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RESUMEN / ABSTRACT

Objetivos e introduccién: La insuficiencia cardiaca es un sindrome muy
prevalente en la actualidad que supone una alta morbimortalidad y elevados
gastos. Las herramientas disponibles para su diagnostico, seguimiento y
estimacion de la gravedad son escasas y para este U(ltimo cometido,
exclusivamente cualitativas. El objetivo principal de este estudio ha sido evaluar
la utilidad de la capilaroscopia en el diagndstico, seguimiento y pronéstico de
este sindrome.

Metodologia: En este estudio se ha realizado un seguimiento de los pacientes
con insuficiencia cardiaca ingresados en la planta de medicina interna del
Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa, en Zaragoza, desde diciembre de
2023 hasta mayo de 2023.

Una vez comprobado el cumplimiento de los criterios de inclusion, se realizaron
3 capilaroscopias del lecho ungueal a cada paciente haciendo uso de
Capillary.io, al ingreso, a los 3 dias y a los 7 dias buscando asociaciones entre
los diferentes hallazgos capilaroscopicos y las manifestaciones de la
insuficiencia cardiaca. También 3 analiticas como minimo en los mismos tiempos
y las correspondientes pruebas complementarias.

Resultados y discusion: Se realizé un estudio descriptivo y otro comparativo
entre los hallazgos capilaroscopicos obtenidos al ingreso y las diferentes
caracteristicas basales, como el tipo de insuficiencia cardiaca en funcién de la
FEVI, comorbilidades, grado de la NYHA al ingreso y tratamiento pautado. Las
principales asociaciones encontradas fueron en funcion del género, FA, EPOC,
cardiopatia isquémica y ERC. Durante el seguimiento, se encontraron
diferencias en relacion con la ortopnea, el proBNP y los edemas.

Conclusiones: La capilaroscopia podria ser considerada una nueva
herramienta para la valoracién microvascular y del grado de congestién en los
pacientes con insuficiencia cardiaca. También para evaluar los cambios durante
el ingreso en funcién del tratamiento y de los hallazgos significativos, para
conocer el posible prondstico del paciente. Son necesarios nuevos estudios con
un mayor numero de pacientes incluidos para poder demostrarlo.



Objectives and Introduction: Heart failure is a highly prevalent syndrome today,
leading to high morbidity and mortality rates and significant expenses. The
available tools for its diagnosis, monitoring, and severity assessment are scarce,
and for the latter purpose, exclusively qualitative. The main objective of this study
has been to evaluate the usefulness of capillaroscopy in the diagnosis,
monitoring, and prognosis of this syndrome.

Methodology: In this study, a follow-up was conducted on patients with heart
failure had been admitted to the internal medicine ward of the Lozano Blesa
University Clinical Hospital in Zaragoza, from December 2023 to May 2023. Once
the inclusion criteria were confirmed, three nailfold capillaroscopies were
performed on each patient using Capillary.io, upon admission, at 3 days, and at
7 days, seeking associations between different capillaroscopic findings and
manifestations of heart failure. Additionally, a minimum of three blood analyses
were conducted at the same time points, along with the corresponding
complementary tests.

Results and discussion: A descriptive study was conducted, as well as a
comparative analysis between the capillaroscopic findings obtained upon
admission and various baseline characteristics such as the type of heart failure
based on left ventricular ejection fraction (LVEF), comorbidities, NYHA class at
admission, and prescribed treatment. The main associations found were related
to gender, atrial fibrillation (AF), chronic obstructive pulmonary disease (COPD),
ischemic heart disease, and chronic kidney disease (CKD). During the follow-up,
differences were observed concerning orthopnea, pro-brain natriuretic peptide
(proBNP) levels, and edema.

Conclusions: Capillaroscopy could be considered a new tool for assessing the
microvasculature and degree of congestion in patients with heart failure. It can
also help evaluate changes during hospitalization based on treatment and
significant findings, thereby providing insights into the patient's possible
prognosis. Further studies with a larger number of included patients are
necessary to demonstrate its effectiveness.

Palabras clave: -capilaroscopia, capilares, pliegue ungueal, insuficiencia
cardiaca.



LEYENDA DE ABREVIATURAS:

IC: insuficiencia cardiaca

ERC: enfermedad renal cronica

IY: ingurgitacién yugular

ECG: electrocardiograma

DM2: diabetes mellitus tipo Il

NYHA: New York Heart Association

HTA: hipertension arterial

TAPSE: Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion
FG: filtrado glomerular

FA: fibrilacion auricular

PCR: proteina C reactiva

FEVI: fraccion de eyeccion ventricular izquierda

ProBNP: péptico natriurético de tipo B



PLANTEAMIENTO Y OBJETIVOS

Se realiza un estudio de cohortes prospectivo sobre los hallazgos
capilaroscépicos en pacientes con insuficiencia cardiaca con el objetivo de
analizar la utilidad de la capilaroscopia del lecho ungueal en el diagndéstico,
seguimiento y pronostico de este sindrome. Se trata de una patologia muy
prevalente en nuestro medio cuyas herramientas para la estimacion de su
gravedad son limitadas y Unicamente cualitativas.

Este trabajo se centra en el andlisis de los hallazgos capilaroscépicos
encontrados en los pacientes incluidos en el estudio, el dia su ingreso, a los 3
dias y a los 7 dias e intenta relacionarlos con el curso de la IC haciendo un
seguimiento de ellos. La capilaroscopia del lecho ungueal es una técnica muy
utilizada en el diagnéstico y seguimiento de algunas enfermedades reumaticas y
autoinmunes, pero no existen a penas datos en la bibliografia de su utilidad en
otras enfermedades. Por lo tanto, con este proyecto, buscamos la asociacion
entre diferentes hallazgos capilaroscépicos y manifestaciones de la insuficiencia
cardiaca para poder contribuir finalmente en la mejora del diagnostico,
seguimiento y por ende prondstico de este sindrome.

OBJETIVO PRINCIPAL: estudiar la utilidad de la capilaroscopia del pliegue
ungueal en el diagnostico y seguimiento de pacientes con insuficiencia cardiaca.



INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico compuesto por signos y
sintomas caracteristicos, que se produce como resultado de una alteracion
cardiaca estructural o funcional y conlleva una reduccion del gasto cardiaco o
elevacién de las presiones ventriculares (1).

La insuficiencia cardiaca es una epidemia que afecta actualmente a mas de 64
millones de personas en todo el mundo. Debido a la alta morbimortalidad y a los
elevados costes econOmicos que supone, disminuir su incidencia es una
prioridad a nivel mundial. Aunque se ha visto que se ha estabilizado en paises
desarrollados, su prevalencia ha aumentado en los ultimos afios. Esto es debido
al envejecimiento de la poblacién y al incremento de la supervivencia de muchas
enfermedades cardiovasculares gracias a la mejora de los tratamientos actuales.
Constituye la principal causa de hospitalizacion en los pacientes mayores de 65
afos y el 1-2% de las hospitalizaciones del mundo occidental (2).

Existen multiples formas de clasificar la IC en funcion de la variable en la que
nos centremos: aguda o cronica, derecha o izquierda, con FEVI preservada
(>50%) o con FEVI reducida (<40%) y de bajo o elevado gasto cardiaco.
Independientemente del tipo de IC, la estimacion de la gravedad, sigue siendo
complicada ya que no existen sintomas especificos ni criterios cuantitativos
objetivos que la determinen. En la practica clinica, se utiliza la clasificacion
funcional de la New York Heart Association (NYHA) para clasificar la gravedad
de los sintomas, altamente relacionada con la supervivencia y prondstico de los
pacientes con IC (3).

