDIOPATIA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE CHAGAS

Parametro BNP Grupos Valor de p
Chagas 1 Chagas 11 Chagas 111
Normal 20 21 3
Ntmero de pacientes
Alterado 3 17
Normal 59,00+12,32 64,29+12,39 69,33+5,03 0,228
Edad (afios)
Alterado 80,67+6,11 70,00+10,98 0,124
Normal 140,28+22,69 143,24+28,86 110,67+16,16 0,136
TAS (mmHg)
Alterado 166,67+50,33 119,71+19,83 0,008
Normal 82,06+12,37 82,62+12,14 66,67+5,77 0,105
TAD (mmHg)
) Alterado 83,33+11,54 71,00+8,71 0,044
Normal 48,71+5,12 52,12+7,58 62,33+10,50 0,016
RCT (%)
Alterado 55,43+2,50 65,33+6,75 0,001
Normal 66,43+7,91 61,06x10,72 73,50+4 95 0,118
FC (latidos/min)
Alterado 51,33x12,42 62,86x12,10 0,157
Normal 48,50+6,95 49,90+4,51 65,00+10,53 0,001
DDVI (mm)
Alterado 44,67+1,15 61,50+11,05 0,021
Normal 33,08%+6,58 33,39+5,81 56,00+16,52 < 0,001
DSVI (mm)
Alterado 27,33+2,51 50,21+15,31 0,024
Normal 64,87+7,54 58,40£8,73 36,67£22.48 < 0,001
FEVI (%)
Alterado 69,33+3,21 40,31+11,03 0,001

Datos expresados como la media*desviacion estandar. Normal: pacientes con media de BNP por debajo del punto
de corte (100 pg/mL). Alterado: pacientes con valores de media de BNP por encima del punto de corte. TAS: ten-
sion arterial sist6lica.TAD: tension arterial diastélica. RCT: relacion cardiotoracica. FC: frecuencia cardiaca.
DDVI: didmetro diastélico del ventriculo izquierdo. DSVI: diametro sist6lico del ventriculo izquierdo. FEVI: frac-

cion de eyeccion del ventriculo izquierdo.
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rados de BNP. Efectivamente, la discrimina-
cion de los pacientes en los tres grupos es-
tuvo apoyada con registros ecocardiografi-
cos que en todos los casos demostraron di-
ferencias estadisticamente significativas; no
obstante, es de resaltar que el contraste de
los valores de FEVI entre los grupos Chagas
I y III con BNP normales (no mostrada en
la tabla) no arroj6 significancia estadistica
(p=0,110) en comparaciéon con las FEVI en-
tre estos dos grupos con BNP alterados
(p=0,001). Este hallazgo constituye una
base para proponer el valor prondstico que
suma el BNP en pacientes con distintos gra-
dos de alteracion en la FEVI.

La prueba de regresion bivariada arro-
jo valores generales de DDVI=53,1+9,61
mm, DSVI=38,9+13,23 mm y BNP=141=*
192,9 pg/mL (p=0,006; IC 95%), indicando
que por cada un 1% de aumento del BNP, el
valor de DDVI se incrementard en un 0,05%
y el valor del DSVI en un 0,08%.

La curva COR (Fig. 1), demostré la re-
lacion directa entre el nivel de BNP y la gra-
vedad de la enfermedad cardiaca, lo cual
sustenta la posibilidad de uso de este para-
metro como predictor de riesgo, dada la de-
mostracion de sus altos valores de sensibili-
dad (85%) vy de especificidad (93%),
(p <0,001). Segun estos resultados, existe
una probabilidad de 77,4 veces mas de que
un paciente sea clasificado en el grupo Cha-
gas III si su nivel plasmatico de BNP se en-
cuentra por encima del punto de corte. To-
mando en cuenta el analisis estadistico glo-
bal, esta alta probabilidad complementaria a
los parametros clinicos en la evaluacion car-
diol6gica, de acuerdo con lo cual los pacien-
tes del grupo Chagas II que presenten valo-
res de BNP por encima del punto de corte
entrarian en criterio de reclasificacion. Ade-
mas, los resultados revelan la necesidad de
establecer puntos de corte de BNP mads re-
presentativos para cada uno de estos grupos
que tomen en cuenta las caracteristicas par-
ticulares de cada poblacién endémica.
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Fig. 1. Curva de caracteristicas operativas rela-
tivas (COR) para el péptido natriurético
tipo B (BNP) con relacion a la gravedad
de la enfermedad de Chagas (drca bajo
la curva=0,89+0,05).

Las variables BNP y FEVI presentaron
dependencia. Para evaluar su correlacion
se aplico una prueba de regresion logistica
binaria que demostré que los pacientes
con FEVI inferior al punto de corte tenian
una probabilidad 22 veces superior de per-
tenecer al grupo Chagas III (p=0,0006; 1C
95%), y por ello de padecer insuficiencia
cardiaca congestiva. En este caso, la curva
COR demostré que el valor predictivo del
BNP para el control clinico de la funciona-
lidad del miocardio tiene una sensibilidad
de 85,7% y una especificidad de 78,7%,
arrojando un valor prondstico de 82% so-
bre el nivel de FEVI en el paciente
(p=0,001; IC 95%) (Fig. 2).

