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El presente número de nuestra querida revista LATIDO, publicación oficial de la Sociedad 
Valenciana de Cardiología, recoge las comunicaciones premiadas en el XXXIX Congreso de 
las Enfermedades Cardiovasculares de la Sociedad Valenciana de Cardiología que tuvo lugar 
en Alicante del 12 al 14 de mayo de 2022. 
En el apartado de Electrofisiología, Arritmias y Marcapasos, la comunicación ganadora fue 
una presentación de Valverde et al sobre la modulación de la conducción auriculo-ventricular 
(AV) en una serie retrospectiva de pacientes con fibrilación auricular (FA) sometidos a pro-
cedimiento de modulación de la conducción AV en dos centros españoles. Los autores con-
cluyeron que una estrategia de modulación más conservadora con prolongación del punto de 
Wenckebach>50 ms respecto al basal y > 450 ms globalmente podría ser eficaz y seguro para 
lograr un adecuado control de la frecuencia cardiaca en estos pacientes. 
La comunicación ganadora en el apartado de Epidemiología, HTA, y otros factores de riesgo 
fue una interesante comunicación de Núñez et al sobre el impacto pronóstico a largo plazo 
de la tasa de filtrado glomerular estimada (FGE) al ingreso en pacientes hospitalizados por 
insuficiencia cardiaca (IC). Se evaluaron retrospectivamente 4595 pacientes dados de alta 
por IC aguda en un registro realizado en tres centros de la Comunidad Valenciana. Aquellos 
pacientes con un FGE < 30 ml/min/1,73 m2 al ingreso (el 12% de la muestra) tuvieron sig-
nificativamente un mayor riesgo de muerte y rehospitalización en el seguimiento, poniendo 
de manifiesto la importancia de la función renal en la estratificación de riesgo de nuestros 
pacientes hospitalizados por IC. 
Siguiendo con la IC, la comunicación ganadora en el apartado de Cardiología Clínica, presen-
tada por Amiguet et al, profundiza en un signo clínico, la bendopnea, que se ha descrito presen-
tan 1 de cada 5 pacientes con IC. Los autores incluyeron de forma prospectiva a 440 pacientes 
evaluados en la unidad de IC del Hospital Clínico Universitario de Valencia, determinando 
la presencia o no de bendopnea y recogiendo de forma sistemática la saturación de oxígeno 
(SaO2) con la flexión anterior del tronco. La caída de la SaO2 ≥ 3% con respecto a la basal, y 
no la presencia de bendopnea, se asoció con el riesgo de eventos adversos en el seguimiento. 
En el apartado de Cardiopatía Isquémica, la comunicación ganadora fue la presentada por 
Moruno et al. Los autores quisieron evaluar la utilidad con fines pronósticos de la intensidad 
de elevación de la troponina I de alta sensibilidad en el infarto agudo de miocardio sin eleva-
ción del segmento ST (IAMSEST). Para ello, incluyeron retrospectivamente a 110 pacientes 
ingresados por IAMSEST en la unidad coronaria del Hospital General Universitario de Va-
lencia. Los pacientes con mayor elevación de troponina I de alta sensibilidad presentaron un 
mayor número de vasos afectos y con mayor frecuencia lesiones más graves, aunque no se 
halló una asociación significativa entre los valores de este biomarcador y los eventos clíni-
cos, posiblemente por el bajo tamaño muestral. 
El premio a la mejor comunicación sobre Ecocardiografía y otras técnicas de imagen co-
rrespondió a Lorenzo et al, que presentaron un interesante trabajo evaluando los cambios a 
corto plazo en el strain ventricular izquierdo y derecho por resonancia magnética cardiaca 
(RMC) tras la infusión de hierro carboximaltosa en pacientes con IC. Esta comunicación es 
un análisis post-hoc del estudio Myocardial-IRON, ensayo clínico aleatorizado, doble ciego 
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y multicéntrico, llevado a cabo en varios centros de la Comunidad Valenciana, que evaluó el 
efecto del hierro carboximaltosa frente a placebo en la reposición del hierro del miocardio 
evaluado mediante secuencias de RMC en pacientes con IC y fracción de eyección <50% y 
criterios de ferropenia. En este subanálisis, se observó que el tratamiento con hierro carboxi-
maltosa mejora de forma precoz los parámetros de deformación de ventrículo izquierdo y 
derecho en estos pacientes, ampliando el conocimiento sobre los mecanismos por lo que la 
reposición de hierro puede ser beneficiosa en la IC. 
El premio a la mejor comunicación sobre Hemodinámica y Cardiología Intervencionista fue 
un previo ex aequo entre Fernandez et al y Cordero et al. La Dra. Fernandez presentó una 
comunicación acerca del riesgo de eventos cardiovasculares (CV) recurrentes en pacientes 
con infarto agudo de miocardio con elevación del segmento ST (IAMCEST) y enfermedad 
multivaso (MV). Los autores evaluaron retrospectivamente a 414 pacientes ingresados por 
IAMCEST con enfermedad MV, categorizados de acuerdo con la estrategia de revascula-
rización realizada. Los pacientes a los que se les realizó una revascularización completa 
mostraron un menor riesgo de eventos CV totales durante el seguimiento. El Dr. Cordero 
presentó un trabajo sobre los predictores de no-reflow en pacientes con IAMCEST tratados 
con angioplastia primaria. Los autores evaluaron de forma retrospectiva a todos los pacientes 
tratados mediante angioplastia primaria en el Hospital Universitario de San Juan de Alicante 
a lo largo de cuatro años (n=1453). La edad, el retraso al intervencionismo percutáneo y el 
flujo inicial TIMI 0 fueron los principales predictores de no-reflow. 
Por último, en el apartado de Enfermeria, la comunicación ganadora fue la presentada por 
Civera et al, sobre la utilidad de la compresión venosa de miembros inferiores para la des-
congestión tisular en pacientes con IC descompensada. En una serie de 20 pacientes con 
ambulatorios con IC descompensada tratados con furosemida subcutánea y compresión de 
miembros inferiores durante 72 horas, el vendaje compresivo fue seguro y se asoció con au-
mento significativo del diámetro de la vena cava inferior (VCI) si ésta era basalmente < 21 
mm, mostrando una potencial utilidad de esta técnica para el manejo de la congestión tisular. 
En cambio, la compresión venosa no pareció aportar beneficio si los pacientes basalmente ya 
presentaban signos de congestión intravascular (VCI>21 mm). 
Espero que la lectura de este número de Latido sea de interés para todos los Socios de nuestra 
Sociedad. El próximo número en breve incluirá toda la información sobre nuestro XL Con-
greso de las Enfermedades Cardiovasculares de la Sociedad Valenciana de Cardiología, que 
tendrá lugar en Castellón de la Plana del 10 al 12 de mayo de 2023,  al que animo a todos los 
Socios de la Sociedad a asistir y participar de forma activa.
Por último, me gustaría agradecer a la nueva Junta Directiva de la Sociedad Valenciana Car-
diología, presidida por el Dr. Julio Núñez Villota, su confianza en mí para ser el nuevo Editor 
de Latido. Mi labor intentará continuar el gran trabajo previo realizado por el Dr. Francisco 
Buendía Fuentes, así como por sus predecesores, los Dres. Juan Cosín Sales o Jorge Ruvira 
Durante. 

Un cordial saludo,  
Enrique Santas Olmeda
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RESUMEN: 
Introducción: En fibrilación auricular (FA) muchos de los estímulos alcanzan el 
nodo auriculoventricular (NAV) en periodo refractario, haciendo que éste se pro-
longue y sin ser conducidos al ventrículo. Nuestro objetivo es analizar si los cam-
bios electrofisiológicos tras la modulación a distancia del NAV son suficientes para 
un adecuado control clínico.

Métodos: Estudio retrospectivo multicéntrico que analiza 46 pacientes sometidos 
a modulación a distancia del NAV. Comparamos la frecuencia cardiaca (FC) media 
pre-cardioversión con el punto de Wenckebach post-cardioversión. Utilizamos un 
catéter de ablación irrigado con información de contacto y realizamos un mapa 
electroanatómico para identificar la activación auricular más precoz, realizándose 
una línea de ablación semicircunferencial a su alrededor. El objetivo fue una prolon-
gación del punto de Wenckebach >50 ms respecto al basal y >450 ms globalmente.

Resultados: Observamos una FC pre-cardioversión significativamente inferior al 
punto de Wenckebach post-cardioversión y una prolongación significativa del pun-
to de Wenckebach tras el procedimiento. La modulación con éxito se logró en un 
91,3% de los pacientes. Tras una mediana de seguimiento de 4,3 años 3 pacientes 
presentaron mal control de frecuencia, precisando ablación del NAV y marcapasos. 
Hubo 2 bloqueos auriculoventriculares transitorios resueltos tras retirar de cro-
notropos negativos. Objetivamos un adecuado control de FC a medio-largo plazo. 

Conclusiones: En FA, la FC media es inferior al punto de Wenckebach. Podemos 
concluir que la modulación a distancia, prolongando el punto de Wenckebach >50 ms 
respecto al basal y >450 ms globalmente es eficaz para lograr un adecuado control de 
frecuencia y seguro en cuanto a bloqueos auriculoventriculares post-procedimiento.

Palabras clave: fibrilación auricular, conducción auriculoventricular, punto de 
Wenckebach.

¿Es necesaria una intensa 
modulación de la conducción 
AV mediante ablación para el 
adecuado control de frecuencia 
de los pacientes con FA?
Autores:  
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INTRODUCCIÓN
En los pacientes con fibrilacio ́n auricular (FA) y flutter auricular ati ́pico sin posibilidad de control de 
ritmo ni adecuado control de frecuencia mediante tratamiento farmacológico, la ablación del nodo 
auriculoventricular (NAV) e implante de marcapasos constituye la principal estrategia terapéutica en 
la actualidad. En abril de 2021 se publicaron los primeros resultados del seguimiento a corto plazo de 
33 pacientes sometidos a una nueva estrategia de ablación con modulación de la conducción auriculo-
ventricular.1 Para llevar a cabo esta modulación del NAV, se utilizo ́ un abordaje novedoso y diferente al 
realizado en estudios previos, demostrándose una alta eficacia aguda sin bloqueos auriculoventricula-
res  ni otras complicaciones, objetivándose a su vez un adecuado control de frecuencia y una mejoría 
clínica a corto-medio plazo. 

Este nuevo abordaje se basa en la teoría de que, en la FA, los múltiples focos de activación proceden-
tes de la aurícula llegan al NAV desde distintos frentes a una frecuencia elevada e irregular, pudiendo 
alcanzar el nodo durante su periodo refractario, haciendo que éste se prolongue y sin ser muchos de 
estos impulsos conducidos al ventrículo (fenómeno conocido como “concealed AVN conduction”). Se 
ha observado que, conforme más se acorte la longitud de ciclo auricular y más irregular sea esta activi-
dad, menor será el porcentaje de latidos conducidos al ventrículo. 2

El objetivo de nuestro estudio es analizar si, como pudiera ser esperable según la teoría de la con-
ducción oculta, en FA la frecuencia cardiaca (FC) media es inferior al punto de Wenckebach en ritmo 
sinusal y, si, basándose en ello, una estrategia de modulación más conservadora, mediante ablación a 
distancia del NAV podría ser una alternativa eficaz a medio-largo plazo para el control de frecuencia. 

MÉTODOS
Se trata de un estudio retrospectivo realizado en dos centros españoles en el que se incluyeron 46 pa-
cientes sometidos al nuevo procedimiento de modulación de la conducción AV desde junio de 2015. 
Un 52,2% eran mujeres y la edad media fue de 64 años. La mayoría de los procedimientos se realizaron 
en ritmo sinusal, tras realizar una cardioversio ́n ele ́ctrica. Se analizó la FC media previa a la cardiover-
sión eléctrica comparándose con el punto de Wenckebach tras la cardioversión.

Se utilizo ́ un cate ́ter de ablacio ́n irrigado con control de fuerza de contacto para realizar tanto el mapeo 
como la ablación. Mediante estimulacio ́n ventricular derecha se realizo ́ un mapa electroanato ́mico 
para identificar la activación auricular más precoz (presumiblemente la inserción auricular del nodo 
NAV) y se realizó́ una línea de ablación semicircunferencial alrededor de dicho punto con un diámetro 
≥1,5 cm. Esta línea se dividirá, a la hora de analizar la eficacia de la ablación, en 3 segmentos (inferior, 
medio y superior). Se realizaron aplicaciones de 25 
W comenzando desde el segmento inferior hasta 
llegar al superior. Si la primera línea de ablación no 
era eficaz, se realizaban aplicaciones internas a la 
línea, siempre a una distancia mínima de 0,5 cm.  

Se decidió establecer como objetivo del procedi-
miento la obtención de una prolongacio ́n del pun-
to de Wenckebach >50 ms respecto al basal y siem-
pre >450 ms de forma global. 

RESULTADOS
Las características basales de los pacientes se 
muestran en la Tabla 1. Se observó una FC pre-car-
dioversión significativamente inferior al punto de 
Wenckebach una vez que los pacientes pasaban a 

Tabla 1, Características basales y parámetros clínicos y ecocardiográficos basales y en 

el seguimiento 

Caracterís)cas	basales

Edad	media	(años) 64,33±1
0,19

Mujeres	(%) 52,2%

Diámetro	medio	AI	(mm) 48,47±5
,76

Comorbilidades	
(%)	

-	 Hipertensión
43,5%

-	 EPOC/SAOS 26,1%

Enfermedad	estructural	cardiaca	(%):	
- Cardiopa)a	isquémica	
- Miocardiopa)a	dilatada	

idiopá)ca	
- Miocardiopa)a	hipertrófica	
- Enfermedad	valvular	mitral

8,7%	
2,2%	
10,9%	
15,2%

Parámetros	clínicos	y	ecocardiográficos	basales	y	en	el	seguimiento	

Basal Tras	>	1	
año

DTDVI	(mm) 51,79±6,9
7

50,35±10,
38

p	
0,087

FEVI	(%) 50,17±14,
99

56,55±11,
08

p	
0,004

NYHA	
Clase	I	
(%)	
Clase	II	
(%)	
Clase	III	
(%)

4,3%	
47,8%	
47,8%

64,1%	
35,9%	
0%

P<0,0
01	
P<0,0
01	
P<0,0
01

Holter	FC	media	(lpm) 106±19 74±11 p<0,0
01

Tabla 1. Características basales y parámetros clínicos y ecocardiográficos basa-
les y en el seguimiento
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ritmo sinusal tras la cardioversión (longitud de ciclo 
en FA pre-cardioversión 636 ms frente a un punto de 
Wenckebach de 381 ms post-cardioversión, p<0,001) 
(Figura 1). Se objetivó una prolongación estadísti-
camente significativa del PW tras el procedimiento 
(punto de Wenckebach 486 ms frente al punto de 
Wenckebach basal de 381 ms, p<0,001), así como de 
los intervalos PR y AH (Figura 2). La modulacio ́n con 
éxito se logro ́ en 42 pacientes (91,3%) y 4 requirie-
ron implante de marcapasos y ablación del NAV. Tras 

una mediana de seguimiento de 4,29 ± 3,25 años, 3 pacientes volvieron a presentar mal control de 
frecuencia, precisando ablacio ́n del NAV e implante de marcapasos. Hubo 2 bloqueos auriculoventri-
culares transitorios resueltos tras la retirada de tratamiento cronotropo negativo. Se objetivó un mejor 
control de frecuencia (FC media en holter preprocedimiento de 108 lpm y en el seguimiento de 74 
lpm, p<0,001). Se observó a su vez una mejoría significativa de la fracción de eyección de ventrículo 
izquierdo (Figura 3) y de la clase funcional segu ́n la New York Heart Association (Figura 4). 