La frecuencia de edemas en los pacientes con insuficiencia cardiaca es elevada,
gracias a la activacion de sistemas neurohormonales. Técnicas como la
capilaroscopia del lecho ungueal, nos ofrecen un abanico nuevo de posibilidades
en el estudio de este signo, su dinamica y la relacién con la gravedad de la
insuficiencia cardiaca. Adema4s, algunos signos como el edema, no se hace
evidente en un elevado nimero de pacientes hasta estadios avanzados de la
enfermedad lo que nos hace cuestionarnos también, su posible utilidad en las
fases iniciales.

Shirshin et al. demostraron que el tamafio del area alrededor de los capilares
del pliegue ungueal (zona perivascular) estaba muy relacionado con la gravedad
de la IC segun la clasificacién de la NYHA. Explicaron que el incremento de la
zona perivascular se producia a consecuencia de la acumulacién de liquido
intersticial en esta area (3). De forma complementaria, Boris P. Yakimov et al.
observaron que el didametro apical de los capilares del lecho ungueal también
tenia una relacion directa con esta clasificacién de forma que cuanto mayor era
el grado de insuficiencia cardiaca, mayor era el diametro de los capilares (4).



Cabe destacar que el aumento de liquido en el tejido conectivo no es especifico
de IC y podemos encontrarlo en numerosas patologias como en la desnutricion,
la insuficiencia venosa crénica o la diabetes mellitus, donde también se ha visto
alterada la permeabilidad capilar. Por lo que la mera aparicion de signos
indirectos de congestion vascular en la microvasculatura no se puede considerar
un marcador diagn@stico sin otros signos y sintomas asociados (4).

También se ha visto asociacion entre la gravedad de la disfuncién microvascular
y endotelial presente en esta enfermedad, y la gravedad de los sintomas
asociados. Segun el estudio capilaroscépico realizado por Serkan Yuksel et. al,
la disfuncion microvascular del lecho ungueal es predominante en pacientes con
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada (>50%) respecto a
los pacientes con FEVI reducida. Un parametro que identificd con precision la
presencia de esta disfuncion fue el indice de Hiperemia Reactiva (IHR). También
resultd tener valor prondstico en pacientes con FEVI preservada (5). A su vez,
Akiyama et al. demostraron la asociacion de la disfuncién endotelial periférica
con la aparicion de eventos cardiovasculares, entre ellos la hospitalizacion por
insuficiencia cardiaca e incluso muerte (6).



MATERIAL Y METODOS

1.DISENO DEL ESTUDIO.

Se trata de un estudio de cohortes prospectivo, sin intervencion farmacolégica,
realizado en la planta de medicina interna del Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa desde diciembre de 2022 a mayo de 2023. El estudio se engloba
dentro del proyecto realizado por el grupo de Insuficiencia Cardiaca GIIS-065 y
ha sido aprobado por el CEl de Aragon y del Vall d"Hebron dentro del registro de
coleccién de imagenes Capillary.io 21/11/2018, Acta N° 20/2018.

2.POBLACION DE ESTUDIO.

Se selecciono a los pacientes ingresados de forma prospectiva en la planta de
Medicina Interna cuyo diagnostico principal era insuficiencia cardiaca y ademas
cumplian los criterios de inclusibn nombrados a continuacién. Todos los
diagndsticos fueron revisados y confirmados por médicos del servicio.

2.1. Criterios de inclusién:
1. Pacientes mayores de 18 afios con IC descompensada.
2. Concentracién de NT-proBNP > 1000 pg/ml en las primeras 36 horas
desde su llegada al hospital.
3. Filtrado glomerular estimado mediante ecuacion MDRD-4 entre 30 y 60
ml/min/1,72m2 de superficie corporal.
4. Firma del consentimiento informado escrito.

2.2. Criterios de exclusion:

1. Ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos.

2. Filtrado glomerular estimado mediante ecuacion MDRD-4 <
20ml/min/1,72 m2 de superficie corporal.

3. Enfermedad valvular significativa (estenosis adrtica severa, estenosis
o insuficiencia mitral severas) y causal de IC.

4. EPOC avanzada (espirometria con FEV1 < 30%).

5. ICA secundaria a arritmias (excepto arritmia completa por fibrilacién
auricular concomitante).

6. Sindrome coronario agudo actual o en el periodo de 3 meses
anteriores.

7. No desear patrticipar en el estudio.



3.FASES Y METODOLOGIA.

Desde el ingreso de los pacientes en la planta de medicina interna del hospital,
se realizé un seguimiento y control de cada uno de revisando antecedentes
meédicos y pruebas complementarias. Una vez comprobado el cumplimiento de
los criterios de inclusion, se informé a los pacientes de manera verbal
asegurando un adecuado entendimiento de la informacién y posteriormente se
les entregd por escrito el consentimiento informado. En dicho consentimiento
también constaba la recogida de muestras y su almacenamiento para fines de
investigacion. En caso de que el paciente aceptara, se cumplimentaba el
consentimiento informado.

A cada paciente se le hicieron tres capilaroscopias: al ingreso, a las 48 horas y
a los 7 dias y minimo tres analiticas de sangre en los mismos tiempos. Una vez
transcurrido el mes después del alta, se revisaron las bases de datos y se
control6 el nimero de reingresos por IC, el nimero de veces que cada paciente
visitd urgencias y el si el paciente habia fallecido durante los siguientes 30 dias
al ingreso.

3.1. Obtencion de muestras de laboratorio durante el ingreso.

3.1.1. Sangre:

Se realizaron tres extracciones durante el estudio. La primera extraccion se hizo
al ingreso, la segunda a las 48h del ingreso y la tercera al alta. Se llevaron a
cabo a primera hora de la mafiana, con el paciente en decubito supino y en
ayunas. En la primera analitica ademas se extrajo un tubo de 10 cc que fue
procesado y transformado en alicuotas de suero mediante un proceso de
centrifugacion a 3.000 r.p.m durante 10 minutos. Posteriormente se congelo a -
80°y se guardo en un congelador del Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
para después ser almacenado en el Instituto de Investigacion Sociosanitario de
Aragon (11S). En las analiticas de sangre se realizaron: hemograma, bioquimica,
determinacién de NT-ProBNP, CA 125 y cistatina.

Las técnicas utilizadas fueron las siguientes:

e NT-ProBNP: Inmunoandlisis por quimioluminiscencia con el analizador
Modular Analytics E601.

e CA 125: Sistema de determinacién CA 125 mediante Roche Diagnostics
GmbH.

e Cistatina C: Sistema de determinacion CA 125 mediante Roche
Diagnostics GmbH.



3.2 Ecocardiograma.

Se recogieron los datos del ultimo ecocardiograma realizado a cada paciente,
entre ellos la FEVI. Esta fue determinada mediante la técnica biplana de
Simpson.

4.ANALISIS ESTADISTICO

Inicialmente se llevdo a cabo un analisis descriptivo de todas las variables
incluidas en el estudio. Para las variables cuantitativas que seguian una
distribucién normal, se utilizé la media y la desviacién estandar, mientras que
para aquellas que no seguian una distribucion normal se emple6 la mediana y el
rango intercuartilico. En cuanto a las variables cualitativas, se reportaron las
frecuencias absolutas y los porcentajes correspondientes.

En segundo lugar, se realiz6 un andlisis bivariante para investigar la relacion
entre cada uno de los hallazgos capilaroscépicos y el resto de las variables
clinicas (comorbilidad, escalas de actividad, manifestaciones clinicas y cada uno
de los parametros analiticos previamente descritos). Se empleé el andlisis
estadistico de Chi-cuadrado para las variables cualitativas independientes y la T
de Student para las variables cuantitativas.

Finalmente, para valorar si existian diferencias estadisticamente significativas en
la presencia de las distintas manifestaciones clinicas y los hallazgos
capilaroscépicos a lo largo del seguimiento del estudio se realizé el analisis
mediante las curvas de Kaplan-Meier y el estudio mediante el test de log Rank.
Se analiz6 la evolucién en el momento del ingreso, a las 72 horas y a los 7 dias.

