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INTRODUCCION

RESUMEN

El electrocardiograma (ECG) es el método mas utilizado para el diagndstico de hipertrofia ventricular
izquierda (HVI) en pacientes hipertensos. Analizamos la utilidad del propéptido natriurético cerebral
N-terminal (NT-proBNP) en la identificacion de HVI comparado con el ECG en 336 pacientes hipertensos
consecutivos con funcidn sistdlica conservada. Se encontré una correlacién significativa entre
concentracion de NT-proBNP y masa ventricular izquierda ajustada por superficie corporal (r=0,41;
p < 0,001). El area bajo la curva receiver operating characteristic fue de 0,75 (intervalo de confianza del
95%, 0,7-0,8). Un punto de corte de 74,2 pg/ml presentaba una sensibilidad superior que el ECG (el 76,6
frente al 25,5%; p < 0,001) y un mayor valor predictivo negativo (el 87,8 frente al 76,6%; p < 0,001) en la
identificacion de HVI. El NT-proBNP puede ser una buena herramienta en el cribado de HVI en pacientes
hipertensos.
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Diagnostic Accuracy of NT-proBNP Compared With Electrocardiography in
Detecting Left Ventricular Hypertrophy of Hypertensive Origin

ABSTRACT

Electrocardiography (ECG) is the most widely used method for diagnosing left ventricular hypertrophy
(LVH) in hypertensive patients. We assessed the value of N-terminal pro-brain natriuretic peptide
(NT-proBNP) determination compared with ECG for detecting LVH in 336 consecutive hypertensive
patients with preserved systolic function. We found a significant correlation between NT-proBNP levels
and left ventricular mass adjusted for body surface area (r =.41; P < .001). The area under the receiver
operating characteristic curve was 0.75 (95% CI, 0.7-0.8). A cut-off of 74.2 pg/mL had a greater sensitivity
than ECG (76.6% vs 25.5%; P < .001) and a higher negative predictive value (87.8% vs 76.6%; P < .001) in
the identification of LVH. NT-proBNP determination may be a useful tool for LVH screening in
hypertensive patients.
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N-terminal (NT-proBNP) y la presencia de cardiopatia estructural®.
El uso de la concentracion plasmatica de esta hormona para el

La presencia de hipertrofia ventricular izquierda (HVI) en el ~ diagnéstico de la HVI en poblacién general o hipertensa ha

paciente con hipertension arterial representa un importante
predictor de eventos cardiovasculares, por lo que se recomienda
su biisqueda en la valoracién del riesgo de estos pacientes’. En la
practica clinica el procedimiento mas utilizado es el electro-
cardiograma (ECG), a pesar de su baja sensibilidad. El ecocardio-
grama es una exploracién mas exacta, pero precisa tiempo para su
realizacion, es mas caro y no siempre esta disponible por razones
técnicas. Por ello la relacion coste-beneficio del uso sistematico de
la ecocardiografia en la poblacién hipertensa se ha debatido
ampliamente en la literatura.

En los Gltimos afios ha suscitado un gran interés la relacion de la
concentracion plasmatica del propéptido natriurético cerebral
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aportado resultados contradictorios debido a la gran heterogenei-
dad de los pacientes analizados*~’.

El objetivo del presente trabajo es comparar la precision de la
concentracion plasmatica de NT-proBNP respecto al ECG en el
cribado de la HVI en el paciente hipertenso, con el fin de seleccionar
mejor a los pacientes candidatos a la realizaciéon de un estudio
ecocardiografico.

METODOS

Hemos analizado consecutivamente a todos los pacientes
hipertensos mayores de 18 afios remitidos a nuestra unidad de
hipertension arterial entre los afios 2008 y 2010. A todos se les
realizd una anamnesis y exploracion fisica, asi como un ECG,
estudio ecocardiografico con calculo de la masa ventricular
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izquierda ajustada por superficie corporal (MVIsc) y pruebas de
laboratorio, incluida la concentracién plasmatica de NT-proBNP.
El diagnoéstico de HVI por ecocardiograma se definié segiin las
recomendaciones de las sociedades americana y europea de
ecocardiografia’® (MVIsc > 125 g/m? para varones y > 110 g/m?
para mujeres o espesor de septo interventricular > 13 mm en
varonesy > 12 mm en mujeres)y por ECG segtn los criterios clasicos
de Cornell y/o Sokolow-Lyon. Se excluyé a los sujetos que
presentaban fibrilacién auricular, valvulopatia significativa o
disminucion de la funcién ventricular izquierda (< 50%).