Figura 1. Comparación del PW basal expresado en lpm, FC en FA previa al procedimiento y FC en 
Holter-ECG a los 6-12 meses tras la modulación. Abreviaturas: FA: fibrilación auricular; FC: frecuen-
cia cardiaca, PW: Punto de Wenckebach.

Figura 2. Línea de ablación semicircunferencial alrededor del nodo auriculoventricular y cambios en las propiedades de 
conducción tras la modulación. Abreviaturas: AH: intervalo AH; PR: intervalo PR; PW: Punto de Wenckebach.

Figura 3. Fracción de eyección basal y en ecocardiograma de control a los 6-12 meses de seguimiento. 
FEVI: fracción de eyección de ventrículo izquierdo. 

Figura 4. Clase funcional NYHA basal y a los 3, 6 y 12 meses de seguimiento. NYHA: New York 
Heart Association

Tabla 2. Cambios en las propiedades electrofisiológicas tras la modulación del nodo 

auriculo-ventricular (NAV).  

	FA: fibrilación auricular, LC: longitud de ciclo

Cambios	en	las	propiedades	electrofisiológicas	

Antes	de	la	ablación Tras	la	ablación

Intervalo	PR	(ms) 182±50 216±55 p<0,001

Intervalo	AH	(ms) 86±44 156±86 p<0,001

LC	en	FA	(ms) 635±85 	 	

Punto	Wenckebach	(ms) 383±65 487±109 p<0,001

Tabla 2. Cambios en las propiedades electrofisiológicas tras la modulación del nodo auriculo-ventricular 
(NAV).

CONCLUSIONES
Según los resultados de nuestro estudio, en FA la FC media es inferior al punto de Wenckebach, siendo 
estos datos congruentes con la teoría de la conducción oculta a nivel del NAV durante FA. En base a 
esto, podemos concluir que una estrategia de modulación más conservadora con una prolongación 
del PW > 50 ms respecto al basal y >450 ms de forma global mediante ablación a distancia del NAV 
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es suficiente para lograr un buen control de frecuencia, siendo este abordaje eficaz y seguro en cuanto 
a bloqueo AV post-procedimiento a medio-largo plazo. Si nuestros resultados son reproducibles y se 
confirman en nuevas series, pensamos que podría tener un relevante interés clínico y, tras nuevas evi-
dencias científicas, llegar a constituir una nueva alternativa como estrategia de control de frecuencia, 
evitando la dependencia de la estimulación cardiaca permanente en algunos pacientes. 
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RESUMEN:
Introducción y objetivos: Pese a que estudios de tamaño muestral reducido han 
mostrado que las alteraciones de la tasa de filtrado glomerular estimada (FGE) se 
relacionan con mayor mortalidad a corto y medio plazo en insuficiencia cardiaca 
aguda (ICA), existe poca información sobre la influencia de un FGE alterado en el 
riesgo de mortalidad y reingresos a largo plazo. En este estudio multicéntrico nos 
propusimos investigar la relación entre el FGE al ingreso por ICA y la mortalidad y 
reingresos a largo plazo en una amplia muestra de pacientes.

Métodos: Se evaluaron de forma retrospectiva 4595 pacientes consecutivos dados 
de alta tras un ingreso por ICA en 3 hospitales terciarios entre el 1 de enero de 
2008 y el 1 de enero de 2020. Para investigar el efecto del FGE al ingreso sobre 
la morbimortalidad a largo plazo se estratificó a los pacientes según 4 categorías 
de FGE: <30 mL/min/1.73 m2 (G4 y G5, n=534), 30-44 mL/min/1.73 m2 (G3b, 
n=882), 45–59 mL/min1/1.73 m2 (G3a, n=1080), and ≥ 60 mL/min/1.73 m2 (G1 y 
G2, n=2099). El FGE se calculó con la ecuación de la Chronic Kidney Disease Epide-
miology Collaboration (CKD-EPI) en las primeras 24 horas de ingreso.
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Resultados: Tras un seguimiento mediano de 2,2 años, el análisis multivariado mostró que, compara-
do con los pacientes del G1 y G2, los pacientes del G4 y G5 mostraban un mayor riesgo de mortalidad 
por todas las causas (HR=1,15, CI 95%:01,02-1,30, p=0,020) y mortalidad cardiovascular (HR=1,20, 
CI 95%:1,04-1,39, p=0,013). De forma similar, el análisis multivariante mostró que un menor FGE se 
asociaba a un mayor riesgo de reingresos. Comparado con los pacientes del G1 y G2, los pacientes del 
G4 y G5 mostraron un mayor cociente de tasas de incidencia de reingreso por cualquier  causa (28%), 
cardiovascular (26%) y relacionado con IC (30%).

Conclusiones: Los datos de este estudio aportan evidencia de que un FGE por debajo de 30 mL/
min/1.73 m2 al ingreso puede ser un predictor independiente a largo plazo de mortalidad y reingresos 
en pacientes con ICA.

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca aguda, filtrado glomerular, pronóstico, reingresos.

INTRODUCCIÓN
La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) coexiste con frecuencia con múltiples comorbilidades que pueden 
dificultar su manejo y acarrean un pronóstico adverso 1. Entre éstas, la enfermedad renal crónica (ERC) 
es una de las más relevantes, afectando hasta a un 50% de los pacientes con ICA sea con fracción de 
eyección preservada o reducida 2,3. Más allá de una función renal basal alterada, el filtrado glomerular 
estimado (FGe) es sumamente dinámico durante los episodios de empeoramiento de la insuficiencia 
cardiaca (EIC), con una marcada heterogeneidad individual en la trayectoria del FGe durante la hos-
pitalización4. No obstante, esta heterogeneidad no parece aportar información pronóstica adicional 
sobre la función renal basal4. Además, existe escasa información acerca de la influencia de un FGe 
reducido al ingreso en el pronóstico a largo plazo en pacientes con ICA y apenas unos pocos estudios 
retrospectivos y de tamaño reducido se han centrado en la mortalidad a corto plazo5.

En este sentido, este estudio multicéntrico se propuso investigar la relación entre el FGe al ingreso por 
ICA y la mortalidad y reingresos a largo plazo en una amplia muestra de pacientes.

MÉTODOS

Diseño y población de estudio

Se evaluó de forma retrospectiva una cohorte consecutiva de 4812 pacientes ingresados por ICA en 
tres hospitales terciarios de Valencia (España) entre el 1 de enero de 2009 y el 1 de enero de 2020. 
Todos los pacientes con diagnóstico final de ICA, tanto de novo como insuficiencia cardiaca (IC) cró-
nica descompensada, eran elegibles. Se excluyeron 217 pacientes fallecidos durante el ingreso, siendo 
el tamaño muestral final 4595 pacientes. Se recogieron datos demográficos, historial médico, signos 
vitales y exploración física de los pacientes al ingreso, así como datos referentes a los análisis de labora-
torio, electrocardiograma de 12 derivaciones, parámetros ecocardiográficos y tratamiento al alta, todo 
ello utilizando cuestionarios de registro pre-establecidos. El estudio cumplió con los estándares de la 
Declaración de Helsinki y fue aprobado por los comités locales oportunos.

Análisis de laboratorio

Se analizaron biomarcadores en las primeras 24 horas de ingreso en el laboratorio local de cada centro 
participante. El FGe se calculó en base a la creatinina utilizando la ecuación de la Chronic Kidney Disease 
Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) (6).

Seguimiento al alta

Los pacientes que fallecieron durante el ingreso índice fueron excluidos del análisis. Para el resto, el 
seguimiento continuó hasta su eventual fallecimiento hasta el 1 de enero de 2020. Dicho seguimiento 
se realizó por parte de unidades especializadas en IC en colaboración estrecha con profesionales de 
atención primaria, individualizando el seguimiento y estrategias terapéuticas en base a las guías de 
práctica clínica.
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Eventos

Se registraron tras el alta la muerte por todas las causas, la muerte de origen cardiovascular (CV) y la 
carga total de reingresos (por todas las causas, CV y relacionados con IC). La muerte CV incluía muerte 
súbita, muerte por IC y muerte atribuible a otras causas cardiovasculares (infarto de miocardio, ictus, 
etc.) 7. Las causas desconocidas de muerte fueron aquellas no clasificables como CV o no CV debido a 
falta de información y fueron consideradas también como muerte CV 7. Sólo se registraron los reingre-
sos no planificados. Los reingresos relacionados con IC fueron aquellos en los que el EIC o la ICA eran 
el diagnóstico principal al alta. Los reingresos CV fueron todos aquellos debidos a EIC, infarto agudo de 
miocardio, angina inestable, ictus o accidente isquémico transitorio, arritmias o enfermedad arterial 
periférica. La información referente a la supervivencia de los pacientes era comprobada durante las 
visitas ambulatorias, las hospitalizaciones o a través de la revisión de la historia clínica electrónica. El 
encargado de adjudicar eventos era ciego a la variable de exposición y a los datos clínicos del paciente.

Análisis estadístico

Se estratificó a los pacientes en base al FGe en 4 categorías: <30 mL/min/1.73 m2 (categorías G4 y G5), 
30-44 mL/min/1.73 m2 (G3b), 45–59 mL/min1/1.73 m2 (G3a), and ≥ 60 mL/min/1.73 m2 (G1 y G2) 
8. Las variables continuas se presentan como media [± desviación estándar (SD)] o mediana [rango 
intercuartil (RIC)], según corresponda. Las variables categóricas se expresan como porcentajes. Las 
comparaciones entre categorías de FGe se realizaron mediante el test χ2 para variables categóricas. 
Para las variables continuas con distribución paramétrica y no paramétrica se utilizó el análisis de la 
varianza con un factor (ANOVA) y el test de Kruskal-Wallis, respectivamente.

La asociación entre las variables y el tiempo a la muerte por todas las causas se analizó utilizando mo-
delos multivariados de riesgos proporcionales de Cox. Para estimar el riesgo de muerte CV se utilizó 
un modelo de regresión de Fine y Gray, contabilizando las otras causas de muerte como eventos com-
petitivos. Las estimaciones de riesgo de los análisis de Cox y de Fine y Gray fueron expresadas como 
cocientes de riesgo (HR) con un intervalo de confianza del 95% (CI). Se realizó un análisis descriptivo 
de los eventos recurrentes contabilizando el número de hospitalizaciones durante el seguimiento. Se 
calcularon las tasas brutas de incidencia de cada variable de reingreso, expresadas como número de 
reingresos por 100 personas-año. Para los eventos recurrentes, se utilizaron modelos de regresión 
binomial negativa 9. Las estimaciones de riesgo se expresaron como cociente de las tasas de incidencia 
(IRR). Para los modelos de regresión multivariados, las variables candidatas se eligieron en base al co-
nocimiento científico previo y la plausibilidad biológica, independientemente del valor de p. Se evaluó 
la asunción de linealidad para todas las variables continuas y se transformaron en caso necesario con 
polinomios fraccionarios. La capacidad discriminatoria de los modelos se evaluó con el estadístico c 
de Harrell. El modelo multivariado final para la mortalidad por todas las causas incluyó las siguien-
tes covariables: edad, sexo, hospitalización previa por IC, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), frecuencia 
cardiaca, presión arterial sistólica, fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI),  hemoglobina 
(Hb), propéptido natriurético cerebral N-terminal (NTproBNP), antígeno carbohidratado 125 (CA125) 
y tratamiento al alta [equivalente de dosis de furosemida, betabloqueantes, antagonistas del receptor 
mineralcorticoide (ARM) e inhibidores del sistema renina-angiotensina (iSRA)]. Se utilizó el mismo 
compendio de covariables para estimar el riesgo multivariado de muerte cardiovascular, el número de 
hospitalizaciones por todas las causas, de causa cardiovascular, y relacionadas con IC.

Se estableció un p-valor de dos colas <0,05 como umbral para la significación estadística. Se utilizó 
para el análisis Stata 15.1 (Stata Statistical Software, Release 15 [2017]; StataCorp LP, College Sta-
tion, TX, USA).

RESULTADOS
La edad media de la cohorte fue de 74±11.2 años, 46,7% eran mujeres y 54,3% tenían IC con fracción 
de eyección preservada (ICFEp). La media de creatinina y FGe fue de 1,3±0,7 mg/dL, y 58,3±22,9 mL·-
min–1·1,73 m–2, respectivamente.
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Características basales en base a la categoría de FGe

La distribución de la muestra a lo largo de las categorías de FGe fue: 2149 (45,7%) en las categorías G1 
y G2, 1080 (23,5%) %) en la categoría G3a, 882 (19,2%) %) en la categoría G3b, y 534 (11,6%) %) en las 
categorías G4 y G5. Como se muestra en la Tabla 1, los pacientes en las categorías G4 y G5 tenían un 
peor perfil de riesgo basal. La mayoría de estos pacientes eran mujeres, con una mayor prevalencia de 
DM2 e hipertensión. Además, 56% tenía FEVI preservada, tenían peor clase funcional de la New York 
Heart Association (NYHA), mayores concentraciones de NTproBNP y cifras más bajas de Hb. Además, 
estos pacientes estaban tratados en menor medida con iSRA y ARM.

Tabla 1. Características basales a lo largo del espectro de FGe.

Datos expresados como n (%), media (desviación estándar) o media (rango intercuartil).

ARM: antagonista del receptor mineralcorticoide; BUN: nitrógeno ureico en sangre; CA125: antígeno carbohidratado 125; DM: Diabetes Mellitus; FEVI; IC: insuficiencia cardiaca; IC-
FElr: insuficiencia cardiaca con FEVI ligeramente reducida; ICFEp: insuficiencia cardiaca con FEVI preservada; ICFEr: insuficiencia cardiaca con FEVI reducida; lpm: latidos por minuto; 
NTproBNP: propéptido natriurético cerebral N-terminal; iSRA: inhibidores del sistema renina-angiotensina; PAD: presión arterial diastólica; PAS: presión arterial sistólica.