El nivel de significacion se fijé en p< de 0,05y el paquete de software empleado
fue Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) version 22.0 con licencia
de la Universidad de Zaragoza.

5.CONSIDERACIONES ETICAS

El presente trabajo obtuvo el informe favorable del Comité de Etica de la
Investigacion Clinica de la Comunidad de Aragén (CEICA) con el cédigo C.I.
21/11/2018, Acta N° 20/2018. Para este estudio se obtuvo el consentimiento
informado firmado de cada paciente, y la base de datos empleada fue
anonimizada de manera que no se incluyeron datos que permitieran la



identificacion de los pacientes ni durante la obtencion de los datos ni en su
posterior analisis.
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RESULTADOS

ESTUDIO DESCRIPTIVO:

Fueron incluidos 22 pacientes, con un 63,6% de mujeres (N=14) y de los que en
el 72,7% de los casos (N=16) ya presentaban el diagndstico de insuficiencia
cardiaca cronica. Se conocia la etiologia de 14 pacientes siendo la causa mas
frecuente la valvular con un porcentaje del 18% (N=4) seguida por la fibrilacién
auricular y la isquémica en dos pacientes respectivamente.

En relacién con la comorbilidad de la muestra, un 77,3% (N=17) presentaban
como antecedente HTA, un 36,4% (N=4) DM2, un 72,7% (N=16) fibrilacion
auricular, un 22,7% (N=5) EPOC, un 54,5% (N=12) DLP, un 18,2% (N=4)
eventos previos de cardiopatia isquémica, un 31,8% (N=7) insuficiencia renal
cronica, un 31,8% (N=7) valvulopatia y un 13,6% (N=3) tenian marcapasos.

Un 86,4% (N=19) de los pacientes estaban en tratamiento diurético en el
momento del ingreso con una media de 80 mg (SD 35) al dia. Seis pacientes
(27,3%) asociaban tiazida y/o antagonistas de los receptores de aldosterona. Un
68,2% (N=15) estaban en tratamiento con betabloqueante, uno (4,5%) con
digoxina y 2 pacientes (9,1%) amiodarona como tratamiento de control de
frecuencia. Hasta 11 pacientes (50%) asociaban IECA/ARA2, cuatro (18,2%)
SLGT2. Finalmente, un 63,6% (N=14) estaban en tratamiento anticoagulante con
acenocumarol.

Previo o durante el ingreso a 18 pacientes se les realiz6 ecocardiografia
objetivando que un 50% presentaban datos compatibles con FEVI deprimida y
hasta un 45,5% (N=10) TAPSE disminuida. La auricula izquierda estaba dilatada
en el 45,5% de los pacientes objetivandose hipertrofia del ventriculo izquierdo en
6 de ellos.

En el momento del ingreso, 18 pacientes (81,8%) presentaban ortopnea siendo
grado | en 10 pacientes (45,5%), Il en tres pacientes y lll en 5 pacientes. De igual
forma, 14 pacientes presentaban edemas (63,6%) y un 81,8% (N=18)
ingurgitacion yugular.

Los valores medios de proBNP al ingreso fueron de 16.694,91 (SD 18.342,34) y
una creatinina media de 1,5 mg/dl (SD 0,52) con un filtrado glomerular calculado
medio de 40,84 ml/min/1.73m2 (SD 17,76). Los niveles medios de Cal25 fueron
de 109,36 (SD 90,45). Los niveles medios de potasio fueron de 4,1 (SD 0,39)
mEQ/L y los de Na fueron de 139,59 (SD 5,59) mEg/L. De igual forma se
obtuvieron los niveles medios de Hb, IST y ferritina con unos resultados de 11,7
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(SD 2,27) g/dl, 18,61% (SD 10,73) y 512,91 (SD 649,71) pg/ml respectivamente.
La PCR media al ingreso fue de 44,19 mg/dl (SD 66,08).

En referencia a la capilaroscopia inicial, la densidad capilar media fue de 7,56
capilares/mm (SD 1,72) con un minimo de 3,48 y un maximo de 10,28. EIl
porcentaje medio de capilares con caracteristicas normales fue del 62,48% (SD
12,63) y la media de dilataciones del 24,78% (SD 15,12) con una media de
megacapilares del 0,45% (SD 0,53). Otros hallazgos como tortuosidades y
ramificaciones presentaron unas medias de 13,149 (SD 5,03) y 2,89% (SD 3,56)
respectivamente. Finalmente, la media de microhemorragias fue de 0,34/mm
(SD 0,008).

ESTUDIO COMPARATIVO:

Se realiz6 un estudio comparativo entre los hallazgos capilaroscopicos al ingreso
y las diferentes caracteristicas basales como el tipo de insuficiencia cardiaca en
funcién de la FEVI, comorbilidades, grado de la NYHA al ingreso y tratamiento
pautado con los siguientes resultados.

Al analizar los resultados capilaroscopicos en funcion del sexo (tabla 1) se
objetivd como las mujeres presentaron de forma significativa un mayor nimero
de capilares, 8,27 (SD 1,15) capilares/mm versus 6,31 (SD 1,89) capilares/mm
asi como una menor presencia de megacapilares, 0,19 % (SD 0,1) versus 0,85
% (SD 0,69) respectivamente, siendo estos dos hallazgos estadisticamente
significativos (p 0,01 y p 0,05).

Tabla 1. Comparacion de hallazgos capilarocopicos en funcion del género:

GENERO N Media D. Estandar P

Densidad Mujer 14 8,27 1,15 0,01
(Capilares/mm) Hombre 8 6,31 1,89

Normales (%) Mujer 14 64,54 10,42 0,38
Hombre 8 58,88 15,92

. . Mujer 14 22,31 13,19 0,37
Dilataciones (%) | pombre 8 29,09 18,14

. Mujer 14 14,69 4,71 0,16
Tortuosidades (%) Hombre 8 11.40 517

Megacapilares Muijer 6 0,18 0,10 0,05
(/mm) Hombre 4 0,85 0,69

Ramificaciones Mujer 14 2,04 2,09 0,25
(%) Hombre 8 4,37 5,09

Hemorragias Mujer 13 0,16 0,16 0,21
(/mm) Hombre 7 0,09 0,07

Distancia hasta Mujer 14 0,03 0,01 0,44
lecho ungueal Hombre 6 0,03 0,01
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Se compararon los hallazgos capilarosépicos en el momento del ingreso en
funcién de los parametros encontrados en la ecocardiografia. Se objetivd que no
habia diferencias significativas en la presencia de ninguno de los hallazgos
capilaroscépicos ni en funcion de la FEVI ni de la TAPSE del paciente previo al
ingreso (tabla 2y 3).

Tabla 2. Comparacién de hallazgos capilarocopicos en funcion de la FEVI.

FEVI N Media D. Estandar P

Densidad Deprimida 9 7,60 1,60 0,86
(Capilares/mm) Conservada 9 7,44 2,23

Normales (%) Deprimida 9 63,69 14,03 0,75
Conservada 9 61,99 8,23

. . Deprimida 9 22,79 14,32 0,78
Dilataciones () |  nservada 9 24,59 13,15

Tortuosidades Deprimida 9 14,19 5,75 0,65
(%) Conservada 9 13,04 4,91

Megacapilares Deprimida 6 0,27 0,09 0,191
(/mm) Conservada 2 0,93 1,31

Ramificaciones Deprimida 9 2,83 2,67 0,58
(%) Conservada 9 3,48 4,78

Hemorragias Deprimida 8 0,15 0,19 0,95
(/mm) Conservada 9 0,16 0,10

Distancia hasta Deprimida 8 0,03 0,01 0,91
lecho ungueal Conservada 9 0,03 0,01

Tabla 3. Comparaciéon de hallazgos capilarocopicos en funcion de la

TAPSE.