DISCUSION

En la poblacion del oriente de Vene-
zuela los casos de enfermedad de Chagas
con signos clinicos de fase aguda son
sub-estimados, probablemente debido a la
falta de conocimiento suficiente sobre los
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Fig. 2. Curva de caracteristicas operativas rela-
tivas (COR) para ¢l péptido natriurético
tipo B (BNP) con relacién al diagnosti-
co de la disfuncion ventricular izquierda
(FEVI<40%) de los pacientes con enfer-
medad de Chagas (dreca bajo la cur-
a=0,85+0,08).

protocolos de atenciéon clinica especializa-
da; un tema atin no resuelto entre clinicos
e investigadores y que por ende, nos coloca
ante la posibilidad de una cifra mayor de los
casos que avanzan hacia la fase crénica de
la enfermedad con instalaciéon de la cardio-
patia chagasica y con ello, un mayor niime-
ro de pacientes que alcanzaria la condicién
mas grave expresada como insuficiencia
cardiaca congestiva. Los pacientes son diag-
nosticados con enfermedad cardiaca leve,
moderada o severa mediante la evaluacion
clinica que considera los parametros con-
vencionales. Los resultados de la presente
investigacion corroboran la importancia del
ecocardiograma para evaluar de manera in-
tegral la silueta cardiaca, visto que un ECG
normal no excluye la presencia de valores li-
mite en los parametros de volumen y fun-
cién que demostrarian la progresion de la
enfermedad (9,22).

La comparaciéon del BNP con los para-
metros clinicos y de imagenologia demostrd
buena correlacion, con altos niveles de es-
pecificidad y sensibilidad. Niveles de la hor-
mona mayores a 400 pg/mL se han relacio-
nado con un mal prondstico en el segui-
miento de las cardiopatias (4, 15, 19, 29);
en este estudio, tanto el grupo Chagas III
como el grupo de pacientes cardidpatas se-
ronegativos tuvieron valores de BNP signifi-
cativamente superiores al valor referencial
de 100 pg/mL propuesto para poblaciones
saludables (30), lo que ratifica el estado de
insuficiencia cardiaca diagnosticado con los
parametros electrocardiograficos y ecocar-
diograficos, y en concordancia con los ha-
llazgos usualmente encontrados en pacien-
tes con cardiopatia chagasica avanzada o de
otra naturaleza (9, 15, 31). Aunque el valor
de BNP del Grupo Chagas III demostré una
mediana superior (319,00, QR 384,25) a la
del grupo de pacientes cardidépatas serone-
gativos (84,30, QR 269,85), la alta disper-
sién de los datos no permitié discernir so-
bre el significado de esta diferencia, que en
otros estudios ha sido interpretada en rela-
cion con la mayor severidad del dafio car-
diaco y sus complicaciones sistémicas en
los pacientes con cardiopatia chagasica, lo
que podria advertir sobre su condicion de
riesgo relativamente superior (19). De aqui
la importancia de conocer los niveles de
BNP como predictor de sobrevivencia en
estos pacientes (29).

En apoyo a esta particular importancia
del BNP para el seguimiento de la cardiopa-
tia chagasica (32), los resultados demues-
tran el valor agregado del marcador para
discriminar sobre la gravedad de la enfer-
medad cardiaca, pues tanto el RCT como la
FEVI demostraron diferencias estadistica-
mente significativas entre los grupos Cha-
gas II y III cuando los valores del BNP se en-
contraban alterados.

Aunque el estudio mantuvo homoge-
neidad en caracteristicas de edad y género
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entre grupos, ello no fue posible para otras
condiciones clinicas de importancia. Asi, la
heterogeneidad del grupo Chagas III (55%
de los pacientes recibia medicamentos
anti-hipertensivos) podria constituir una li-
mitacion para la interpretacion de los resul-
tados relativos al BNP, al no diferenciar so-
bre una posible condicién agravada del
compromiso cardiaco en los pacientes hi-
pertensos (28); no obstante, grandes estu-
dios poblacionales han demostrado que en
adultos mayores seropositivos, el control
clinico de la hipertensiéon no ocultaria las
diferencias en la distribucion de los valores
de BNP (33).

En términos generales, los resultados
obtenidos fueron similares a los arrojados
por otros estudios, que basados en las dife-
rencias en los niveles de BNP desde etapas
tempranas de la enfermedad cardiaca, apo-
yaron su utilidad para predecir la evolucion
de la patologia y el nivel de riesgo de arrit-
mias severas, insuficiencia cardiaca conges-
tiva o muerte subita (7, 31, 34, 35). No obs-
tante, la dispersion de los valores de BNP
observada en todos los grupos sugiere la ne-
cesidad de reevaluar la clasificacion de pro-
gresion de la enfermedad cardiaca, ponien-
do especial atencion en los pacientes asin-
tomaticos o con inicios de insuficiencia car-
diaca que presenten valores de BNP en el li-
mite o francamente superiores al punto de
corte, y reevaluar el rango de BNP en pobla-
ciones mayores de individuos sanos de dife-
rentes edades, sexo y raza. Esta aseveracion
se sustenta en la media tan baja de BNP re-
gistrada en el grupo control de individuos
sanos. De acuerdo con los resultados de es-
tas investigaciones adicionales, se¢ replan-
tearia el significado del BNP como valor
pronostico en los pacientes del grupo
Chagas II.

Al analizar el conjunto de los resulta-
dos, se concluye sobre la importancia de la
evaluacion secuencial de los niveles de BNP
desde etapas tempranas de la enfermedad

cardiaca, considerando que este parametro
constituye un predictor sensible de la pro-
gresion y estratificacion de riesgo de morta-
lidad que, junto a los parametros ecocardio-
graficos y electrocardiograficos, demuestra
su valor para el seguimiento de la cardiopa-
tia chagasica en el contexto del diagnostico
oportuno de episodios de arritmias severas,
insuficiencia cardiaca congestiva y muerte
subita.
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