Variable

G1	y	G2		
(FGe	≥60		

mL·min–1·1.73	m–2)	
(N=2099)

G3a	
(FGe	45-59		

mL·min–1·1.73	m–2)	
(N=1080)

G3b	
(FGe	30-44	mL·min–

1·1.73	m–2)	
(N=882)

G4	and	G5	
(FGe	<30		

mL·min–1·1.73	m–2)	
(N=534)

p-valor

Historia	clínica	y	datos	demográficos

Edad,	años 70.1	(12.3) 76.4	(9.2) 77.9	(8.5) 77.9	(8.5) <0.001

Varón,	n	(%) 1174	(55.9) 583	(54.0) 433	(49.1) 258	(48.3) <0.001

Primera	hospitalización	por	
IC,	n	(%)

1581	(75.3) 708	(65.6) 537	(60.9) 322	(60.3) <0.001

NYHA	III-IV,	n	(%) 264	(12.6) 169	(15.6) 192	(21.8) 142	(26.6) <0.001

DM,	n	(%) 841	(40.1) 480	(44.4) 407	(46.1) 281	(52.6) <0.001

Hipertensión,	n	(%) 1516	(72.2) 901	(83.4) 748	(84.8) 478	(89.5) <0.001

CardiopaOa	isquémica,		
n	(%)

583	(27.9) 399	(37.1) 329	(37.3) 218	(41.0) <0.001

Índice	de	Charlson 1.0	(0.0,	2.0) 2.0	(1.0,	3.0) 3.0	(1.0,	4.0) 4.0	(3.0,	5.0) <0.001

Signos	vitals,	electrocardiograma	y	ecocardiograma

Frecuencia	cardiaca,	lpm 99.6	(27.3) 96.8	(28.5) 91.5	(27.6) 88.6	(25.4) <0.001

PAS,	mmHg 145.7	(29.9) 143.9	(32.0) 141.9	(31.7) 141.3	(31.1) <0.001

PAD,	mmHg 83.2	(18.5) 79.7	(19.4) 76.5	(18.4) 74.1	(16.6) <0.001

Fibrilación	auricular,	n	(%) 952	(45.4) 522	(48.3) 399	(45.2) 239	(44.8) 0.354

FEVI,	% 49.1	(15.6) 50.0	(14.7) 50.8	(15.0) 50.8	(14.8) 0.011

FenoXpo	IC	

ICFEr,	n	(%)	

ICFElr,	n	(%)	

ICFEp,	n	(%)

718	(34.2)	

277	(13.2)	

1104	(52.6)

328	(30.4)	

156	(14.4)	

596	(55.2)

252	(28.6)	

132	(15.0)	

498	(56.5)

140	(26.2)	

95	(17.8)	

299	(56.0)

0.002

Análisis	de	sangre

CreaXnina,	mg/dl 0.9	(0.2) 1.2	(0.2) 1.5	(0.3) 2.5	(1.0) <0.001

BUN,	mg/dl 24.9	(9.3) 31.6	(10.3) 38.4	(13.6) 52.9	(18.6) <0.001

Sodio,	mEq/l 138.4	(4.3) 138.6	(4.4) 138.6	(4.5) 138.1	(4.6) 0.038

Potasio,	mEq/l 4.2	(0.5) 4.3	(0.5) 4.5	(0.7) 4.6	(0.7) <0.001

Hemoglobina,	g/dl 12.9	(1.9) 12.5	(1.9) 12.1	(2.0) 11.4	(1.8) <0.001

CA125,	U/ml* 49.0	(21.4,	115.0) 50.5	(21.8,	115.0) 48.8	(22.4,	104.0) 50.6	(25.0,	102.0) 0.818

NTproBNP,	pg/ml
2514.0	(1368.0,	

4713.6)
3580.6	(2117.2,	

6649.4)
4888.9	(2625.0,	

8830.0)
8337.0	(4702.2,	

15779.7)
<0.001

Tratamiento	al	alta

iSRA,	n	(%) 1547	(73.7) 774	(71.7) 549	(62.2) 254	(47.6) <0.001

Betabloqueantes,	n	(%) 1505	(72.3) 761	(70.7) 582	(66.4) 359	(68.4) 0.011

ARM,	n	(%) 975	(46.5) 469	(43.4) 340	(38.5) 143	(26.8) <0.001

DiuréXcos,	n	(%) 1982	(95.2) 1042	(96.8) 863	(98.3) 506	(95.5) <0.001

Dosis	equivalente	de	
furosemida,	mg

60.0	(40.0,	80.0) 80.0	(40.0,	80.0) 80.0	(40.0,	80.0) 80.0	(40.0,	120.0) <0.001
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Categorías de FGe y mortalidad

Tras un seguimiento medio de 2,20 años (p25: 0,74 - p75: 4,71), se registraron 2257 (15,2 por 100 
personas-año) muertes por todas las causas y 1611 (10,9 por 100 personas-año) muertes de origen CV 
entre los 4595 pacientes. Las gráficas de Kaplan-Meier y de incidencia acumulada mostraron un mayor 
riesgo de ambos eventos en los pacientes de las categorías G4 y G5 (Figuras 1a y 1b). El análisis mul-
tivariado mostró como, en comparación con los pacientes de las categorías G1 y G2, y tras ajustar por 
factores pronósticos establecidos y por reingresos totales, los pacientes de las categorías G4 y G5 pre-
sentaban un mayor riesgo de mortalidad por todas las causas (HR=1,15, IC 95%:1,02-1,30, p=0,020)  
y mortalidad CV (HR=1,20, IC 95%:1,04-1,39, p=0,013) (Figura 2). Los pacientes de las categorías 
G3b y G3a no mostraron un mayor riesgo ajustado de mortalidad por todas las causas (HR=0,98, 
IC 95%:0,89-1,08, y HR=1,00, IC 95%:0,91-1,10, respectivamente) ni mortalidad CV (HR=1,02, IC 
95%:0,90-1,15, y HR=1,02, IC 95%: 0,90-0,17) (Figura 2).

Categoría de FGe y hospitalizaciones

Durante el seguimiento, se registraron 9281, 5387 y 4139 reingresos por todas las causas, de origen 
CV y relacionados con IC, respectivamente, en 3145, 2346, y 1880 pacientes. Hubo un incremento 
progresivo del riesgo de reingreso por todas las causas, de origen CV y relacionado con IC de catego-
rías con menor a mayor FGe. El análisis multivariado ajustado por factores de riesgo CV establecidos 
y controlando la muerte como evento competitivo confirmó que a mayor categoría de FGe, mayor 
riesgo de reingresos por todas las causas, de origen CV y relacionados con IC (Figura 3). En concreto, 
comparado con los pacientes de las categorías de FGe G1 y G2, los pacientes de las categorías G4 y G5 
mostraron un incremento significativo del riesgo de reingreso por todas las causas, de origen CV y 
relacionado con IC de 28%, 26% y 30%, respectivamente.

Figura 1.  Curvas de Kaplan Meyer de incidencia acumulada de mortalidad por todas las causas (1a) y mortalidad total (1b) en función de la categoría de FGe basal.

Figura 2.  Cocientes de riesgo ajustado (Hazard ratio: HR) de mortalidad por todas las causas y mortalidad CV en función de la categoría de FGe basal respecto a los pacientes en 
las categorías G1 y G2.
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DISCUSIÓN
En esta amplia cohorte contemporánea de pacientes hospitalizados por ICA, fueron tres los principales 
hallazgos: 1) aproximadamente 12% de los pacientes tuvieron un FGe en las categorías G4 y G5 al in-
greso. 2) Los pacientes con FGe en las categorías G4 y G5 tuvieron un riesgo significativamente mayor 
de mortalidad a largo plazo. 3) Además del aumento en el riesgo de muerte, existió también a mayor 
categoría de FGe al ingreso un aumento gradual del riesgo de reingresos por todas las causas, de origen 
CV y relacionados con IC.

La IC y la ERC coexisten frecuentemente como resultado de una fisiopatología en ocasiones superpues-
ta10,11, o como resultado de factores de riesgo cardiometabólicos comunes que predisponen a ambas 
condiciones12,13. En el presente trabajo, las categorías de FGe G4 y G5 al ingreso se observaban de 
forma predominante en pacientes con peor clase funcional de la NYHA y con valores más elevados de 
NTproBNP. Aunque estos hallazgos no pueden esclarecer el mecanismo fisiopatológico exacto subya-
cente, especulamos que parte de esta asociación se debe a la incapacidad de unos riñones enfermos de 
manejar la miríada de estresores hemodinámicos y no hemodinámicos presentes en la ICA y al impacto 
negativo de unas presiones de llenado elevadas tanto izquierdas como derechas en la hemodinámica 
intrarrenal. Además, los pacientes con categorías de FGe G4 y G5 al ingreso eran predominantemente 
mujeres con mayor prevalencia de factores de riesgo CV tradicionales (incluyendo DM2 e hipertensión 
arterial) y de FEVI preservada. Esta población tiene a menudo una mayor prevalencia de estrés oxida-
tivo 14, infamación15, y disfunción endotelial16, que son factores de riesgo conocidos de progresión de 
la enfermedad renal 17, 18. Tomados en su conjunto, nuestros resultados con consistentes con el emer-
gente concepto del “fenotipo cardiorrenal”, caracterizado por ERC, congestión y FEVI preservada19.

Algunos estudios han demostrado que el FGe al ingreso predice de forma independiente eventos ad-
versos en el seguimiento de pacientes ingresados por ICA 20-22. Sin embargo, la mayoría de esta eviden-
cia ha evaluado el riesgo usando una metodología de tiempo hasta el primer evento, con la mortalidad 
por todas las causas como principal evento terminal23. No obstante, los pacientes con ICA y disfunción 
renal representan una población con alta comorbilidad y riesgo aumentado  de reingresos, en la cuan 
las muertes de origen no CV representan una proporción no desdeñable de la mortalidad total24. En 
este contexto, iniciativas recientes abogan por estrategias que evalúen las causas de mortalidad especí-
ficas y que tengan en cuenta todas las hospitalizaciones durante el seguimiento para reflejar de forma 
más realística la carga de la enfermedad 25. Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que evalúa 
el perfil global de riesgo de morbimortalidad por categorías de FGe al ingreso en pacientes hospitaliza-
dos por ICA mediante una metodología de eventos recurrentes.

Figura 3. Riesgo ajustado de hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca, de origen cardiovascular y totales en función de la categoría de FGe basal respecto a los pacientes en las 
categorías G1 y G2.
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De forma consistente con datos previos 23, también se halló un aumento de la mortalidad por todas 
las causas y CV en pacientes con ICA y disfunción renal. Más allá de este aumento del riesgo de mor-
talidad, los pacientes con ICA y un FGe en las categorías G4 y G5 también mostraron un mayor riesgo 
de reingreso por todas las causas (28%), de origen CV (26%) y relacionado con IC (30%) respecto a los 
pacientes en las categorías G1 y G2.

Existen múltiples mecanismos interdependientes que podrían explicar este incremento del riesgo de 
morbimortalidad. En primer lugar, los pacientes en las categorías más bajas de FGe mostraban datos 
clínicos y bioquímicos de una enfermedad más avanzada, lo que podría explicar el incremento del ries-
go observado. En segundo lugar, el manejo de la sobrecarga de volumen en los pacientes con ICA y un 
FGe en las categorías G4 y G5 es a menudo más complejo debido a la mayor prevalencia de resistencia 
diurética26 y la mala interpretación de los cambios en la creatinina plasmática con la descongestión27. 
Por ejemplo, un aumento moderado de la creatinina durante la terapia descongestiva en pacientes 
con disfunción renal severa con frecuencia induce a una reducción de las dosis de diuréticos en base 
a una falsa suposición según la cual una mayor descongestión podría acelerar el daño renal28,29. Como 
resultado de esta aproximación supuestamente “nefroprotectora”, los pacientes con FGe en las clases 
G4 y G5 tienden a ser dados de alta con congestión residual, que es un factor de riesgo conocido de 
eventos adversos30. En tercer lugar, en esta cohorte el uso de terapias modificadoras de la enfermedad 
era menor en entre los pacientes en las categorías G4  y G5. Pese a que la frecuentemente fluctuante 
trayectoria de la función renal al alta de estos pacientes podría explicar este fenómeno por el miedo 
a efectos adversos, otra barrera en su uso es la falta de evidencia sólida respecto a estos tratamientos 
en ensayos clínicos aleatorizados en pacientes con FGe en las categorías G4 y G5 31. Por otro lado, la 
percepción de una esperanza de vida limitada y los síndromes geriátricos que frecuentemente acom-
pañan a esta subpoblación pueden también contribuir a una menor prescripción de estas terapias. En 
cuarto lugar, los cardiólogos clínicos y especializados en IC a menudo ignoran otros factores de riesgo 
renales adicionales como la deficiencia de hierro, las alteraciones en el metabolismo fosfo-cálcico, los 
trastornos acido-básicos, de demostrada relevancia en la progresión de la enfermedad renal y CV 32-34.

Existe en definitiva una paradoja en el manejo de los pacientes con ICA y ERC avanzada, en tanto en 
cuanto los pacientes con el mayor riesgo de morbimortalidad son tratados con menos terapias modifi-
cadoras de la enfermedad 35. Por ello, los pacientes con FGe en las categorías G4 y G5 que padecen un 
ingreso por ICA representan un subgrupo importante de pacientes que se podría beneficiar de progra-
mas cardiorrenales específicos dedicados a reducir los reingresos y la mortalidad36.

Este estudio posee ciertas limitaciones que han de ser mencionadas: (i) se trata de un estudio obser-
vacional y por tanto expuesto a diferentes sesgos y potenciales factores de confusión residuales; (ii) se 
incluyeron únicamente pacientes con ICA y en este sentido las conclusiones no son aplicables a pacien-
tes con IC crónica estable; (iii) la adjudicación de la causa específica de muerte y reingreso se realizó 
principalmente mediante la revisión de la historia clínica electrónica y esto podría haber introducido 
cierto grado de error; (iv) se utilizó únicamente el FGe como marcador de la función renal, lo cual po-
dría limitar la precisión del estudio; (v) pese a que los resultados derivan de una amplia población de 
tres hospitales terciarios, se necesitan más estudios que cuantifiquen la morbimortalidad atribuible a 
la disfunción renal en otros escenarios de salud.

CONCLUSIONES
Los datos de este estudio aportan evidencia de que un FGE por debajo de 30 mL/min/1.73 m2 al ingre-
so por ICA es un hallazgo frecuente y puede ser un predictor independiente a largo plazo de mortalidad 
y reingresos.
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RESUMEN
Objetivos. La bendopnea se considera un síntoma de insuficiencia cardiaca (IC) 
avanzada. En cambio, su significado clínico sigue pendiente de esclarecer. Nuestro 
objetivo fue evaluar si la presencia de bendopnea y los cambios en la saturación 
periférica de oxigeno (ΔSpO2) con la flexión anterior del tronco se asocian a even-
tos adversos en pacientes ambulatorios con insuficiencia cardiaca crónica (ICC).