TAPSE N Media D. Estandar P

Densidad Normal 5 6.36 2,88 0,20

(Capilares/mm) Reducida 10 7,79 1,27

Normales (%) Norma_l 5 64,12 10,62 0,71
Reducida 10 61,76 12,55

Dilataciones (%) Norma_l 5 20,04 14,86 0,49
Reducida 10 25,67 12,96

. . Normal 5 12,69 7,06 0,65

Tortuosidades (%) | pogucida 10 14,38 5,25

Megacapilares Normal 1 1,86

(/mm) Reducida 7 0,23 0,13

Ramificaciones Normal 5 5,73 5,99 0,26

(%) Reducida 10 2,17 2,26

Hemorragias Normal 5 0,08 0,04 0,19

(/mm) Reducida 9 0,18 0,19

Distancia hasta Normal 4 0,03 0,01 0,65

lecho ungueal Reducida 10 0,03 0,01

Se realizd estudio comparativo entre la clase funcional del paciente y los
hallazgos capilaroscoépicos al ingreso sin encontrarse diferencias significativas
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en ninguno de los hallazgos analizados, aunque con un mayor porcentaje de
megacapilares (0,27/mm respecto a 0,53/mm) y hemorragias (0,12/mm versus
0,15/mm) y un menor numero de dilataciones (26,25% versus 24,34%) en el
subgrupo con una NYHA mayor a |.

Tabla 4: Comparacion de hallazgos capilarocopicos en funcion de la escala
NYHA dicotomizada para valor de 1 (no disnea) o >1 (disnea).

NYHA N Media D. Estandar P
Densidad 1 5 7,49 1,23 0,97
(Capilares/mm) >1 13 7,52 1,90
1 5 64,07 18,27 0,63
MoTrEIES () >1 13 59,60 11,63
. . 1 5 26,26 14,77 0,92
Dilataciones (%) o1 13 27.09 17.00
. 1 5 12,70 7,31 0,73
Tortuosidades (%) 1 13 13.95 4.49
Megacapilares 1 3 0,27 0,08 0,32
(/mm) >1 7 0,53 0,63
Ramificaciones 1 5 1,60 1,88 0,31
(%) >1 13 3,14 4,37
Hemorragias 1 4 0,12 0,09 0,99
(/mm) >1 12 0,12 0,10
Distancia hasta 1 5 0,03 0,01 0,88
lecho ungueal >1 12 0,03 0,01

De forma complementaria se compararon los diferentes niveles de NYHA
respecto a no presentar disnea (NYHA 1) obteniéndose diferencias significativas
(p= 0,026) en la presencia de un mayor nimero de ramificaciones en el grupo
NYHA 3 (4.53%) y un mayor numero de hemorragias (0,62/mm) en el subgrupo
con NYHA 4, con diferencias estadisticamente significativas (p=0,017)

En referencia a la comorbilidad, se realiz6 un estudio comparativo entre las
principales patologias asociadas (HTA, DM2, DLP, ACxFA, EPOC, cardiopatia
isquémica e insuficiencia renal crénica) obteniendo los resultados que se pueden
apreciar en las tablas 5 -10).
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Tabla 5. Comparacién de hallazgos capilarocépicos en funcion de la HTA.

HTA N Media D. Estandar P
Densidad No 5 8,31 1,51 0,38
(Capilares/mm) Si 17 7,39 1,78
No 5 56,61 10,20 0,20
MoTEEES () Si 17 64,21 13,01
. . No 5 29,94 16,80 0,45
Dilataciones (%) Si 17 23.25 1479
Tortuosidades No 5 15,80 4,39 0,25
(%) Si 17 12,81 5,12
Megacapilares No 4 0,28 0,09 0,36
(%) Si 6 0,56 0,68
Ramificaciones No 5 2,16 3,01 0,57
(%) Si 17 3,10 3,76
. No 5 0,09 0,05 0,16
Hemorragias (%) Sj 15 0.16 0.16
Distancia hasta No 5 0,03 0,01 0,58
lecho ungueal Si 15 0,03 0,01

No encontramos grandes diferencias en los pacientes con HTA pero si un ligero
aumento en las hemorragias (0,09% versus 0,16%) y en las ramificaciones
(2,16% versus 3,10%) sin llegar a ser significativo.

Tabla 6. Comparacién de hallazgos capilarocopicos en funcion de la
presencia de DM tipo Il

DM2 N Media D. Estandar P
Densidad No 14 7,21 1,79 0,20
(Capilares/mm) Si 8 8,17 1,50
No 14 62,19 12,74 0,89
NS () Si 8 62,98 13,29
. . No 14 23,98 16,35 0,74
Dilataciones (%) Si 8 26.16 13.62
Tortuosidades No 14 14,03 5,12 0,52
(%) Si 8 12,55 5,05
Megacapilares No 8 0,51 0,58 0,16
(%) Si 2 0,19 0,01
Ramificaciones No 14 3,37 4,19 0,33
(%) Si 8 2,04 2,04
. No 13 0,12 0,08 0,36
Hemorragias (%) Sj 7 0.18 0.21
Distancia hasta No 13 0,03 0,01 0,31
lecho ungueal Si 7 0,04 0,01
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Tabla 7. Comparacién de hallazgos capilarocépicos en funcién de la
presencia de FA.

FA N Media D. Estandar P

Densidad No 6 0,06 0,70 0,24
(Capilares/mm) Si 16 7,37 1,96

Normales (%) N(_) 6 64,67 17,44 0,63
Si 16 61,66 10,92

. . No 6 26,02 17,69 0,82
Dilataciones (%) Si 16 24,30 14.66

Tortuosidades No 6 12,04 5,46 0,45
(%) Si 16 14,04 4,93

Megacapilares No 5 0,24 0,08 0,23
(%) Si 5 0,66 0,72

Ramificaciones No 6 0,68 0,59 0,01
(%) Si 16 3,71 3,86

. No 5 0,05 0,03 0,01
Hemorragias (%) Si 15 0.17 0.15

Distancia hasta No 6 0,03 0,00 0,34
lecho ungueal Si 14 0,03 0,01

Al comparar los hallazgos capilaroscépicos en funcion de la presencia de
fibrilacién auricular se observé como en aquellos pacientes con antecedente de
ACXFA presentaron al ingreso un mayor numero de ramificaciones y
microhemorragias de forma estadisticamente significativa.

Tabla 8. Comparaciéon de hallazgos capilarocopicos en funcion de la
presencia de EPOC.

EPOC N Media D. Estandar P
Densidad No 17 7,80 1,39 0,42
(Capilares/mm) Si 5 6,74 2,59
No 17 59,96 12,79 0,03
NOIEES (£70) Si 5 71,07 8,00
. . No 17 28,00 15,19 0,02
Dilataciones (%) Si 5 13,79 9,08
Tortuosidades No 17 14,13 4,50 0,41
(%) Si 5 11,32 6,64
Megacapilares No 10 0,45 0,53
(%) Si 0
Ramificaciones No 17 2,09 2,17 0,05
(%) Si 5 5,59 5,99
. No 15 0,16 0,15 0,10
Hemorragias (%) Si 5 0.08 0.04
Distancia hasta No 16 0,03 0,01 0,23
lecho ungueal Si 4 0,02 0,01

Al comparar los hallazgos capilaroscépicos en funcion de la presencia EPOC se
observd como en aquellos pacientes con antecedente EPOC previamente
diagnosticado presentaron al ingreso una menor proporcion de capilares
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normales, dilataciones y un mayor porcentaje de ramificaciones de forma
estadisticamente significativa. La distancia entre los capilares y el lecho ungueal
estuvo disminuida de forma casi significativa.

Tabla 9. Comparaciéon de hallazgos capilarocopicos en funcion de la
presencia de c. isquémica.