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se describen con la media y su
desviacion estandar, y se ha utilizado la prueba de la t de Student
para su comparacion. Las variables categoricas aparecen como
frecuencia y porcentaje, y se han comparado con el test de la x2. El
analisis de la correlacion entre el valor de NT-proBNP y la MVIsc se
realiz6 con el test de Spearman, ya que las variables no seguian una
distribucién normal. Para determinar la fiabilidad diagndstica del
NT-proBNP, se calculd la curva receiver operating characteristic
(ROC) y se selecciond el punto de corte que maximizaba el
producto sensibilidad x especificidad. Se determinaron sensibili-
dad, especificidad, valor predictivo positivo (VPP) y valor
predictivo negativo (VPN) del citado punto de corte y del ECG
en el diagnéstico de HVI. Los indices de validez entre ambas
pruebas se compararon con la prueba de McNemar para datos
apareados. Los programas estadisticos utilizados fueron SPSS 17.0°
y MedCalc 11.4°%.

RESULTADOS

Se incluy6 a 336 pacientes hipertensos, con una media de edad
de 56,1 afios. En la tabla 1 se recogen las caracteristicas clinicas de
la poblacién. El 28% de los pacientes (94 individuos) presentaban
HVI en el ecocardiograma. Este grupo de pacientes tenia una edad
media ligeramente mas elevada, mas antecedentes de enfermedad
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Figura 1. Curva receiver operating characteristic de la concentracion plasmatica
de propéptido natriurético cerebral N-terminal para el diagnostico de
hipertrofia ventricular izquierda. NT-proBNP: propéptido natriurético cerebral
N-terminal.

cardiovascular establecida y concentracion plasmatica de
NT-proBNP significativamente mas elevada que los pacientes sin
HVI (295,7 frente a 92,9 pg/ml; p < 0,001). No hubo diferencias en
los valores tensionales por monitorizaciébn ambulatoria de la
presion arterial (MAPA) entre ambas poblaciones. Se observd
una correlacion significativa entre los valores plasmaticos de
NT-proBNP y la MVIsc (r=0,41; p<0,001). No encontramos
correlaciéon entre el NT-proBNP y los valores tensionales de la
MAPA, tanto sistolicos como diastolicos.

Cuando analizamos la utilidad de la concentracidon plasmatica
de NT-proBNP en el diagnéstico de la HVI, obtuvimos un area bajo
la curva ROC de 0,75 (intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,7-0,8;
p<0,001) (fig. 1). Un punto de corte de 74,2 pg/ml tenia

Tabla 1
Caracteristicas clinicas y analiticas de la poblacion analizada segiin la presencia o ausencia de hipertrofia ventricular izquierda
Total (n=336) HVI (n=94) Sin HVI (n=242) p

Edad (afios) 56,1+13 59,9+125 54,4+13,1 0,001
Mujeres 127 (37,8) 31 (33) 96 (39,7) 0,256
Diabetes mellitus 66 (19,6) 27 (28,7) 39 (16,1) < 0,01

Fumadores 84 (25,1) 24 (25,45) 60 (24,8) 0,568
Cardiopatia isquémica 17 (5,1) 7 (7,4) 10 (4,1) 0,166
Accidente cerebrovascular 17 (5,1) 9(9,6) 8(3,3) 0,019
IMC 30,4+5,1 31,2+47 30,1+£5,2 0,09

PAS en consulta (mmHg) 153422 161+25 151421 0,001
PAD en consulta (mmHg) 88+13 87+16 89+12 0,318
PAS media en 24 h (MAPA) (mmHg) 130+15 131+17 130+15 0,616
PAD media en 24 h (MAPA) (mmHg) 77+11 78 +11 77+11 0,275
Glucemia en ayunas (mg/dl) 113+£31 116+30 112+31 0,257
cLDL (mg/dl) 123437 119+34 124+37 0,265
Filtrado glomerular (ml/min/1,73 m?) 85+21 79+22 87 +21 < 0,005
Albuminuria en 24 h (mg) 81+306 167 +501 48 +£172 < 0,05

HVI en ECG 38 (11,2) 24 (25,5) 14 (5,8) < 0,001
NT-proBNP (pg/dl) 147 +£258,6 2957 +411,6 92,9+126,7 < 0,001

cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; ECG: electrocardiograma; HVI: hipertrofia ventricular izquierda; IMC: indice de masa corporal; MAPA:
monitorizacién ambulatoria de la presion arterial; NT-proBNP: propéptido natriurético cerebral N-terminal; PAD: presion arterial diastélica; PAS: presion arterial sist6lica.