Métodos y resultados. Se incluyeron prospectivamente 440 pacientes con ICC 
sintomática desde abril de 2015 a febrero de 2020. El objetivo principal fue evaluar 
el número total de eventos, tanto el primero como los recurrentes, de empeora-
miento por insuficiencia cardiaca aguda (ICA), entendido como ingresos por IC y 
visitas no programadas con requerimiento de tratamiento diurético parenteral. La 
edad media fue de 74 ±10 anos, 257 (58,6%) fueron hombres y 226 (51,4%) tenían 
función ventricular izquierda <50%. La bendopnea estaba presente en 94 (21,4%) 
de los pacientes y 120 (27,3%) pacientes presentaron una caída de SpO2 ≥3% con 
la maniobra de flexión anterior del tronco. Tras una mediana de seguimiento de 
2,17 anos (0,88-3,16), se registraron 441 eventos por ICA en 148 pacientes. Tras 
un análisis multivariado, la caída ΔSpO2 se asoció de forma independiente a un 
incremento progresivo del riesgo total de eventos por ICA (p<0,001). En compara-
ción con la ausencia de desaturación, aquellos sujetos con caída de ΔSpO2 ≥3% 
mostraron un incremento del riesgo de eventos por ICA (IRR = 2,16, IC 95% 1,67-
2,79; P<0,001).
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Contrariamente, la bendopnea no se asoció a un incremento de riesgo de eventos por ICA si no se 
ajusta por ΔSpO2 (IRR = 1,04, IC95% 0,83-1,31; p=0,705), ni tampoco en un modelo recíprocamente 
ajustado (incluyendo la bendopnea y el ΔSpO2 como variables)

(IRR = 0,97, 95% CI 0,76-1,22; P=0,784).

Conclusión. En pacientes crónicos ambulatorios con ICC, la caída ΔSpO2  ≥3% con la flexión anterior 
del tronco y no la bendopnea, se asoció a un incremento en el riesgo de eventos totales (primero y 
recurrentes) por ICA. Así pues, registrar la SpO2 al evaluar la bendopnea podría ser una herramienta 
útil para predecir descompensaciones por IC.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca. Saturación periférica de oxígeno. Bendopnea. 

INTRODUCCIÓN 
La bendopnea, definida como dificultad respiratoria en los 30 segundos sucesivos a la flexión anterior 
del tronco, se considera parte del conjunto de síntomas asociados a la insuficiencia cardíaca IC,1 sobre 
todo en fases más avanzadas de la enfermedad . 1,2 Así pues, se ha postulado la asociación entre la 
bendopnea y la presencia de presiones de llenado de ventrículo izquierdo elevadas .3-5 Sin embargo, el 
papel pronóstico de la bendopnea muestra resultados contradictorios, 3, 5-7 y podrían existir factores de 
confusión tales como la obesidad abdominal.8  Nuestro estudio pretendió evaluar si la adición de un pa-
rámetro clínico objetivo y de fácil adquisición, como es el cambio en la saturación periférica de oxígeno 
(ΔSpO2) podría mejorar la capacidad de estratificación pronóstica de la mera percepción de bendopnea.

 

MÉTODOS
Se evaluaron prospectivamente 440 pacientes con IC crónica sintomática evaluados entre abril de 2015 
y febrero de 2020 en una unidad de IC de un hospital terciario, en el contexto de sus visitas programadas 
ambulatorias. Se consideró como criterio de exclusión la presencia de IC aguda, definida como empeo-
ramiento de signos y síntomas con necesidad de diurético endovenoso el día de la inclusión, edema 
pulmonar o una SpO2 basal <90% y la enfermedad pulmonar agudizada o con oxigenoterapia crónica do-
miciliaria. Todos los pacientes firmaron consentimiento informado para su participación en el estudio. 

La SpO2 basal se registró tras 15 segundos de lectura estable en posición de sedestación. A continua-
ción se instaba al paciente a realizar una flexión anterior de tronco durante 30 segundos y se tomaba 
la SpO2 más baja registrada, tras una lectura estable.  El investigador registraba la presencia o no de 
bendopnea y el ΔSpO2 con la flexión anterior del tronco respecto del basal. 

El objetivo primario del presente trabajo fue evaluar la asociación independiente entre la bendopnea 
y el ΔSpO2 durante la flexión anterior del tronco con los eventos (primero y recurrentes) por insufi-
ciencia cardíaca, incluyendo ingresos y visitas no programadas por este motivo, con requerimiento de 
diurético endovenoso.  Como objetivos secundarios se consideraron los distintos componentes del 
objetivo primario por separado y la relación de ambos, bendopnea y ΔSpO2, con la mortalidad por 
todas las causas.

 Los pacientes se estratificaron en función del ΔSpO2 en 4 categorías (ΔSpO2 0%, ΔSpO2-1%, ΔSpO2 
-2%, ΔSpO2≥-3%). Las comparaciones a lo largo del ΔSpO2 se realizan mediante el test chi cuadrado 
para variables categóricas y ANOVA o Kruskal-Wallis para las contínuas, con distribución paramétri-
ca y no paramédica, respectivamente.  La asociación entre las variables de exposición (categorías de 
ΔSpO2 y bendopnea) y los objetivos se evaluó mediante regresión binomial negativa, con realización 
de un análisis multivariado para aquellos factores relacionados con ΔSpO2≥-3%, y los resultados se 
expresaron como razón de tasas de incidencias (o incidence rate ratio (IRR)).

La ocurrencia de eventos fue registrada por parte de los investigadores, cegados para la variable de 
exposición. Todas las muertes y eventos por IC fueron considerados eventos pre-especificados, inde-
pendientemente de su causalidad.
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RESULTADOS 
La edad media fue de 74±10 años. El 58,6% (257) de los pacientes eran varones y el 51,4% (226) tenían 
una fracción de eyección <50%. La bendopnea estaba presente en un 21,4% (94) pacientes y un 27,3% 
(120) presentaron un ΔSpO2 ≥3% con la flexión anterior del tronco. Las carácter´sticas basales de los 
pacientes se muestran en la Tabla 1. 

Tabla 1,  
Características basales en relación 

con el cambio en la saturación 
periférica de O2 (ΔSpO2) con la 

flexión anterior del tronco. 

Los datos se presentan como n 
(%), media (desviación estándar), o 
mediana (RI)* ΔSpO2: cambio en la 

saturación periférica de oxígeno;ARM: 
antagonistas de los receptores 

mineralocorticoideos CA125: antígeno 
carbohidrato 125; EPOC: enfermedad 

pulmonar obstructiva crónica; FEVI: 
fracción de eyección ventricular 

izquierda; IC: insuficiencia cardiaca; 
ICFEr: insuficiencia cardiaca con 

fracción de eyección reducida; ICFErm: 
insuficiencia cardiaca con fracción 

de eyección en rango medio; ICFEp: 
insuficiencia cardiaca con fracción de 
eyección preservada; IMC: índice de 

masa corporal; iSRAA: inhibidores 
del sistema renina-angiotensina-

aldosterona; NTproBNP: fragmento 
amino terminal del propéptido 

natriurético cerebral; PAPS: presión 
arterial pulmonar sistólica; RI: rango 
intercuartílico; TAD: tensión arterial 

diastólica; TAPSE: desplazamiento 
anterior sistólico del anillo tricuspídeo; 

TAS: tensión arterial sistólica.
† Dato disponible en 298 pacientes. 
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Tras un seguimiento medio de 2,17 años (0,88-3,16) se registraron 441 eventos por IC en 148 pacien-
tes. La incidencia acumulada del evento de empeoramiento de IC fue significativamente más elevada 
en las categorías de ΔSpO2 -2% y ΔSpO2≥-3% con respecto a ΔSpO2 0%, y ΔSpO2-1% (p=0,036), 
como se muestra en la Figura 1A. Sin embargo, no hubo diferencias significativas en función de la 
presencia o de bendopnea (p=0,931) (Figura 1B).

La bendopnea no se asoció a un incremento del riesgo de eventos por IC ni en un modelo sin ajustar 
por ΔSpO2 (IRR = 1,04, IC 95% 0,83-1,31; p=0,705) ni en un modelo mutuamente ajustado, incluyen-
do la bendopnea y el ΔSpO2 como variables de exposición (IRR = 0,97, IC 95% 0,76-1,22; p=0,784).  
Sin embargo, tras el análisis multivariado, la caída en ΔSpO2 se asoció de forma independiente con un 
incremento progresivo del riesgo de eventos totales por IC (p<0,001). En el mismo sentido los pacien-
tes con ΔSpO2 ≥-3% mostraron un incremento del riesgo de eventos por IC respecto de aquellos sin 
caída de ΔSpO2 (IRR = 2,16, IC 95% 1,67-2,79; p<0,001) (Figura 2). Estos hallazgos se reproducen en 
los pacientes con ΔSpO2 ≥-3% respecto de aquellos sin cambios en SpO2 para las hospitalizaciones por 
IC (IRR 1,64, 95% CI 1,05-2,55 p=0,029) y para las visitas a urgencias por este motivo (IRR 2,45, IC 
95% 1,78-3,37; p<0,001) de forma individual.  Además, estos resultados fueron consistentes indepen-
dientemente de la edad, el sexo, la fracción de eyección ventricular izquierda con 50% como punto de 
corte y el índice de masa corporal, con valores de la p para la interacción de 0,596, 0,244, 0,474 y 0,193 
respectivamente). El 34,8% de los pacientes (153) fallecieron durante el seguimiento, con una inciden-
cia acumulada del 16,6% de muerte de causa cardiovascular, sin hallar asociación entre bendopnea o 
ΔSpO2 con el riesgo de muerte por todas las causas. 

 

Figura 1: 
Razón de tasas de incidencia para el riesgo de 

empeoramiento de insuficiencia cardiaca en función 
de los cambios en la saturación periférica de oxígeno 

con la flexión anterior del tronco. 
BOSI: bending oxygen saturation index; IRR: 

incidence rate ratios

Figura 2: 
Incidencia acumulada del empeoramiento de 
insuficiencia cardiaca en función de : A) cambios en la 
saturación periférica de oxígeno con la flexión anterior 
del tronco; B) presencia o no de bendopnea. 
BOSI: bending oxygen saturation index.
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DISCUSIÓN
La congestión sigue siendo el caballo de batalla de la mayoría de las descompensaciones por IC. La 
elevación de presiones de llenado derechas e izquierdas es una constante en pacientes congestivos. 
9,10 La detección de subrogados de congestión en forma de síntomas como la ortopnea, la elevación 
de presión venosa central (PVC) o bendopnea es primordial para identificar pacientes potencialmente 
congestivos. Sin embargo, así como la ortopnea o la elevación de la PVC se han asociado a un incre-
mento del riesgo de hospitalizaciones11, el papel pronóstico de la bendopnea ha mostrado resultados 
contradictories. 3, 5-7 

La prevalencia de la bendopnea en nuestra población fue de un 21%, similar a estudios previos1, 3, 5. Se 
observó un grado de acuerdo moderado entre la presencia de bendopnea reportada por el paciente y la 
ΔSpO2 ≥-3%. Aunque la magnitud de la asociación entre ΔSpO2 ≥-3% y el riesgo total de eventos por 
IC era mayor en pacientes sin bendopnea, ésta no se asoció a ser hospitalizado o acudir a urgencias por 
IC ni en un modelo sin ajustar ni en un modelo mútuamente ajustado incluyendo la bendopnea y las 
categorías de ΔSpO2. 

Los resultados de este trabajo muestran por primera vez que la caída del ΔSpO2 se asocia a eventos 
clínicos adversos en pacientes con IC y sugieren que el registro de la SpO2 durante la flexión anterior 
del tronco aporta información pronóstica adicional sobre la mera percepción de la bendopnea. 

Las razones que podrían explicar esta discordancia en la predicción pronóstica de ambos parámetros 
son, en primer lugar, que existen condiciones como la obesidad que asocian bendopnea sin que ésta se 
explique necesariamente por una elevación de presiones telediastólicas ,8, 12 y, en segundo lugar, que la 
desaturación significativa podría ser el reflejo de un mayor edema en los espacios peri-broncovascula-
res y peri-microvasculares, que traduciría un incremento más marcado en la presión de enclavamiento 
pulmonar durante la maniobra de flexión del tronco. 

En definitiva, nuestros resultados sugieren que un parámetro tan ampliamente disponible y fácil de 
registrar como el ΔSpO2 podría identificar a aquellos pacientes con mayor riesgo de futuras descom-
pensaciones por insuficiencia cardíaca. A pesar de ello existen limitaciones en nuestro trabajo, a des-
tacar, además de las inherentes a un estudio observacional con un número limitado de pacientes, que 
no realizamos estudio hemodinámico invasivo para establecer una correlación demostrada entre las 
categorías del ΔSpO2 y las presiones de llenado por lo que se necesitan estudios controlados y meca-
nísticos que confirmen nuestros hallazgos. 

 
CONCLUSIONES
En pacientes con ICC ambulatorios, la caída ΔSpO2  ≥3% con la flexión anterior del tronco y no la 
bendopnea, se asoció a un incremento en el riesgo de eventos totales (primero y recurrentes) por ICA. 
Así pues, registrar la SpO2 al evaluar la bendopnea podría ser una herramienta útil para predecir des-
compensaciones por IC.
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RESUMEN
Introducción y objetivos: La troponina es un marcador de daño miocárdico de 
utilidad diagnóstica, aunque se postula su utilidad con fines pronósticos. La in-
tensidad de la elevación de troponina I de alta sensibilidad: ¿es marcador pronós-
tico en pacientes afectos de infarto agudo de micardio sin elevación del segmento 
ST (IAMSEST) respecto a aquellos que presentan elevación menos marcada?

Métodos: estudio observacional retrospectivo basado en el registro de pacien-
tes ingresados por IAMSEST en el Hospital General Universitario de Valencia 
durante el año 2019 (n=110) en la unidad coronaria. Se han recogido los datos 
de las historias clínicas de los pacientes en distintas variables (valor máximo de 
troponina I de alta sensibilidad, datos demográficos habituales, comorbilidades, 
mortalidad en ingreso, al mes y al año, fracción de eyección ventricular izquier-
da en el ingreso, complicaciones, días de ingreso, escala Killip, número de vasos 
afectos, tipo de lesión y terapia utilizada). Se utilizó el paquete estadístico SPSS 
utilizándose los tests estadísticos habituales.

Resultados: los pacientes con elevación más marcada de troponina I de alta sensi-
bilidad (≥ 3700 ng/dL) presentaron una mayor frecuencia de lesiones más graves, 
mayor necesidad de intervencionismo y mayor número de vasos afectos estadísti-
camente significativo. A su vez, presentaron una mayor tendencia no significativa 
a mayor grado de complicaciones mecánicas, mortalidad intrahospitalaria y anual 
y peor escala Killip, que podría ser significativo al ser la muestra escasa.