C.ISQUEMICA N Media D. Estandar P
Densidad No 18 7,57 1,78 0, 95
(Capilares/mm) Si 4 7,51 1,64
No 18 60,15 11,99 0,09
NOIEIES () Si 4 72,97 11,08
. . No 18 26,85 15,56 0,09
Dilataciones (%) Si 4 15.40 9.23
Tortuosidades No 18 14,17 4,69 0,31
(%) Si 4 10,45 6,11
Megacapilares No 8 0,51 0,58 0,16
(%) Si 2 0,19 0,01
Ramificaciones No 18 3,02 3,87 0,58
(%) Si 4 2,29 1,79
. No 17 0,15 0,15 0,04
Hemorragias (%) Si 3 0.06 0.03
Distancia hasta No 17 0,03 0,01 0,44
lecho ungueal Si 3 0,03 0,01

En referencia al antecedente de cardiopatia isquémica se encontré un mayor
porcentaje de microhemorragias de forma significativa y, de forma casi
significativa un mayor nimero de capilares normales con un menor nimero de
dilataciones.

En dltimo lugar, se analizd0 la presencia de enfermedad renal cronica
diagnosticada objetivandose un menor numero de capilares y una mayor
proporcién de megacapilares y ramificaciones de forma significativa.

Tabla 10. Comparacién de hallazgos capilarocopicos en funcion de la
presencia de ERC.

ERC N Media D. Estandar P
Densidad No 15 8,12 1,11 0,02
(Capilares/mm) Si 7 6.35 2,22
No 15 60,90 14,47 0,40
MOTEIES () Si 7 65,86 7,04
. . No 15 27,60 16,56 0,20
Dilataciones (%) Si 7 18,70 9.87
Tortuosidades No 15 14,48 5,22 0,15
(%) Si 7 11,37 4,15
Megacapilares No 8 0,29 0,23 0,05
(%) Si 2 1,08 1,10
Ramificaciones No 15 1,45 1,36 0,00
(%) Si 7 5,97 4,87
. No 13 0,13 0,10 0,75
Hemorragias (%) Si 7 0.16 0.20
Distancia hasta No 14 0,03 0,01 0,84
lecho ungueal Si 6 0,03 0,01
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A lo largo del estudio también se realiz6 un seguimiento de la aparicion,
desaparicion, mejoria o empeoramiento de los signos/sintomas asi como de los
resultados analiticos realizados (ortopnea, proBNP, edemas, acido urico, filtrado
glomerular, ingurgitacion yugular y PCR) y su relacion con los hallazgos
capilarocopicos obtenidos al momento del ingreso, a las 72 horas y a los 7 dias.

Ortopnea.

Se analizé la presencia de ortopnea en funciéon de la variacion de
megacapilares. En el grupo en el que los megacapilares aumentaron
(N=8), 3 presentaron empeoramiento de ortopnea (37,5%). En el grupo
en el que los megacapilares descendieron a lo largo del seguimiento
(N=14), 12 presentaron empeoramiento de la ortopnea (85,7%),
encontrandose diferencias casi significativas (p= 0,08).

Funciones de supervivencia

10 Megacapilares

Desciende
—I1Aumenta
Desciende-censurado

08 —+— Aumenta-censurado

0,6

0,4

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

DIAS

A su vez, se analizé la ortopnea en funcién de la longitud de los capilares
y se vio que en el grupo en el que la longitud de estos aumenté (N=18),
empeoro la ortopnea en 12 pacientes (66,7%). Sin embargo, en el que la
longitud disminuyd (N=10), la ortopnea empeoré en 9 de ellos (90%)
siendo las diferencias estadisticamente significativas (p=0,01).
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Funciones de supervivencia

10| Longitud
Aumenta

—I1Disminuye
Aumenta-censurado

08| —t— Disminuye-censurado

06|

04|

Supervivencia acumulada

02|

0,0

0 3 7
DIAS

También se analizo la ortopnea en funcién de la densidad de los capilares,
la cantidad de capilares normales, las dilataciones, las tortuosidades, las
ramificaciones y las hemorragias, pero no se encontraron diferencias
significativas para ninguna de ellas:

-En el grupo de pacientes en el que la densidad de los capilares aumento
(N=21), la ortopnea empeor6 en 17 de ellos (81%) y en los que disminuyo
la densidad (N=21), empeor6 en 14 pacientes (66,7%) (p=0,71).

-Aumento la cantidad de capilares normales en 16 pacientes y se observo
un empeoramiento de la ortopnea en 13 de ellos (81,2%). En el grupo en
el que descendieron los capilares normales (N=22), empeord en 15 de
ellos (68,2%) (p=0,42).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=25), empeoro la
ortopnea en 19 de ellos (76%) y en el que descendieron las dilataciones
(N=16), empeoré6 en 11 de ellos (68,7%) (p=0,83).

-En el grupo de pacientes en el que las tortuosidades de los capilares
aumentaron (N=24), la ortopnea empeoré en 18 de ellos (75%) y en los
gue disminuyeron (N=16), empeoro en 11 pacientes (68,7%) (p=0,46).

-Aumentaron las ramificaciones en 22 pacientes y se observd un
empeoramiento de la ortopnea en 16 de ellos (72,7%). En el grupo en el
gue descendieron (N=18), la ortopnea empeor6 en 13 de ellos (72,2%)
(p=0,34).
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- En el grupo en el que aumentaron las hemorragias (N=18), empeoro la
ortopnea en 12 de los pacientes (66,7%) y en el que descendieron (N=20),
empeoro en 15 de ellos (75%) (p=0,83).

ProBNP.

Se analizaron los valores de proBNP en funcién de la apariciéon de
dilataciones y se observd que en los pacientes en los que descendieron
las dilataciones (N=16), aumentaron los valores de proBNP, o lo que es
lo mismo, empeoraron los valores en 11 de ellos (68,7%). Sin embargo,
en los que aumentaron las dilataciones (N=25), los valores de proBNP
solo empeoraron en 6 pacientes (24%). Las diferencias fueron claramente
significativas, con una p=0,01.

Funciones de supervivencia

Dilataciones

Desciende
—I1Aumenta
Desciende-censurado
l —}— Aumenta-censurado

1,0

0,8

0,6

0.4

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

0 3 7
DIiAS

También se observlé que en los pacientes en los que aumentaron los
megacapilares (N=8), empeoraron los valores de proBNP en 5 de ellos
(37,5%) y en los que descendieron (N=14) tan solo empeor6 el proBNP
en 1 de los pacientes (7,1%) siendo las diferencias estadisticamente
significativas (p=0,01).
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Funciones de supervivencia

1,0 Megacapilares

~1Desciende
—I1Aumenta
I~ Desciende-censurado
—— Aumenta-censurado

+

0,8

0,6

04

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

0 3 7
DIAS

En los pacientes en los que aument6 el nimero de hemorragias (N=18),
empeord en proBNP en 12 de ellos (66,7%) y en los que descendieron las
hemorragias (N=20), el proBNP empeor6 en 5 pacientes (25%). Las
diferencias fueron significativas con una p=0,02.

Funciones de supervivencia

10 Hemorragias

" 1Desciende
—I1Aumenta
I~ Desciende-censurado
—}— Aumenta-censurado

08

0,6

04

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

DIAS
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De igual manera se hizo un seguimiento de la densidad, la cantidad de
capilares normales y su longitud, tortuosidades y ramificaciones, pero no
se encontraron diferencias significativas para ninguna de ellas:

-En el grupo de pacientes en el que la densidad de los capilares aumento
(N=21), el proBNP empeor6 en 9 de ellos (48,9%) y en los que
disminuyeron (N=21), empeoro en 9 pacientes (48,9%) (p=0,79).