Las cifras expresan n (%) o media + desviacién estandar.
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Tabla 2
indices de validez diagnéstica del electrocardiograma y del propéptido
natriurético cerebral N-terminal en la hipertrofia ventricular izquierda

Electrocardiograma
% (IC del 95%)

NT-proBNP p?
(> 74,2 pg/dl)
% (IC del 95%)

Sensibilidad 255 (17,1-35,6) 76,6 (66,7-84,7) < 0,001
Especificidad 94,2 (90,5-96,8) 65,7 (59,4-71,1) < 0,001
VPP 63,2 (46-78,2) 46,5 (38,4-54,6) < 0,001
VPN 76,5 (71,3-81,2) 87,8 (82,2-92,2) < 0,001

IC: intervalo de confianza; NT-proBNP: propéptido natriurético cerebral N-terminal;
VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.
2 Estudio comparativo mediante el test de McNemar para datos apareados.

sensibilidad del 76,6%, especificidad del 65,7%, VPP del 46,5% y VPN
del 87,8% en la identificacion de la HVI en nuestra poblacion. Por el
contrario, el ECG present6 sensibilidad y VPN significativamente
menores, y s6lo se identificdé por esta técnica a un 25,5% de los
pacientes que presentaban HVI en el ecocardiograma (tabla 2). Si
reduciamos el punto de corte del NT-proBNP a 20 pg/ml,
aumentaba la sensibilidad al 95,7% (IC del 95%, 89,5%-98,8%),
con especificidad del 17,8% (IC del 95%, 13,2%-23,2%), VPP del 31,1%
(ICdel 95%, 25,8%-36,8%)y VPN del 91,5% (IC del 95%, 79,4%-97,7%).

DISCUSION

Nuestro estudio revela una asociaciéon directa entre concen-
tracion plasmatica de NT-proBNP y la MVIsc en pacientes
hipertensos con funcién sistélica conservada, con una precision
diagnostica superior que el ECG, método mas difundido y utilizado
en la valoracion inicial de estos pacientes, traducido en mayores
sensibilidad y valor predictivo negativo.

Diversas publicaciones han analizado la capacidad de los
péptidos natriuréticos en el diagnostico de la HVI con resultados
contradictorios®!®. En este sentido, la heterogeneidad de las
poblaciones incluidas (incluso pacientes con insuficiencia car-
diaca), el tipo de péptido natriurético analizado y el método
utilizado para confirmar la HVI son factores que han podido tener
un papel importante en esta discrepancia. Los estudios realizados
en poblacién general han mostrado una estrecha relacién entre
concentracion de péptidos natriuréticos y presencia de disfuncion
sistélica, aunque su precisién para discriminar HVI es discreta'®. En
poblaciéon hipertensa, el NT-proBNP ha mostrado una mejor
asociacion con la presencia de HVI, especialmente en mujeres,
en las que incluso se ha propuesto como sustituto del ECG!!.

La mayoria de los estudios, incluido el nuestro, han evaluado la
presencia de HVI mediante ecocardiografia. Las variabilidades
intraobservador e interobservador de esta técnica pueden ser la
causa de las diferencias observadas entre los trabajos. En este
sentido nuestro grupo comunicd recientemente una significativa
correlaciéon entre el NT-proBNP y la MVIsc calculada mediante
resonancia magnética en pacientes hipertensos (r=0,598) y un
area bajo la curva ROC para la deteccion de HVI de 0,87 (IC del 95%,
0,73-1; p < 0,05), con lo que se abre la posibilidad de diagnostico
de HVI mediante determinacion de NT-proBNP'2,

La principal fuerza de nuestro trabajo es la inclusion de
pacientes tratados y relativamente bien controlados. Estas
consideraciones hacen que el presente estudio aporte unos

resultados relevantes y aplicables para el manejo del paciente
hipertenso en la practica clinica, donde se evidencia cada vez mas
la necesidad de racionalizar los recursos existentes. Por un lado,
la determinacion plasmatica del NT-proBNP puede mejorar la
capacidad diagnostica del ECG en la identificacion de HVI en
pacientes hipertensos sin insuficiencia cardiaca o fibrilacion
auricular asociadas. Por otro lado, cifras muy bajas de NT-proBNP
podrian ser ftiles para planificar la realizacion de estudios de
imagen, ya que permitirian, en funcién del punto de corte elegido,
descartar razonablemente la presencia de HVI. Se precisan estudios
adicionales que permitan analizar las implicaciones econémicas de
cuantificar la concentracion plasmatica de NT-proBNP en todos los
pacientes hipertensos y su impacto en los cuidados médicos.
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