Conclusiones: el valor del incremento del valor de la troponina I de alta sensi-
bilidad tiene implicaciones pronósticas. Este estudio sirve para aplicar mayores 
cuidados a pacientes ingresados con IAMSEST con una elevación más marcada de 
troponinas de alta sensibilidad

Palabras clave: infarto agudo de miocardio sin elevación del elevación del ST. 
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INTRODUCCIÓN
El infarto agudo de miocardio (IAM) es una patología prevalente en nuestra sociedad actual, represen-
tando una de las principales causas de mortalidad. Según la cuarta definición universal del infarto agu-
do de miocardio, consiste en una lesión miocárdica aguda (definido como una elevación de troponina 
por encima del percentil 99 del límite alto de la normalidad y otra determinación con valores por enci-
ma o por debajo) y evidencia de isquemia (dolor torácico o equivalente, cambios electrocardiográficos 
o ecocardiográficos y evidencia angiográfica).1

Los biomarcadores que se recomiendan actualmente en el infarto agudo de miocardio son la troponina 
(T o I), preferentemente de alta sensibilidad. En hombres, el límite alto de normalidad para las tropo-
ninas de alta sensibilidad es mayor en hombres que en mujeres para garantizar una mayor eficacia. 2

Adicionalmente al valor de la troponina en el diagnóstico del IAM, se ha descrito su utilidad en otros 
fines. Por un lado, tenemos su utilidad para determinar el tamaño del infarto, utilizando el valor pico 
de troponinas o el valor a las 72-96 horas de inicio del dolor correlacionándose con el área de necrosis 
en resonancia cardíaca.3 Además, las troponinas pueden ser de utilidad en el diagnóstico del reinfarto 
(nuevo IAM en los primeros 28 días tras un IAM inicial) con un incremento ≥20% del valor de tropo-
ninas a las 3-6h después de otra determinación. 1 Finalmente, y motivo de nuestro proyecto de inves-
tigación, las troponinas pueden ser de utilidad en la valoración del pronóstico del IAM sin elevación 
del segmento ST (IAMSEST), de forma que valores más altos de troponina se relacionan con mayor 
mortalidad cardiovascular y no cardiovascular, insuficiencia cardíaca o reinfarto.4 En una revisión sis-
temática, pacientes con sospecha de síndrome coronario agudo los valores bajos de troponina se rela-
cionaban con tasas más bajas de mortalidad a los 30 días o IAM.5

La pandemia actual COVID 19, ha supuesto una gran carga de personal e infraestructura para nuestro 
sistema sanitario, que ha hecho patente la necesidad de más camas de unidad de cuidados intensivos. 
Desplazándose pacientes de patología no COVID a otros hospitales menos concurridos o con el em-
pleo de unidades de cuidados intermedios en patologías previamente atendidas en unidad de cuidados 
intensivos, utilizándose parámetros clínicos y de pruebas complementarias (como cantidad de eleva-
ción de troponinas) como parámetros que determinasen estancia en unidad de cuidados intensivos o 
intermedios.

En este trabajo, intentamos valorar la mortalidad intrahospitalaria y complicaciones en pacientes afec-
tos de IAMSEST y evaluar su correlación con la intensidad de elevación de estos biomarcadores de 
daño miocárdico. De forma, que tengamos más datos científicos para tomar la decisión de si un pa-
ciente puede estar en unidad de cuidados intermedios o por el contrario precisar unidad de cuidados 
intensivos. Esta decisión generalmente se basa en ojo clínico y experiencia profesional más que en la 
medicina basada en la evidencia

La intensidad de la elevación de biomarcadores de daño miocárdico (troponina I de alta sensibilidad): 
¿es marcador pronóstico en pacientes afectos IAMSEST respecto a aquellos que presentan elevación 
menos marcada?

 
MATERIAL Y MÉTODOS
Se trata de un estudio de una muestra consecutiva retrospectiva de pacientes ingresados por IAMSEST 
durante el año 2019 en Unidad Coronaria del Hospital General Universitario de Valencia.

Se ha utilizado el registro de pacientes ingresados por IAMSEST en el Hospital General Universitario 
de Valencia durante el año 2019 (n = 110) en Unidad Coronaria. Se han recogido los datos de las histo-
rias clínicas de los pacientes en distintas variables que se comentan más adelante.

Criterios de inclusión

– Pacientes mayores de 18 años que ingresan por IAMSEST durante el año 2019 en el Hospital Gene-
ral Universitario de Valencia en Unidad Coronaria.
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Criterios de exclusión

– Pacientes con IAMSEST tipo III (muerte súbita cardíaca), tipo IV (IAM secundario a angioplastia in-
traluminal coronaria o trombosis de stent) y tipo V (IAM secundario a revascularización quirúrgica).

– Biomarcadores de daño miocárdico diferentes a troponina I de alta sensibilidad.

– Dificultad de seguimiento (pacientes trasladados a otro centro de forma que limite el seguimiento 
intrahospitalario).Se utilizó el paquete estadístico SPSS utilizándose los tests estadísticos habituales.

El objetivo primaria de nuestro estudio fue la valorar la mortalidad intrahospitalaria y complicaciones 
en pacientes afectos de IAMSEST y evaluar su correlación con la intensidad de elevación de estos bio-
marcadores de daño miocárdico. Como objetivos secundarios, valoraremos otras variables secundarias:

– Evaluar si el aumento de troponina I de alta sensibilidad se relaciona con peor clase Killip, mayor 
número de complicaciones mecánicas o eléctricas y más días de ingreso.

– Explorar si el aumento de troponina I de alta sensibilidad se relaciona con mayor porcentaje de enfer-
medad que afecte a más vasos o de mayor complejidad angiográfica que requiera intervencionismo.

– Determinar las características demográficas, comórbidas y los valores ecocardiográficos de los pa-
cientes y su asociación con la mortalidad.

 
RESULTADOS
El valor mediano de troponina I de alta sensibilidad (hsTnI) máximo fue de 3700 con rango intercuar-
tílico 916- 8975 ng/L, y se estratificó la muestra por la mitad, en pacientes con elevación de hsTnI 
<3700 y ≥ 3700.

En la Tabla 1 se muestra las caracterís-
ticas descriptivas de nuestra muestra de 
pacientes, siendo el 58,2% varones y ha-
biendo una gran proporción de factores 
de riesgo cardiovasculares (hipertensión 
arterial 78,2%, dislipidemia 69,1%, dia-
betes mellitus tipo 2 44,5%, fumadores 
27,3%, enfermedad renal crónica 10,9%) 
y presencia de fibrilación o flutter auri-
cular (10,9%) y cardiopatía estructural 
previa 33,6%. Además, se estratificó en 
función de la variable cualitativa de valor 
máximo de troponina I de alta sensibili-
dad, no habiendo diferencias estadística-
mente significativas. Únicamente, hubo 
una ligera tendencia a mayores antece-
dentes de fibrilación auricular o flutter 
auricular en pacientes con una elevación 
de hsTnI menos marcada.

La edad de la muestra fue de 69 años +/- 
14 DS y no hubo diferencias significati-
vas en función del valor de troponina I 
de alta sensibilidad.

En la Tabla 2 se observa los valores 
medianos y de rango intercuartílico del 
número de vasos afectados, fracción de 
eyección ventricular izquierda (FEVI) 
al ingreso y días ingresados de nuestra 
muestra.

Tabla 1. Análisis descriptivo de la muestra de pacientes y su porcentaje relativo a columna, ade-
más de análisis descriptivo estratificado en función de la variable cualitativa de valor máximo de 
troponina I de alta sensibilidad. 

Tabla 2. Mediana y rango intercuartílico de diferentes variables que no siguen la normalidad 
(número de vasos afectados, FEVI al ingreso y días ingresado) con el resultado del Test U de Mann 
Whitney, siendo significativo únicamente para número de vasos afectados.

(*) p- valor de test Chi cuadrado de Pearson. 
hsTnI: troponina I de alta sensibilidad 

Total (n=110) y 

p o r c e n t a j e 

r e s p e c t o 

columna (%)

hsTnI < 3700 ng/

d L ( n = 5 5 ) y 

p o r c e n t a j e 

r e s p e c t o 

columna (%)

hsTnI ≥ 3700 

ng/dL ((n=55) 

y porcentaje 

r e s p e c t o 

columna (%)

p- valor

Sexo Varón 64 (58,2) 33 (60) 31 (56,4) 0,699

Hipertensión arterial 86 (78,2) 45 (81,8) 41 (74,5) 0,356

Dislipidemia 76 (69,1) 40 (72,7) 36 (65,5) 0,409

Diabetes mellitus 2 49 (44,5) 29 (52,7) 20 (36,4) 0,084

Hábito tabáquico 0,408

Nunca fumador 59 (53,6) 26 (47,3) 33 (60)

Fumador 30 (27,3) 17 (30,9) 13 (23,6)

Exfumador 21 (19,1) 12 (21,8) 9 (16,4)

Enfermedad renal 

crónica

12 (10,9) 5 (9,1) 7 (12,7) 0,541

Fibrilación / Flutter 

auricular

12 (10,9) 9 (16,4) 3 (5,5) 0,067

C a r d i o p a t í a 

estructural

37 (33,6) 18 (32,7) 19 (34,5) 0,84

FEVI: fracción de eyección del ventrículo izquierdo; hsTnI: troponina I de alta 
sensibilidad; RI: rango intercuartílico- 

Total (n = 110) 

Mediana y RI

hsTnI < 3700 

ng/dL, mediana 

y RI

hsTnI ≥ 3700 

ng/dL, mediana 

y RI

p valor

Número de vasos 

afectados

1 (1 – 3) 1 (0 -2) 2 (1 -3) 0,04

FEVI ingreso 55 (50 – 60) 55 (50 – 60) 55 (49 – 60) 0,90

Días ingresado 6 (4 – 9) 6 (4 – 11) 5,5 (4 – 8) 0,46
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Debido a la distribución que no sigue la normalidad en 
las variables de FEVI al ingreso, número de vasos afectos, 
número de días ingresado y edad se analiza con el test no 
paramétrico para muestras independientes llamado Test U 
de Mann Whitney frente a la variable cualitativa de valor 
máximo de hsTnI que únicamente mostró diferencias sig-
nificativas en el número de vasos afectos.

Finalmente, dada la limitación de nuestro estudio del esca-
so número de pacientes con su consiguiente probable baja 
potencia estadística. Para estudios futuros en base a los re-
sultados obtenidos, mediante el uso del programa libre EPI-
DAT, calculamos el tamaño muestral necesario con el cálculo 
para proporciones independientes para la variable mortali-
dad. Suponiendo una mortalidad del 2% para el grupo sin 
elevación marcada de troponinas versus 5% para el grupo 
con elevación marcada, con un nivel de confianza del 95% 
obtenemos los siguientes valores expresados en la Tabla 4.

 
DISCUSIÓN
La mayor limitación a este estudio es la cantidad de pacien-
tes en la muestra que resulta insuficiente para determinar 
si el grado de aumento de troponina I de alta sensibilidad 
se relaciona con una mayor mortalidad y/o grado de com-
plicaciones, que al final y al cabo, es lo que intentamos bus-
car con nuestra investigación.

Probablemente, con un mayor número de pacientes la ten-
dencia que observamos podría resultar significativa.

Cabe destacar, a su vez, la gran capacidad de sesgos en re-
lación a estudios retrospectivos. De hecho, las variables de 
índice de masa corporal y sedentarismo no se pudieron fi-
nalmente analizar por no estar recogidos sus valores en la 
mayoría de pacientes.

Sería, además, conveniente que se amplíe a un estudio multicéntrico y que no se limite únicamente al 
valor de la troponina I de alta sensibilidad, dado que existe también la troponina T y otros reactivos 
de laboratorio.

Finalmente, el cálculo del tamaño muestral nos orienta ligeramente para futuros estudios que puedan 
detectar diferencias significativas.

CONCLUSIONES
El valor del incremento del valor de la troponina I de alta sensibilidad tiene implicaciones pronósticas, 
aumentándose la complejidad y necesidad de terapia intervencionista o quirúrgica que aquellos con 
una elevación menos marcada. Además, existe una cierta tendencia a mayor mortalidad, Killip más alto 
y mayores complicaciones mecánicas que podría ser significativo al ser la muestra escasa. Este estudio 
sirve para aplicar mayores cuidados a pacientes ingresados con IAMSEST con una elevación más mar-
cada de troponinas de alta sensibilidad.

Tabla 3. Frecuencia de mortalidad (intrahospitalaria y al año) y complicaciones (mecánicas o 
eléctricas) en el total de la muestra y en función del grado de elevación de troponina I de alta 
sensibilidad (<3700 ng/L o ≥3700 ng/L) y valor de significación estadística (p- valor) por test de 
chi cuadrado de Pearson.

Tabla 4. Cálculo de tamaño muestral requerido para estudios futuros en base a programa libre 
EPIDAT.

a Test exacto de Fisher por frecuencia esperada en alguna de las casillas es inferior a 5 
hsTnI: troponina I de alta sensibilidad;

Total (n=110) 

y porcentaje 

r e s p e c t o a 

columna (%)

hsTnI < 3700 

n g / d L y 

p o r c e n t a j e 

r e s p e c t o a 

columna (%)

hsTnI ≥ 3700 

n g / d L y 

p o r c e n t a j e 

r e s p e c t o a 

columna (%)

p- valor

Complicación mecánica 4 (3,6) 0 (0) 4 (7,3) 0,118 a

Complicación eléctrica 5 (4,5) 2 (3,6) 3 (5,5) 1 a

M o r t a l i d a d 

intrahospitalaria

4 (3,6) 1 (1,8) 3 (5,5) 0,618 a

Mortalidad anual 4 (3,8) 1 (1,9) 3 (5,8) 0,358 a

Terapia 0,013

Intervencionismo 

percutáneo

61 (56) 23 (41,8) 38 (70,4)

Cirugía 16 (14,7) 11 (20) 5 (9,3)

Conservador 31 (28,4) 21 (38,2) 11 (20,3)

Lesión 0,006

Ninguna 26 (23,9) 18 (32,7) 8 (14,8)

Estenosis 68 (62,4) 35 (63,6) 33 (61,1)

Suboclusión 10 (9,2) 2 (3,6) 8 (14,8)

Oclusión 5 (4,6) 0 (0) 5 (9,3)

Killip 0,053a

I 94 (85,5) 50 (90,9) 44 (80)

II 4 (3,6) 3 (5,5) 1 (1,8)

III 7 (6,4) 2 (3,6) 5 (9,1)

IV 5 (4,5) 0 (0) 5 (9,1)

Potencia (%) Población 1 Población 2 Total

60 368 368 736

70 463 463 926

80 588 588 1176

90 787 787 1574
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RESUMEN
Introducción y objetivos: El ensayo clínico Myocardial-IRON mostró mediante 
resonancia magnética cardíaca (RMC) cambios a corto plazo que sugerían reposi-
ción de hierro miocárdico tras la administración de carboximaltosa férrica (CMF). 
En este subanálisis, nuestro objetivo fue evaluar el efecto de la CMF en la defor-
mación miocárdica del ventrículo derecho (VD) e izquierdo (VI) mediante strain 
por feature tracking.