-Aumenté la cantidad de capilares normales en 16 pacientes y se observo
un empeoramiento del proBNP en 4 de los pacientes (25%). En el grupo
en el que descendieron los capilares normales (N=22), empeor6 en 11 de
ellos (50%) (p=0,16).

-En el grupo en el que aumentd la longitud de los capilares(N=18),
empeoro la el proBNP en 8 pacientes (44,4%) y en el que descendio la
longitud (N=10), empeoro en 3 de ellos (30%) (p=0,93).

-Aumentaron las tortuosidades en 24 pacientes y se observd un
empeoramiento del proBNP en 12 de ellos (50%). En el grupo en el que
descendieron (N=16), empeoro6 en 5 pacientes (31,2%) (p=0,61).

-Aumentaron las ramificaciones en 22 pacientes y se observé un
empeoramiento del proBNP en 11 de ellos (50%). En el grupo en el que
descendieron (N=18), el proBNP empeoré en 6 de ellos (33,3%) (p=0,14).

Acido Urico.

Se observo que en el grupo en el que aumentd la cantidad de capilares
normales (15), hubo un empeoramiento en las cifras de acido urico en 11
pacientes (73,3%). Sin embargo, en el grupo en el que descendieron los
capilares normales (N=15), empeor6é en 6 de ellos (40%) siendo las
diferencias casi significativas (p=0,08).
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Funciones de supervivencia

10 Normales

Desciende
I Aumenta
Desciende-censurado
—— Aumenta-censurado

0,8

0,6

04

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

0 3 7
DIAS

Se analizaron el resto de hallazgos capilaroscopicos encontrandose los
siguientes resultados:

-Aumenté la densidad de los capilares en 14 pacientes y las cifras de
acido urico empeoraron en 8 de ellos (57,1%). En el grupo en el que
descendio (N=16), empeoré en 9 pacientes (56,2%) (p=0,94).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=18), empeoro el
acido urico en 9 pacientes (50%) y en el que descendieron las dilataciones
(N=12), empeoro en 8 de ellos (66,7%) (p=0,23).

-Aumentaron las tortuosidades en 17 pacientes y se observdé un
empeoramiento en 9 (52,9%). En el grupo en el que descendieron (N=16),
empeoro el acido urico en 5 pacientes (58,3%) (p=0,57).

-Aumento la cantidad de megacapilares en 6 pacientes y se observo un
empeoramiento del acido urico en 4 de ellos (66,7%). En el grupo en el
gue descendieron (N=16), empeoré en 5 pacientes (58,3%) (p=0,66).

-Aumentaron las ramificaciones en 15 pacientes y se observé un
empeoramiento de las cifras de acido urico en 9 (60%). En el grupo en el
gue descendieron (N=14), empeoro en 7 de ellos (50%) (p=0,40).

-En los pacientes en los que aumentaron las hemorragias (N=12),
empeoré en 6 de ellos (56,2%) y en los que descendieron las hemorragias
(N=16), empeoro en 9 pacientes (50%) (p=0,81).
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-En el grupo en el que aumentd la longitud de los capilares(N=16),
empeoré en 11 pacientes (68,7%) y en el que descendid la longitud (N=6),
empeoro en 11 de ellos (50%) (p=0,42).

Edema.

Se analiz6 la presencia de edemas y se observo que en los pacientes en
los que aumentd la densidad de los capilares (N=21), aumentaron los
edemas en 2 de ellos (9,5%). Sin embargo, en los que disminuyo (N=21),
empeoraron en 11 pacientes (52,4%) encontrando unas diferencias
estadisticamente significativas, con una p=0,01.

Funciones de supervivencia

Densidad

1,0
l Desciende
- + T TAumenta
Desciende~-censurado
—}— Aumenta-censurado

08

0,6

04

Supervivencia acumulada

0,2

0,0

DIiAS

Para el resto de los hallazgos capilaroscopicos no se encontraron
diferencias significativas:

-Aumenté la cantidad de capilares normales en 16 pacientes y se observo
un empeoramiento de los edemas en 7 de los pacientes (43,7%). En el
grupo en el que descendieron los capilares normales (N=22), empeoraron
en 6 de ellos (27,3%) (p=0,31).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=25), empeoraron

los edemas en 6 pacientes (24%) y en el que descendieron las
dilataciones (N=16), empeoraron en 7 de ellos (43,7%) (p=0,19).
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-En el grupo en el que aumentaron las tortuosidades (N=24), se observé
un empeoramiento en 8 (33,3%). En el grupo en el que descendieron
(N=16), empeoraron en 5 pacientes (31,2%) (p=0,78).

-Aumentaron los megacapilares en 8 pacientes y se observo un
empeoramiento en 3 de ellos (37,5%). En el grupo en el que descendieron
(N=14), los edemas empeoraron en 5 de ellos (35,5%) (p=0,87).

-Incrementd el nimero de ramificaciones en 22 pacientes y se observé un
empeoramiento de las cifras en 8 pacientes (36,4%). En el grupo en el
gue descendieron (N=18), empeor6 en 5 de ellos (27,8%) (p=0,39).

-En los pacientes en los que aumentaron las hemorragias (N=18),
empeoraron en 6 de ellos (33,3%) y en los que descendieron las
hemorragias (N=20), empeoraron en 7 pacientes (35%) (p=0,99).

-En el grupo en el que aumentd la longitud de los capilares (N=18),
empeoraron en 6 pacientes (33,3%) y en el que descendié la longitud
(N=10), empeoraron en 1 de ellos (10%) (p=0,35).

Filtrado glomerular.

No se encontraron diferencias significativas en ningun hallazgo
capilaroscépico en relacion al filtrado glomerular.

-En el grupo de pacientes en el que la densidad de los capilares aumento
(N=21), el FG empeor6 en 8 de ellos (38,1%) y en los que disminuy6
(N=21), empeoro en 10 pacientes (48,9%) (p=0,38).

-Aumenté la cantidad de capilares normales en 16 pacientes y se observo
un empeoramiento del FG en 9 de los pacientes (56,2%). En el grupo en
el que descendieron los capilares normales (N=22), empeoré en 8 (36,4%)
(p=0,23).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=25), empeoro el
FG en 12 pacientes (48%) y en el que descendieron las dilataciones
(N=16), empeoré en 5 de ellos (31,2%) (p=0,38).

-Incrementé el nUmero de tortuosidades en 24 pacientes y se observo un
empeoramiento de las cifras de FG en 10 pacientes (41,7%). En el grupo
en el que descendieron (N=16), empeoraron en 7 de ellos (43,7%)
(p=0,41).
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-Aumentaron los megacapilares en 8 pacientes y se observdé un
empeoramiento en 4 de ellos (50%). En el grupo en el que descendieron
(N=14), los edemas empeoraron en 9 de ellos (35,7%) (p=0,66).

-Incrementé el nimero de ramificaciones en 22 pacientes y se observé un
empeoramiento de las cifras en 6 pacientes (27,3%). En el grupo en el
gue descendieron (N=18), empeoraron en 11 de ellos (61,1%) (p=0,15).

-En los pacientes en los que aumentaron las hemorragias (N=18),
empeoro en 7 de ellos (38,9%) y en los que descendieron las hemorragias
(N=20), empeoré en 9 pacientes (45%) (p=0,83).

-En el grupo en el que aumento la longitud de los capilares (N=18),
empeoro el FG en 7 pacientes (38,9%) y en el que descendi6 la longitud
(N=10), empeoro en 4 de ellos (40%) (p=0,36).

Ingurgitacion yugular.

Aumentaron las ramificaciones en 22 pacientes y se observd un
empeoramiento de la ingurgitacion yugular en 11 de los pacientes (50%).
En el grupo en el que descendieron (N=18), empeoro en 4 de ellos (50%)
siendo las diferencias casi significativas con una p=0,06.

Funciones de supervivencia

1,0 | Ramificaciones

Desciende
71Aumenta
Desciende-censurado
—+— Aumenta-censurado

08|

0,6 |

04|

Supervivencia acumulada
—

0,2

0,0

DIAS
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También se observé que en los pacientes en los que aumentaron las
hemorragias (N=18), empeord la ingurgitacion yugular en 11 de ellos
(61,1%) y en los que descendieron las hemorragias (N=20), empeoro en
5 pacientes (25%) siendo las diferencias significativas con una p=0,03.

Funciones de supervivencia

1,0 Hemorragias

Desciende
—I1Aumenta
Desciende-censurado

0.8 —— Aumenta-censurado

06

|

0,2

Supervivencia acumulada

0,0

DIAS

En el resto de hallazgos capilaroscopicos no se encontraron diferencias
significativas.

-En el grupo de pacientes en el que la densidad de los capilares aumenté
(N=21), el IY empeor6 en de ellos (28,6%) y en los que disminuyd (N=21),
empeoro en 10 pacientes (47,6%) (p=0,20).

-Aumento la cantidad de capilares normales en 16 pacientesy se observé
un empeoramiento de la IY en 4 de los pacientes (25%). En el grupo en el
gue descendieron los capilares normales (N=22), empeord en 11 (50%)
(p=0,16).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=25), empeoro la 1Y

en 9 pacientes (36%) y en el que descendieron las dilataciones (N=16),
empeoro en 7 de ellos (46,7%) (p=0,61).
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PCR.

-Incrementé el nimero de tortuosidades en 24 pacientes y se observo un
empeoramiento en 10 pacientes (41,7%). En el grupo en el que
descendieron (N=16), empeor6 en 5 de ellos (31,2%) (p=0,69).

-Aumentaron los megacapilares en 8 pacientes y se observo un
empeoramiento en 4 de ellos (50%). En el grupo en el que descendieron
(N=14), la 1Y empeoro en 5 de ellos (35,7%) (p=0,53).

-En el grupo en el que aumentd la longitud de los capilares (N=18),
empeoro la IY en 8 pacientes (44,4%) y en el que descendio la longitud
(N=10), empeoro en 3 de ellos (30%) (p=0,74).

-En el grupo de pacientes en el que la densidad de los capilares aumentd
(N=20), la PCR empeoro 6 (30%) y en los que disminuyé (N=20), empeoro
en 9 pacientes (45%) (p=0,19).

-Aumento la cantidad de capilares normales en 16 pacientesy se observé
un empeoramiento de la PCR en 6 de los pacientes (37,5%). En el grupo
en el que descendieron los capilares normales (N=20), empeord en 9
(45%) (p=0,69).

-En el grupo en el que aumentaron las dilataciones (N=24), empeoro la
PCR en 8 pacientes (33,3%) y en el que descendieron las dilataciones
(N=15), empeoro en 7 de ellos (46,7%) (p=0,29).

-Incrementé el nUmero de tortuosidades en 22 pacientes y se observo un
empeoramiento en 7 pacientes (31,8%). En el grupo en el que
descendieron (N=16), empeoro6 en 7 de los pacientes (43,7%) (p=0,19).

-Aumentaron los megacapilares en 8 pacientes y se observd un
empeoramiento en 4 de ellos (50%). En el grupo en el que descendieron
(N=14), la PCR empeor6 en 6 de ellos (42,9%) (p=0,70).

-Incrementd el nimero de ramificaciones en 21 pacientes y se observo un
empeoramiento de las cifras en 8 pacientes (38,1%). En el grupo en el
gue descendieron (N=17), empeoraron en 6 de ellos (35,3%) (p=0,43).

-En los pacientes en los que aumentaron las hemorragias (N=17),
empeoro en 5 de ellos (29,4%) y en los que descendieron las hemorragias
(N=19), empeoro en 8 pacientes (42,1%) (p=0,64).
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-En el grupo en el que aument6 la longitud de los capilares (N=18),
empeord en 7 pacientes (38,9%) y en el que descendid la longitud (N=9),
empeoré en 2 de ellos (22,2%) (p=0,95).
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DISCUSION

Existen diversas publicaciones en la literatura sobre la aplicacién de la
capilaroscopia del pliegue ungueal en numerosas patologias, principalmente
autoinmunes pero escasas en sujetos sanos y resto de patologias. Se han
observado multiples hallazgos diferentes que han dificultado notablemente poder
distinguir su relevancia, en gran medida secundarios a la gran variabilidad inter
e intraobservador que presenta la técnica (7). Sin embargo, ya desde el afio 2014
han surgido diferentes herramientas informéticas que, mediante el uso de
inteligencia artificial han aportado una objetividad absoluta permitiendo el cada
vez mas extendido uso de la capilaroscopia y el andlisis microvascular en
multiples patologias (8) (9) (10).

En relacion a las diferencias que pueden presentarse entre pacientes sanos,
Francesca Ingegnoli et al publicaron un estudio del pliegue ungueal en 100
sujetos sanos que agruparon por edades. No encontraron diferencias entre los
grupos de edad y su hallazgo morfolégico mas frecuente respecto a patrones
generales, fueron los bucles en forma de U y los bucles tortuosos. Por otro lado,
y en linea con otros datos publicados previamente, no hallaron ramificaciones ni
hemorragias (7). De forma complementaria, Andrade et al analizaron 600
voluntarios, encontrando la presencia de microhemorragias en el 14% de los
individuos y megacapilares en el 0,3% (11).

En nuestro estudio hemos encontrado diferencias significativas en funcion del
género. Las mujeres han presentado una mayor densidad de capilares/mm
(8,27% versus 6,31%). Estos resultados estan en concordancia con el estudio
publicado por Andrade et al. donde vieron que las mujeres poseen una mayor
densidad capilar que los varones (11). Estos resultados concordantes con
nuestro estudio, podrian sugerir que la presencia de un mayor numero capilar en
el subgrupo de mujeres no tiene por qué tener relacion con la insuficiencia
cardiaca. Sin embargo, también hallamos mayor nimero de megacapilares en
los varones respecto a las mujeres sin encontrar datos en la bibliografia que
puedan apoyar estos resultados, por lo que podemos pensar que si puede tener
relacion con esta patologia y que es posible que su afectacidén microvascular
pueda tener diferencias en funcion del sexo.

Serkan Yuksel et al. encontraron diferencias significativas en los hallazgos
capilaroscopicos de pacientes con IC segun la FEVI. En su estudio detectaron
un mayor namero de hallazgos anormales en el grupo de pacientes con FEVI
preservada siendo el incremento de la longitud de los capilares y la presencia de
microhemorragias estadisticamente significativos (5). En nuestro estudio no se
encontraron diferencias significativas, aunque si una mayor presencia de
megacapilares, microhemorragias y ramificaciones en el subgrupo con FEVI
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conservada. Estos hallazgos, concordantes con la bibliografia publicada, es
posible que no hallan conseguido la significacién estadistica por el menor tamafio
de la muestra en nuestro estudio. Tampoco se encontraron en relacién con la
TAPSE, aunque el subgrupo con TAPSE conservada presentdé un mayor nimero
de ramificaciones y una menor presencia de microhemorragias.

No encontramos diferencias significativas entre la clase funcional de los
pacientes (NYHA) y los hallazgos capilaroscopicos al ingreso, pero si que
observamos un mayor porcentaje de megacapilares (0,27% respecto a 0,53%) y
de hemorragias (0,12% versus 0,15%) y un menor numero de dilataciones
(26,25% versus 24,34%) en el subgrupo con una NYHA mayor a |. Al analizar los
subgrupos por separado, parece que la presencia de ramificaciones y
microhemorragias se asocian con las fases mas avanzadas de NYHA. Estos
hallazgos pueden ser explicados fisiopatoldgicamente por la presencia de un
mayor dafio microvascular que podria explicar la presencia de microhemorragias
y, en un segundo tiempo, la neoangiogénesis (ramificaciones), que intentan
reparar la correcta perfusion tisular distal.