Métodos: Este es un subanálisis del ensayo clínico aleatorizado, doble ciego, con-
trolado con placebo que incluyó a 53 pacientes ambulatorios con insuficiencia 
cardíaca (IC) y fracción de eyección ventricular izquierda (FEVI) <50 % y défi-
cit de hierro (DH) [ensayo Myocardial-IRON (NCT03398681)]. Se evaluaron los 
cambios en el strain tridimensional del VI y bidimensional del VD (longitudinal, 
circunferencial y radial) por RMC antes y 7 y 30 días después de la aleatorización 
mediante un análisis de regresión lineal mixto. 

Resultados: La mediana (rango intercuartílico) de edad de la muestra fue de 73 
(13) años y 40 eran hombres. A los 30 días, los parámetros de strain globales del 

Cambios a corto plazo en el 
strain ventricular izquierdo 
y derecho por resonancia 
magnética cardiaca tras hierro 
carboximaltosa en pacientes 
con insuficiencia cardíaca: 
un subestudio del ensayo 
Myocardial-IRON
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VI mejoraron significativamente en los asignados al brazo de tratamiento de CMF [longitudinal (-Δ2,3 
%, p<0,001), circunferencial (-Δ2,5 %, p<0,001), y radial (Δ4,2%, p=0,002)]. Asimismo, se encontraron 
mejoras significativas en los parámetros de deformación del VD a los 30 días [longitudinal (-Δ3,3 %, 
p=0,010), circunferencial (-Δ4,5, p<0,001) y radial (Δ4. 5%, p=0,027)].

Conclusión: En pacientes con IC estable, FEVI <50 % y DH, el tratamiento con FCM se asoció con 
mejoras a corto plazo en la función ventricular izquierda y derecha evaluada mediante parámetros de 
deformación miocárdica por RMC.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca; deficiencia de hierro; carboximaltosa férrica; resonancia magné-
tica cardiaca; feature tracking; strain ventricular.

 

INTRODUCCIÓN
La deficiencia de hierro (DH) es una comorbilidad frecuente en pacientes con insuficiencia cardíaca 
(IC), y se asocia con una reducción de la capacidad funcional y un mayor riesgo de hospitalizaciones y 
mortalidad.1-3 El tratamiento con carboximaltosa férrica (CMF) intravenosa ha demostrado mejorar la 
calidad de vida y reducir el riesgo de hospitalizaciones por IC en pacientes con IC crónica con fracción de 
eyección reducida (IC-FEr).4-6 Este beneficio se ha extendido recientemente a pacientes hospitalizados 
por IC aguda.7 Sin embargo, los mecanismos subyacentes a estos beneficios siguen sin estar del todo 
aclarados.8,9 Diferentes estudios preclínicos han mostrado los efectos adversos la DH sobre la función 
mitocondrial en mioblastos y cardiomiocitos.10,11 El ensayo Myocardial-IRON mostró que el tratamien-
to con CMF produce cambios a corto plazo en las secuencias de resonancia magnética cardíaca (RMC) 
sugestivos de repleción miocárdica de hierro en pacientes con IC crónica y DH12. Sin embargo, en este 
ensayo no se encontró una mejoría significativa en la fracción de eyección ventricular izquierda (FEVI) 
en toda la muestra12. Se sabe que la FEVI tiene sus inconvenientes a la hora de evaluar la función sistó-
lica, ya que se ve afectada por la frecuencia cardíaca, las condiciones de carga o la geometría cardíaca.13 
El feature-tracking por RMC es la técnica de referencia que permite una evaluación precisa, no invasiva 
y reproducible de los parámetros de deformación cardíaca.14 En este subanálisis, nuestro objetivo fue 
evaluar el efecto de la CMF a corto plazo en la deformación miocárdica del ventrículo derecho (VD) e 
izquierdo (VI) mediante strain por feature tracking.

MÉTODOS
Muestra del estudio e intervención

Éste es un análisis post-hoc del Myocardial-IRON, un ensayo clínico multicéntrico, randomizado, 
doble ciego, y controlado con placebo, diseñado para evaluar el efecto de CMF intravenosa versus 
placebo en la reposición de hierro del miocardio estimada por secuencias de RMC de mapeo T2* y T1, 
en pacientes con IC crónica estable (clase II y III de la New York Heart Association), con disfunción 
sistólica (FEVI <50%) y DH (ferritina sérica < 100 µg/L o 100-299 µg/L con saturación de trans-
ferrina <20%). Los criterios de inclusión y exclusión se informan en otro documento.15 El ensayo 
(NCT03398681) se realizó en cinco centros universitarios de España. Los pacientes fueron aleato-
rizados 1:1 a recibir CMF o placebo. La CMF (Ferinject®, Vifor Pharma, Glattbrugg, Suiza) se admi-
nistró por vía intravenosa como perfusión de 20 ml de solución (equivalente a 1000 mg de hierro) 
diluida en una solución salina estéril (0,9 % NaCl) administrada durante al menos 15 minutos. En el 
grupo placebo, se administró una solución salina intravenosa (0,9% peso/volumen de NaCl) durante 
el mismo tiempo. A los 30 días, los pacientes asignados a placebo recibieron CMF intravenosa si la 
DH persistía. El diseño del estudio y los principales resultados fueron publicados previamente. Des-
de mayo de 2017 hasta junio de 2018, un total de 53 pacientes fueron asignados aleatoriamente para 
recibir CMF (n=27) o placebo (n=26).12
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Resonancia magnética cardiaca

Los estudios de RMC fueron realizados por dos operadores experimentados en un escáner de RM de 
1,5 Tesla (Essenza y Avanto, Siemens, Erlangen, Alemania). Todas las imágenes se obtuvieron con 
sincronización electrocardiográfica y en apnea. Se adquirieron cines de eje corto contiguos desde el 
anillo auriculoventricular hasta el vértice en reposo cada 1 cm con secuencias SSFP (steady state free 
precesión) (resolución de tiempo: 37 ms; tamaño de vóxel: 1,7x1,7x7 mm). Por lo general, se adquirie-
ron 40 fases en cada secuencia de cine.

Las imágenes de cine fueron analizadas a posteriori por un observador experimentado cegado a todos 
los datos del paciente utilizando un software personalizado (QMASS-MR 6.1.5, Medis, Leiden, Países 
Bajos). La FEVD y la FEVI, el índice de volumen telediastólico y telesistólico del VI (ml/m2) y la masa 
del VI (g/m2) se cuantificaron mediante planimetría semiautomática de los bordes endocárdico y epi-
cárdico en imágenes de cine en el eje corto.

Análisis de feature tracking

Para el análisis de deformación, los análisis de feature tracking bidimensionales (2D) y tridimensionales 
(3D) fueron realizados por el mismo operador. Las imágenes de cine SSFP se procesaron y analizaron 
utilizando un paquete de software MR-FT dedicado (CVI42, Circle Cardiovascular Imaging, Canadá). 
Se delinearon los límites endocárdicos y epicárdicos del VI manualmente en vistas de 2, 3, 4 cámaras 
y de eje corto al final de la diástole, excluyendo los músculos papilares del contorno endocárdico. 
Asimismo, los límites endocárdicos y epicárdicos del VD se delinearon en vistas de 4 cámaras y de eje 
corto. Los puntos de inserción superior e inferior del ventrículo derecho se definieron adicionalmente 
en cines de eje corto. Luego, en imágenes de vista de 2, 3 y 4 cámaras, se realizaron líneas rectas a nivel 
del anillo mitral y desde el punto medio del anillo mitral hasta el ápex. Finalmente, se aplicó un algo-
ritmo de seguimiento automatizado para propagar los contornos a lo largo del ciclo cardíaco, y éstos se 
revisaron y ajustaron en caso de un seguimiento del borde automático inadecuado.

El algoritmo realiza un análisis de strain automático (calculado automáticamente en todos los cortes 
que contienen contornos endo y epicárdicos). En particular, el algoritmo 2D ajusta un modelo defor-
mable incompresible bidimensional del miocardio a cortes de imágenes individuales (p. ej., adquisi-
ciones de eje largo o corto) durante el ciclo cardíaco.16 En este análisis 2D, se rastrearon cines de eje 
largo para obtener parámetros de strain longitudinal, y se utilizaron cines de eje corto para derivar 
parámetros de deformación radial y circunferencial.

El algoritmo 3D ajusta un modelo deformable tridimensional del miocardio entre las superficies endo-
cárdica y epicárdica generada al interpolar los límites rastreados del algoritmo 2D. La interpolación de 
superficie se realiza utilizando información de imagen de eje largo y eje corto, lo que la hace adecuada 
para inferir los movimientos radial, circunferencial y longitudinal del miocardio.16

Finalmente, el análisis se realizó a lo largo de todo el ciclo cardíaco, resultando en una curva de stra-
in-tiempo. Se obtuvieron el strain radial (SR), circunferencial (SC) y longitudinal (SL) globales en el 
pico sistólico (%) como el valor máximo del strain en la curva de deformación.  

Criterios de validación

Los objetivos de este subanálisis fueron los cambios en los parámetros de deformación cardíaca del VI 
y el VD evaluados mediante RMC-FT a los 7 y 30 días. Seleccionamos parámetros de strain 3D para la 
deformación del VI porque ofrece una mejor precisión y reproducibilidad, reduciendo los artefactos del 
movimiento a través del plano presentado en el análisis 2D14,17. Por lo tanto, se evaluaron para el VI la 
deformación longitudinal 3D (SLG-3D), circunferencial 3D (SCG-3D) y radial 3D (SRG-3D) globales. 
Para la deformación del VD, optamos por el análisis 2D RMC-FT, que tiene una excelente concordancia 
intra e interobservador, en lugar de 3D porque el VD solo aparece en la vista de 4 cámaras, y el análisis 
3D disminuiría la precisión en la cuantificación del strain.18 Por lo tanto, para VD, se evaluaron el strain 
longitudinal global 2D (SLG-2D), el strain circunferencial global 2D (SCG-2D) y el strain radial global 
2D (SRG-2D).
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Análisis estadístico

Todas las comparaciones se realizaron bajo el prin-
cipio de intención de tratar utilizando Stata 15.1 
(Stata Statistical Software, College Station, TX, EE. 
UU.). Los valores medios observados en función de la 
asignación del tratamiento se compararon mediante 
la prueba t para muestras pareadas. Se utilizaron mo-
delos de regresión lineal mixtos para evaluar los cri-
terios de valoración principales. Todos los análisis se 
ajustaron por edad, sexo, hospital (como variable de 
conglomerado), el tiempo de interacción tratamien-
to*visita (7 y 30 días) y el valor inicial del resultado de 
regresión. Como se trata de un análisis preespecifica-
do, no se hizo ningún ajuste para las comparaciones 
múltiples. Los resultados se presentan como medias 
de mínimos cuadrados con sus respectivos IC del 95 
% y valores de p. Todos los análisis se realizaron con 
STATA 15.1 (software estadístico STATA, College 
Station, TX). Se consideró un valor de p bilateral de 
0,05 como significativo para todos los análisis.

  

RESULTADOS
La mediana de edad de la población a estudio fue 
de 73 años (p25%-p75%:65-78), y 40 (75,5%) 
eran hombres. 26 pacientes (49%) tenían una 
etiología isquémica y la mayoría (94,3%) estaban 
en clase funcional II de la NYHA. La mediana de 
NT-proBNP en la aleatorización fue de 1690 pg/
ml (1010-2828). Al inicio, todos los pacientes pre-
sentaban DH, y las medianas de ferritina y IST 
fueron de 63 g/l (p25%-p75%:33-114) y 15,7% 
(p25%-p75%:11-19,2). Las medias de FEVI y FEVD 
en toda la muestra fueron 40±10% y 56±11%, res-
pectivamente. Las características basales detalladas 
de los pacientes en los dos grupos a estudio han sido 
ya reportadas previamente, sin diferencias significa-
tivas entre los grupos de tratamiento.12 La medias 
± desviaciones estándar de los parámetros de strain 
del VI para toda la muestra fueron -5,6 ± 4,1%, -9,1 
± 3,5%, y 13,5 ± 5,2%, para SLG-3D, SCG-3D y SRG-
3D, respectivamente. Para los parámetros de VD, las 
medias ± desviaciones estándar para SLG-2D, SCG-
2D y SRG-2D fueron: -13,4 ± 5,4%, -9,5 ± 4,5% y 
16,5 ± 9,7%, respectivamente. Las características 
clínicas entre ambos brazos de tratamiento se pre-
sentan en la Tabla 1. No hubo diferencias iniciales 
en la FEVI y la FEVD entre los brazos de tratamien-
to (Tabla 1). Del mismo modo, los parámetros de 
strain del VI o del VD no difirieron significativamen-
te entre ambos brazos de tratamiento (Tabla 1).

Tabla 1, Características basales por brazo de tratamiento

ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina tipo 2; ARM: antagonistas del receptor mineralcorticoide; BRI-
HH: bloqueo de rama izquierda del Haz de His; CMF: carboximaltosa ferrica; DTDVI: diámetro telediastólico del 
ventrículo izquierdo;DTSVI: diámetro telesistólico del ventrículo izquierdo;EPOC: enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crónica;ERC: enfermedad renal crónica; FEVD: fracción de eyección del ventrículo derecho; FEVI: fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo;ICA: insuficiencia cardiaca aguda;IECA: inhibidores del sistema renina-angioten-
sina-aldosterona; NYHA; New York Heart Association;PAS: presión arterial sistólica; SC-2D VD: strain circunferen-
cial bidimensional del ventrículo derecho; SC-3D VI: strain circunferencial tridimensional del ventrículo izquierdo; 
SL-2D VD: strain longitudinal bidimensional del ventrículo derecho; SL-3D VI: strain longitudinal tridimensional 
del ventrículo izquierdo; SR-2D VD: strain radial bidimensional del ventrículo derecho; SR-3D VI: strain radial tri-
dimensional del ventrículo izquierdo.
Criterios de la OMS para anemia: hombre adulto, hemoglobina 13 g/dL;  mujer adulta no embarazada, hemoglobina 
12 g/dL; mujeres adultas embarazadas, hemoglobina 11 g/dL,
Déficit de hierro absoluto: ferritina <100 ng/mL.
Valores expresados como media (DE) y mediana (percentil 25% a percentil 75%), Las variables categóricas se pre-
sentan como porcentajes.
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Tratamiento con hierro y cambios en el strain del VI mediante feature tracking por RMC 

SLG-3D VI
Los datos crudos de SLG-3D VI en función de la asignación del tratamiento se presentan en la Tabla 2. 
El análisis inferencial mostró que SLG-3D VI no difirió significativamente entre CMF y placebo a los 7 
días (Figura 1A, p = 0,226). Por el contrario, a los 30 días, el SLG-3D VI mejoró significativamente en 
el brazo de CMF en comparación con placebo (-Δ2,3 %, p<0,001; Figura 1A).

Tabla 2.  
Datos crudos de valores de strain 

miocárdico por RMC-FT 

FT: feature tracking; RMC: resonancia magné-
tica cardiaca; SC-2D VD: strain circunferencial 

bidimensional del ventrículo derecho; SC-3D VI: 
strain circunferencial tridimensional del ventrí-

culo izquierdo; SL-2D VD: strain longitudinal 
bidimensional del ventrículo derecho; SL-3D VI: 
strain longitudinal tridimensional del ventrículo 
izquierdo; SR-2D VD: strain radial bidimensional 

del ventrículo derecho; SR-3D VI: strain radial 
tridimensional del ventrículo izquierdo. 

Los valores se expresan como media ± DE

Strain RMC-FT (%) Placebo (n=26) C (n=27)

7 días

SL-3D VI -5,9 ± 3,2 -7,1 ± 2,6

SC-3D VI -8,5 ± 3,4 -9,6 ± 3,3

SR-3D VI 11,4 ± 4,6 14,0 ± 5,7

SL-2D VD -15,0 ± 6,0 -14,5 ± 5,1

SC-2D VD -9,1 ± 4,6 -10,2 ± 4,4

SR-2D VD 14,9 ± 6,9 15,9 ± 9,7

30 días

SL-3D VI -6,4 ± 3,1 -8,5 ± 3,7

SC-3D VI -9,4 ± 3,8 -10,8 ± 3,0

SR-3D VI 12,5 ± 4,6 16,9 ± 6,5

SL-2D VD -15,2 ± 5,4 -16,1 ± 5,6

SC-2D VD -7,9 ± 6,1 -12,0 ± 4,2

SR-2D VD 14,2 ± 6,4 18,2 ± 8,7

SCG-3D VI
El análisis descriptivo mostró las medias observadas de SCG-3D VI a lo largo de las visitas, que se pre-
sentan en la Tabla 2. El análisis inferencial confirmó que el strain mejoró significativamente en ambos 
plazos de tiempo en el brazo activo (7 días: -Δ1,6%, p =0,001, y 30 días: -Δ2,5%, p<0,001) como se 
muestra en la Figura 1B.

SRG-3D VI
Las medias observadas de SRG-3D VI en ambos brazos de tratamiento se presentan en la Tabla 2. A 
los 7 días, no encontramos una diferencia significativa entre ambos brazos de tratamiento (Δ2,1 %, 
p=0,118). Sin embargo, el SRG-3D VI fue significativamente mayor en los tratados con CMF a los 30 
días (Δ4,2 %, p=0,002; Figura 1C).
 
Tratamiento con hierro y cambios en el strain del VD mediante feature tracking por RMC 

SLG-2D VD
Los datos crudos de SLG-2D VD en función de la asignación del tratamiento se presentan en la Tabla 
2. El análisis inferencial reveló que este parámetro no mejoró significativamente a los 7 días (-Δ1,1 %, 
p=0,483), pero fue significativo a los 30 días. (-Δ3,3%, p=0,010). La Figura 2A muestra las medias de 
mínimos cuadrados (IC 95 %) en los brazos de tratamiento en ambos momentos.

SCG-2D VD
La Tabla 2 muestra las medias observadas de SCG-2D VD a 7 y 30 días. No se encontraron cambios 
significativos en SCG-2D VD a los 7 días (-Δ1,1 %, p=0,270), pero éste mejoró significativamente a los 
30 días (-Δ4,5 %, p<0,001) como se muestra (Figura 1B).

SRG-2D VD
Las medias observadas de SRG-2D VD en los dos grupos de estudio se presentan en la Tabla 2. Del mis-
mo modo, no encontramos diferencias significativas a los 7 días (Δ0,8 %, p=0,870). Por el contrario, el 
SRG-2D VD fue significativamente mayor en el brazo activo a los 30 días (Δ4,5 %, p=0,027) (Figura 2C).



35

SOCIEDAD VALENCIANA 
DE CARDIOLOGÍA

Figura 1. 

Diferencias en el strain ventricular izquierdo en feature tracking por resonancia magné-
tica cardíaca (RMC-FT) a los 7 y 30 días tras la administración de carboximaltosa férrica 
en pacientes incluidos en el ensayo Myocardial-IRON. Los valores se presentan como las 
medias de mínimos cuadrados de cada modelo de regresión lineal mixta. (A) Deforma-
ción longitudinal 3D del VI (SL-3D VI). (B) Deformación circunferencial 3D del VI (SC-3D 
VI). (C) Deformación radial 3D del VI (SR-3D VI).

CMF: carboximaltosa férrica; SC-2D VD: strain circunferencial bidimensional del ventrículo derecho; 
SC-3D VI: strain circunferencial tridimensional del ventrículo izquierdo; SL-2D VD: strain longitudi-
nal bidimensional del ventrículo derecho; SL-3D VI: strain longitudinal tridimensional del ventrículo 
izquierdo; SR-2D VD: strain radial bidimensional del ventrículo derecho; SR-3D VI: strain radial tridi-
mensional del ventrículo izquierdo. 

Figura 2. 

Diferencias en el strain ventricular derecho en feature tracking por resonancia magnética 
cardíaca (RMC-FT)  a los 7 y 30 días tras la administración de carboximaltosa férrica en 
pacientes incluidos en el ensayo Myocardial-IRON. Los valores se presentan como las me-
dias de mínimos cuadrados de cada modelo de regresión lineal mixta. (A) Deformación 
longitudinal 2D del VD (SL-2D VD). (B) Deformación circunferencial 2D del VD (SC-2D 
VD). (C) Deformación radial 2D del VD (SR-2D VD).

CMF: carboximaltosa férrica; SC-2D VD: strain circunferencial bidimensional del ventrículo derecho; 
SC-3D VI: strain circunferencial tridimensional del ventrículo izquierdo; SL-2D VD: strain longitudi-
nal bidimensional del ventrículo derecho; SL-3D VI: strain longitudinal tridimensional del ventrículo 
izquierdo; SR-2D VD: strain radial bidimensional del ventrículo derecho; SR-3D VI: strain radial tridi-
mensional del ventrículo izquierdo.
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DISCUSIÓN
Hasta donde sabemos, éste es el primer estudio que muestra que la reposición de hierro tiene como 
resultado una mejora significativa a corto plazo de los parámetros de strain ventricular izquierdo y 
derecho por RMC-FT en pacientes con insuficiencia cardíaca crónica con FEVI <50% Y DH.

Déficit de hierro y función miocárdica

El hierro es un elemento crucial necesario para una amplia gama de procesos celulares, como com-
ponente del sitio activo de muchas enzimas (cadena respiratoria mitocondrial, enzimas oxidativas), 
transporte de oxígeno (hemoglobina) y almacenamiento (mioglobina).1,9-11 Investigaciones experi-
mentales previas han demostrado que la DH afecta a la función de los cardiomiocitos al alterar la 
morfología de la respiración mitocondrial, la producción de ATP y la contractilidad9-11. Se asocia prin-
cipalmente con disminución de la capacidad funcional y mayor riesgo de eventos adversos en pacien-
tes con disfunción sistólica del ventrículo izquierdo.1,2,19,20 Los datos que avalan el papel de la DH en 
la fisiopatología del remodelado vascular pulmonar y la IC derecha son más escasos, pero también hay 
datos experimentales y clínicos que relacionan la DH con la hipertensión pulmonar y la IC del VD.21-24 
Por ejemplo, en un estudio reciente de nuestro grupo en 903 pacientes ingresados   con ICA, encontra-
mos que los subrogados de DH se asociaron significativamente con parámetros ecocardiográficos de 
disfunción ventricular derecha.24

Repleción de hierro y cambios en la función sistólica 

En el campo experimental, la reposición de hierro puede revertir las anomalías morfológicas y fun-
cionales del miocardio relacionadas con la ID.25 En el ámbito clínico, importantes ensayos clínicos 
han demostrado consistentemente que la administración de CMF en pacientes con IC y FEVI <50% 
se asocia con una mejora significativa en la capacidad funcional, calidad de vida y reducción de rehos-
pitalizaciones.3-7 Sin embargo, a pesar de las crecientes pruebas sobre los beneficios del tratamiento 
con hierro en la IC, existen datos clínicos limitados sobre el mecanismo directo que explica estos ha-
llazgos.26-28 Por ejemplo, algunos ensayos clínicos han informado que la terapia con hierro mejora la 
FEVI y los parámetros ecocardiográficos de la función sistólica del VD.26,27 Sin embargo, otros estudios 
no han encontrado cambios significativos en la FEVI después de la suplementación con hierro.12,28 
Asimismo, en el ensayo Myocardial-IRON, no pudimos ver una mejora significativa a corto plazo de 
la FEVI por RMC en toda la muestra.12 Sin embargo, un análisis secundario realizado en pacientes con 
mayor disfunción sistólica al inicio del estudio, mostró que la CMF se asoció con mejoras significati-
vas a corto plazo en la FEVI y FEVD evaluadas por RMC.29

Se han desarrollado técnicas de imágen más precisas, como los análisis de deformación miocárdica, 
para superar la limitación de los parámetros ecocardiográficos tradicionales para evaluar la función 
sistólica.13 Además, vale la pena mencionar que los parámetros ecocardiográficos convencionales para 
la función del VD también tienen limitaciones bien conocidas. En este sentido, el feature tracking por 
RMC se ha convertido en la técnica de referencia que permite la evaluación precisa, no invasiva y 
reproducible de los parámetros de deformación cardíaca.14 Esto es especialmente cierto para evaluar 
la función del VD en la que la RMC proporciona una evaluación precisa de la geometría y función.30 
No hay estudios previos controlados que evalúen el efecto de la suplementación con hierro en los pa-
rámetros de strain. En un estudio abierto de un solo brazo, Gaber et al. demostraron en 40 pacientes 
con FEVI <40 % y DH que la corrección con hierro dextrano no aumentó significativamente la FEVI 
pero mejoró el strain sistólico pico evaluado por ecocardiografía.29 En el análisis actual encontramos 
una mejora en la deformación global longitudinal, circunferencial y radial derivada de RMC-FT del VI 
y VD a los 30 días después del tratamiento con CMF. Junto con los resultados principales del ensayo 
Myocardial-IRON, que mostraron que después de la administración de CMF, hubo cambios en la RMC 
que sugerían reposición miocárdica, los resultados de este subanálisis pueden ayudar a desentrañar 
parte de los mecanismos detrás de los beneficios clínicos relacionados con la terapia de reposición de 
hierro en IC.
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Hay cuestiones importantes que quedan por aclarar. Con los hallazgos presentes, no podemos evaluar 
la implicación clínica de estos hallazgos. Además, no podemos extrapolar estos hallazgos a pacientes 
con fracción de eyección del VI preservada. Finalmente, el efecto a mediano y largo plazo de la CMF 
sobre la función sistólica y si el aumento de la función del VD es secundario a una mejora de la hemo-
dinámica pulmonar o del VI o realmente refleja cambios primarios en el rendimiento del miocardio 
derecho deben aclararse en futuros estudios.

Limitaciones

Deben mencionarse varias limitaciones de nuestro estudio. En primer lugar, no podemos evaluar la 
correlación entre los cambios de strain por feature traking y los cambios en la energía del miocardio con 
los datos actuales. En segundo lugar, estos hallazgos se aplican a una población seleccionada con IC 
estable y fracción de eyección del ventrículo izquierdo <50%, sin dispositivos cardíacos. Finalmente, 
aunque la calidad de la imagen fue buena en general, en algunos pacientes, la dificultad con las apneas 
se corrigió bajando ligeramente la resolución espacial.

CONCLUSIONES
En este análisis post hoc del ensayo Myocardial-IRON en pacientes con IC estable y DH, el tratamiento 
con CMF se asoció con mejoras a corto plazo en la función ventricular izquierda y derecha evaluada 
mediante parámetros de deformación derivados de RMC-FT. Futuras investigaciones deberían confir-
mar estos hallazgos y evaluar las implicaciones clínicas derivadas de los mismos.
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RESUMEN
Objetivos: El beneficio de una revascularización completa (RC) en términos de 
reducción total de eventos a largo plazo en pacientes con infarto de miocardio 
con elevación del segmento ST (IAMCEST) y enfermedad multivaso (EMV), aún 
no está claro. Evaluamos la eficacia de tres estrategias de revascularización dife-
rentes en eventos recurrentes totales a largo plazo.

Métodos: Analizamos retrospectivamente 414 pacientes consecutivos ingre-
sados con IAMCEST y EMV, quienes fueron categorizados según la estrategia 
de revascularización utilizada: intervención coronaria percutánea (ICP) solo del 
vaso culpable (n=163); RC intrahospitalaria (n=136); y RC ambulatoria (n=115). 
El objetivo primario evaluado fue la mortalidad por todas las causas, el número 
total de infartos de miocardio, revascularizaciones por isquemia o accidentes ce-
rebrovasculares. Se utilizó regresión binomial negativa para evaluar la asociación 
entre la estrategia de revascularización y el total de eventos, y las estimaciones de 
riesgo se expresaron como cociente de tasas de incidencia (IRR).

Resultados: Con una mediana de seguimiento de 4 años (1,2-6), Las tasas del 
criterio de valoración combinado por 10 pacientes-año fueron 18, 0,8 y 0,6 en 
las estrategias de ICP del vaso causal solamente, RC intrahospitalaria y RC dife-
rida, respectivamente ( p <0,001). Después del ajuste multivariable y en compa-
ración con la ICP solo del vaso culpable, tanto las estrategias de RC intrahospi-
talarias como las retrasadas se asociaron significativamente con una reducción 
del criterio de valoración combinado (IRR = 0,40: intervalo de confianza del 95 
% [IC], 0,25–0,64; p <0,001; y TIR = 0,40: IC 95%, 0,24-0,62; p<0,001, respec-
tivamente). No se observaron diferencias entre las estrategias de RC intrahos-
pitalaria y diferida.
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Conclusiones: La RC de lesiones no culpables en pacientes con IAMCEST y EMV reduce el riesgo de 
eventos recurrentes totales durante el seguimiento a largo plazo. No se encontraron diferencias entre 
las estrategias de RC intrahospitalaria y diferida.