De forma muy significativa, hemos observado un incremento de las dilataciones
(23,98% versus 26,16%) en los pacientes con DM2 e insuficiencia cardiaca. El
rol de la DM2 en la microangiopatia es bien conocido, y han sido publicados
estudios que asocian la presencia de multiples hallazgos capilaroscépicos con
diferentes fases y etapas de la DM2. Es muy probable, que este namero
incrementado de dilataciones pueda ser debido a la adicibn del dafio
microangiopatico secundario a la DM2 al generado por la insuficiencia cardiaca

(9).

Existe evidencia de que los pacientes con DM presentan un aumento del tamafio
de la rama venosa del capilar, tanto a nivel conjuntival como ungueal (12). Cicco
et al describieron una disminucion de la densidad capilar en el 28% de los
participantes de su estudio, aunque cabe destacar que no especificaron el tipo
de diabetes que padecian ni el tiempo de evolucién (13). Aunque esto podria, en
principio, hacernos dudar sobre si algunos de los resultados del estudio pudieran
deberse a la comorbilidad, varios autores afirman no haber encontrado
diferencias significativas entre pacientes sanos y pacientes con DM2. Entre ellos,
Aellen et al y Shore et al quienes no encontraron una disminucion de la densidad
en su estudio en pacientes con DM2 ni diferencias significativas (14)(15).

En referencia a la HTA, en nuestro estudio no encontramos diferencias
significativas en los pacientes que la padecen, pero si un aumento en el nimero
de hemorragias y ramificaciones. Esto difiere de varios estudios publicados (16—
19) en los que no se encuentran diferencias significativas, lo cual podria
hacernos pensar en que estos hallazgos son debidos al grado de afectacioén de
IC y no a la comorbilidad. Sin embargo, el estudio de Mateo WS Lim et al,
describe que los pacientes con HTA controlada tenian una densidad basal
reducida, a diferencia del subgrupo con HTA mal controlada, en el que era
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posible visualizar una mayor densidad capilar(20). Estos resultados no son
comparables a nuestro estudio, donde no se ha valorado el grado de control de
TA al no ser un objetivo.

No se encuentran datos tan claros cuando hablamos de pacientes con EPOC;
las alteraciones de la microcirculacion pulmonar se reflejan en el estudio
capilaroscépico en una disminucion de la densidad de los capilares (21) y
diferentes alteraciones en su forma (22). Sin embargo, no se ha establecido con
claridad el tipo de alteraciones capilaroscopicas presentes en estos pacientes
(21). Nuestros resultados reflejan un aumento significativo de las ramificaciones
en los pacientes con EPOC, pero un porcentaje menor de dilataciones y mayor
de capilares normales. Serian necesarios estudios comparativos para poder
reflejar en qué medida la afectacion pulmonar puede agravar o modificar las
alteraciones en la microvasculatura de pacientes con ICC secundaria a
hipoxemia mantenida.

En los pacientes que padecen ACXFA hemos observado un aumento en el
namero de ramificaciones y en el numero de hemorragias de forma
estadisticamente significativa. Estos hallazgos son facilmente correlacionables
con la fisiopatologia de la ACXFA, en la que efectos como hipercoagulabilidad
por activacion plaquetaria inapropiada, alteracion del flujo y disfuncién endotelial,
pueden ser mecanismos etiopatogénicos (23). Ademas, otros estudios
demuestran que los pacientes con ACxFA presentan anormalidades del flujo, lo
cual conlleva necesariamente una alteracién morfolégica capilar (24).

En los pacientes con ERC asociada hemos encontrado una menor densidad
capilar, un mayor nimero de megacapilares y de ramificaciones. Estos hallazgos
se pueden explicar por la activacién de una cascada proinflamatoria que afecta
a la funcién y morfologia de los vasos, especialmente al endotelio y la capa
media en los pacientes afectos de ERC (25). Estos hallazgos podrian
encuadrarse muy posiblemente dentro de la etiopatogenia del sindrome cardio-
renal donde se demuestra la continua interaccién entre la disfuncion cardiaca y
renal.

En los pacientes con antecedentes de cardiopatia isquémica, el hallazgo
principal fue un menor nimero de hemorragias. Sin embargo, el nUmero tan bajo
de pacientes incluido con cardiopatia isquémica impide extrapolar estos
resultados.

Durante el seguimiento y después de realizar las pruebas complementarias y los
analisis correspondientes también encontramos hallazgos muy relevantes desde
el punto de vista de la potencial utilidad de la capilaroscopia en ICC. En nuestro
estudio, observamos que en los pacientes en los que aument6 el proBNP,
descendieron las dilataciones, aumentaron los megacapilares y las hemorragias
de manera estadisticamente significativa. Estos hallazgos, a primera vista
paraddjicos, ya que podrian interpretarse como un empeoramiento del “patrén”
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capilaroscépico son facilmente explicables etiopatogénicamente. Es mas que
posible que, aquellos pacientes con un descenso de valores de proBNP vy, por lo
tanto, una menor congestion vascular, puedan presentar liberacion de
mediadores endoteliales vasodilatadores y, por consiguiente, una mayor
perfusion distal que se traduce en la presencia de dilataciones, megacapilares vy,
secundario al crecimiento rapido de los vasos, hemorragias.

En referencia a las manifestaciones clinicas, los pacientes en los que
aumentaron los edemas durante la evolucion, se observé un descenso de la
densidad capilar en la mayor parte de ellos. De nuevo este mecanismo podria
explicarse por la congestion vascular y, de forma secundaria, aumento de edema
en espacio intersticial, que conllevaria un descenso en el nimero capilar. De
forma complementaria, en los pacientes con empeoramiento de la ingurgitacion
observamos un empeoramiento en la cantidad de hemorragias en un niamero
mayor de pacientes. A su vez, encontramos que en la mayor parte de los
pacientes con un empeoramiento de la ortopnea, la longitud de sus capilares
aumentd. Sin embargo, a diferencia de Shirshin et al. nosotros no podemos
demostrar una clara relacion entre este signo y la gravedad de la insuficiencia
cardiaca. Es muy posible que el bajo niumero de pacientes incluidos puedan
actuar como factor influyente de los resultados.

En el resto de pardmetros analiticos, no encontramos diferencias significativas
ni en el filtrado glomerular ni en las cifras de acido Urico, lo cual apoyaria la
hipétesis de la presencia de alteraciones capilaroscépicas intimamente
relacionadas con el grado de descompensacion cardiaca.

En resumen, podriamos decir que la capilaroscopia podria ser tenida en cuenta
como una nueva herramienta de la valoracion microvascular y del grado de
congestion en los pacientes con insuficiencia cardiaca y, sus cambios durante el
ingreso en funcion del tratamiento, hallazgos significativos para conocer el
posible prondstico del paciente. Nuevos estudios con un mayor numero de
pacientes incluidos son necesarios para poder demostrar estos hallazgos.
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CONCLUSIONES

1. La capilaroscopia podria ser una herramienta tremendamente util en el
seguimiento, diagndstico y prondstico de la insuficiencia cardiaca.

2. Existe relacion entre los hallazgos capilaroscépicos de pacientes con
insuficiencia cardiaca, su género, y si padecen o no: FA, EPOC,
cardiopatia isquémica y ERC.

3. Durante el seguimiento, los principales hallazgos significativos fueron en
funcién de la ortopnea, el proBNP y los edemas.

4. Son necesarios estudios con un mayor numero de pacientes para
corroborar los hallazgos obtenidos en este estudio.

5. Se necesita mas evidencia sobre la utilidad de la capilaroscopia del lecho
ungueal en enfermedades no reuméticas o autoinmunes.
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