Palabras clave: revascularización completa. Enfermedad multivaso. Infarto agudo de miocardio con 
elevación del segmento ST. 

INTRODUCCIÓN
La intervención coronaria percutánea (ICP) primaria es el tratamiento de elección en pacientes con 
infarto agudo de miocardio con elevación del segmento ST (IAMCEST), ya que se ha demostrado que 
reduce el riesgo de muerte cardiovascular e infarto de miocardio (IM) 1 . En alrededor del 40-50 % de 
los casos, el IAMCEST se asocia a enfermedad arterial coronaria multivaso (EMV), que confiere un 
peor pronóstico 2,3 . La mayoría de los ensayos clínicos aleatorizados (ECA) respaldan el concepto de 
que la revascularización completa (RC), ya sea durante la ICP primaria o como un procedimiento por 
etapas, reduce los eventos clínicos adversos 4-8 .

Aunque el momento óptimo de la RC sigue siendo un tema de debate, las últimas recomendaciones de 
la Sociedad Europea de Cardiología (ESC) de 2017 abogan por una estrategia de RC preferiblemente 
durante el ingreso, antes del alta 9 .

Tradicionalmente, el enfoque del “tiempo hasta el primer evento” ha sido el método clásico para eva-
luar el riesgo de eventos adversos en la miocardiopatía isquémica, incluido el riesgo de reingreso 10 . Sin 
embargo, en los últimos años, algunos expertos han argumentado a favor de reemplazar estos análisis 
clásicos de tiempo hasta el primer momento evaluando todos los eventos (primeros y recurrentes) que 
ocurrieron durante el seguimiento. Este enfoque longitudinal hipotéticamente mejoraría la evaluación 
de la carga de morbilidad a través de diferentes estrategias de tratamiento. Desafortunadamente, en 
este sentido, no hay información sobre la eficacia de las diferentes estrategias de revascularización en 
pacientes con IAMCEST y EMV en términos de eventos clínicos adversos totales a largo plazo.

En este estudio, buscamos evaluar el riesgo de eventos cardiovasculares totales entre tres estrategias 
de revascularización diferentes en pacientes con IAMCEST y EMV a través de un análisis de eventos 
recurrentes.

MÉTODOS
Población de estudio

Se trata de un análisis observacional retrospectivo de un registro prospectivo realizado en un hospital 
universitario de tercer nivel. Analizamos 688 pacientes consecutivos con IAMCEST que se sometieron 
con éxito a una ICP primaria y mostraron EMV en la angiografía coronaria entre febrero de 2010 y 
mayo de 2019.

La EMV se definió como la presencia de al menos una lesión significativa 
en una arteria coronaria epicárdica no relacionada con el infarto (NC), que 
era susceptible de tratamiento exitoso con ICP y localizada en un vaso con 
un diámetro de al menos 2,5 mm. Se consideraron lesiones angiográfica-
mente significativas aquéllas en las que el diámetro de los vasos presen-
taba al menos un 70% de estenosis en la estimación visual. La lesión NC 
nunca se revascularizó durante la ICP primaria. 

Pacientes con shock cardiogénico al ingreso (n=103), aquéllos con revas-
cularización quirúrgica planificada (n=36), enfermedad de la arteria coro-
naria principal izquierda ( ≥estenosis de 50% de diámetro) (n=81), cirugía 
previa de injerto de derivación de arteria coronaria (CABG) (n =51), así 
como aquéllos que presentaron un nuevo dolor torácico coronario duran-
te el ingreso índice por lesión NC  (n=3) fueron excluidos (Figura 1).

Figura 1. Diagrama de flujo de inclusión y seguimiento de pacientes.
CABG: injerto de derivación de arteria coronaria; EMV: enfermedad multi-
vaso; NC: arteria coronaria epicárdica no relacionada con infarto; IAMCEST: 
infarto de miocardio con elevación del segmento ST.
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Clasificamos nuestra población de estudio (n=414) en tres grupos diferentes según el tipo de estrate-
gia de revascularización realizada: 1) revascularización sólo del vaso culpable durante la ICP primaria 
(n=163), dejando sin tratar las lesiones NC; 2) RC durante el ingreso hospitalario (RC intrahospita-
laria) (n=136), donde las lesiones NC fueron tratadas antes del alta hospitalaria; y 3) RC tras el alta 
hospitalaria (RC tardía) (n=115), donde las lesiones NC se trataron en un procedimiento tras el alta.

La decisión de qué tipo de estrategia de revascularización se debía realizar en las lesiones NC se basó 
en un consenso entre el médico responsable y el cardiólogo intervencionista.

Los datos clínicos y de laboratorio se registraron a partir de las historias clínicas. El estudio cumple 
con la Declaración de Helsinki y fue aprobado por el comité de ético del Consorcio Hospital General 
Universitario de Valencia. Se renunció al consentimiento individual para este análisis retrospectivo.

Seguimiento y objetivos

En este estudio, evaluamos la eficacia del tipo de revascularización en términos de:

a) Objetivo primario: compuesto de mortalidad por todas las causas, el número total de IM, revas-
cularizaciones guiadas por isquemia o accidentes cerebrovasculares.

b) Objetivo secundario: compuesto del número total de IM, ingresos por insuficiencia cardíaca 
(IC), revascularizaciones guiadas por isquemia, accidentes cerebrovasculares o visitas al servicio de 
urgencias con dolor torácico agudo.

c) Duración de la estancia hospitalaria.

El IM se definió según la tercera definición universal y se subclasificó según el tipo 11 . Para definir la 
revascularización guiada por isquemia, incluimos todas las ICP o CABG que ocurrieron después del 
procedimiento inicial y se justificaron por síntomas recurrentes o evidencia objetiva de isquemia 
significativa en las pruebas de provocación. El ictus se definió como la presencia de un nuevo défi-
cit neurológico focal con sospecha de origen vascular, con signos o síntomas que duran más de 24 
horas. Se clasificó como isquémico, hemorrágico o de tipo incierto. Se definió IC como un ingreso 
hospitalario > mayor de 24 horas con alguno de los siguientes síntomas y signos: empeoramien-
to de la disnea, fatiga, sobrecarga de líquidos, edema pulmonar, elevación de la presión venosa y 
requerimiento de diuréticos o inotrópicos intravenosos. Se requirió la confirmación de IC según 
el juicio de expertos y evidencia de deterioro de la función ventricular izquierda para clasificar el 
evento como ingreso por IC. Consideramos visitas a urgencias con dolor torácico agudo, aquellas 
en las que había sospecha de origen coronario.

Todos los eventos fueron identificados y cuantificados por consenso de dos cardiólogos a partir de las 
historias clínicas de los pacientes, incluidas las visitas a salas de hospitalización y urgencias.

Análisis estadístico

Las variables continuas se presentaron como media ± desviación estándar o mediana (rango intercuar-
tílico). Las variables categóricas se expresaron como frecuencias absolutas y relativas. Las variables 
continuas basales se compararon entre las estrategias de revascularización con ANOVA, utilizando la 
prueba de Kruskal-Wallis para variables no paramétricas. Las variables discretas se compararon me-
diante la prueba de chi-cuadrado.

Se realizó un análisis descriptivo de eventos recurrentes contando el número de eventos durante 
todo el seguimiento. Se calcularon las tasas brutas de incidencia (expresadas como el número de 
eventos por cada 10 pacientes-año) para cada evento en todas las estrategias de revascularización. 
La regresión binomial negativa evaluó la asociación entre las estrategias de revascularización y el 
número de eventos totales durante todo el seguimiento. Debido a que se supone que un aumento de 
eventos adversos está asociado con un mayor riesgo de muerte posterior, se ha sugerido que cual-
quier análisis de criterios de valoración intermedios recurrentes también debería tener en cuenta la 
muerte como un evento terminal. Así, los coeficientes de este método fueron estimados teniendo 
en cuenta la correlación positiva entre el evento recurrente y la muerte como evento terminal al vin-
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cular las dos ecuaciones simultáneas 12 . Así, dentro del mismo modelo, obtenemos estimaciones de 
riesgo para ambos extremos. La selección de covariables se realizó en base al conocimiento médico 
previo. Las covariables incluidas en los modelos finales de tiempo hasta el primer evento y recurren-
te fueron: edad, sexo, hipertensión arterial, diabetes mellitus, tabaquismo, dislipemia, clase de Killip, 
IAMCEST anterior, número de vasos pendientes de revascularización, puntuación Syntax y fracción 
de eyección del ventrículo izquierdo.

Se utilizaron análisis de regresión lineal multivariante para evaluar la asociación entre las diferentes es-
trategias de revascularización y la duración de la estancia hospitalaria. Las estimaciones de riesgos en 
este último modelo incluyeron las siguientes covariables: edad, sexo, hipertensión, diabetes mellitus, 
tabaquismo, dislipidemia, clase de Killip, IAMCEST anterior, número de vasos pendientes de revascu-
larización, puntuación Syntax y fracción de eyección del ventrículo izquierdo.

Se consideró que un valor de p bilateral de <0,05 era estadísticamente significativo para todos los 
análisis. Todos los análisis de supervivencia se realizaron con STATA 15.1 ( StataCorp . 2015. Stata 
Statistical Software: Release 14.1. College Station, TX: StataCorp LP). El módulo de Stata ‘ Bivcnto ‘ se 
utilizó en los modelos de regresión multivariable para resultados de conteo bivariado

RESULTADOS
Características basales

La edad media de los pacientes fue de 65 ±13 años, el 15,7% eran mujeres y el 43% tenían un IAM-
CEST anterior. La mayoría de los pacientes (88,6%) presentaban clase Killip I al ingreso y el 39% pre-
sentaba una fracción de eyección del ventrículo izquierdo inferior al 50%. Las lesiones NC se localiza-
ron con mayor frecuencia en la arteria circunfleja (47%) y el 30,2% tenían dos o más vasos pendientes 
de revascularización.

La distribución de la cohorte a través de las estrategias de revascularización fue la siguiente: ICP de solo 
el vaso culpable, n = 163 (39,3%); RC intrahospitalaria, n = 136 (33%); y RC tardía, n = 115 (27,7%).

Las estrategias de revascularización se presentan en la Tabla 1. Los pacientes en la estrategia de ICP 
solo del vaso culpable eran significativamente mayores y mostraban una mayor prevalencia de diabetes 
mellitus. La proporción de pacientes que mostraron enfermedad en dos o más vasos y la puntuación 

Syntax residual fueron similares en los tres gru-
pos. La mediana de tiempo hasta la RC fue de 2 
días (1-3) y 28 días (21-32), para las estrategias 
de RC intrahospitalaria y ambulatoria, respecti-
vamente.

Estrategias de revascularización y riesgo de 
eventos cardiovasculares recurrentes

Durante una mediana de seguimiento de 4,0 
años (1,2-6), se registraron 95 (23 %) muertes, 
43 IM recurrentes en 35 (8,4 %) pacientes, 38 
revascularizaciones por isquemia en 35 (8,4 %) 
pacientes, 22 ictus recurrentes en 21 (5%) pa-
cientes, 28 ingresos por IC en 23 (5,5%) pacien-
tes y 195 visitas a urgencias por dolor torácico 
agudo en 109 (26,3%) pacientes. El número to-
tal de eventos para los objetivos 1 y 2 fueron 81 
(19,5 %) y 153 (37 %), respectivamente.

La Figura 2 presenta las tasas de incidencia de 
eventos a través de las estrategias de revascu-
larización. La estrategia de ICP solo del vaso 

Tabla 1. Características basales.
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culpable mostró las tasas más altas de infarto de miocardio recurrente, revascularización guiada por 
isquemia, ingresos por insuficiencia cardíaca y visitas al servicio de urgencias por dolor torácico agudo. 
No se observaron diferencias significativas en las tasas de incidencia de ictus.

Riesgos de mortalidad por todas las causas, el número total de infarto de miocardio, revascula-
rización guiada por isquemia o accidente cerebrovascular (objetivo primario)

Durante el seguimiento, 81 (19,5 %) pacientes experimentaron este evento combinado. Las tasas bru-
tas de incidencia fueron 18 por  cada10 pacientes-año; 0,8 por 10 pacientes-año y 0,6 por 10 pacien-
tes-año; (p<0,001), para las estrategias de ICP solo del vaso culpable, RC intrahospitalaria y RC diferi-
da, respectivamente.

Después del análisis multivariante, y en comparación con el grupo de ICP solo del vaso culpable, tanto 
la RC intrahospitalaria como la RC tardía se asociaron significativamente con una reducción en este cri-
terio de valoración compuesto (IRR = 0,40: intervalo de confianza [IC] del 95 %, 0,25– 0,64; p<0,001; y 
TIR = 0,40: IC 95 %, 0,24–0,62; p<0,001, respectivamente). Del mismo modo, cuando se comparó con 
la RC tardía, la estrategia de ICP solo del vaso culpable se asoció significativamente con un aumento 
del riesgo (IRR = 2,55: IC del 95 %, 1,55–3,91; p<0,001). No se observaron diferencias al comparar la 
estrategia de RC diferida vs. intrahospitalaria (TIR = 0,96: IC 95%, 0,53-1,74; p=0,90).

Número total de infartos de miocardio, ingresos por insuficiencia cardíaca, revascularización 
guiada por isquemia, accidente cerebrovascular o dolor torácico agudo (objetivo  secundario)

El segundo evento combinado ocurrió en 153 (37%) pacientes. Las tasas brutas de incidencia fueron 
23 por cada 10 pacientes-año; 2,5 por cada10 pacientes-año y 1,8 por 10 pacientes-año; (p<0,001), 
para los grupos de ICP solo del vaso culpable, RC intrahospitalaria y RC tardía, respectivamente.

Tras el análisis multivariante, y en comparación con el grupo de ICP solo del vaso culpable, tanto las 
estrategias de RC intrahospitalaria como las de RC diferida se asociaron significativamente con una 
reducción del riesgo de presentar el segundo punto final combinado (IRR = 0,53: IC 95%, 0,41 –0,70; 
p<0,001; y TIR = 0,53: IC 95 %, 0,40–0,70; p<0,001, respectivamente). Del mismo modo, cuando se 
comparó con la RC tardía, la estrategia de ICP solo del vaso culpable también se asoció significativa-
mente con un mayor riesgo (IRR = 1,90: IC del 95 %, 1,43–2,41; p<0,001). No se encontraron diferen-
cias al comparar RC diferida vs RC intrahospitalaria (TIR = 1: IC 95%, 0,72-1,40; p=0,90).

Tiempo de estancia hospitalaria según estrategias de revascularización

La mediana de estancia hospitalaria fue de 6 días (4-8). Los pacientes que se sometieron a RC intra-
hospitalaria mostraron la estancia hospitalaria más prolongada, 7 días (5-9) en comparación con la ICP 
solo del vaso culpable y la RC extrahospitalaria, que mostró 6 (4-8) y 5 (4-6) días , respectivamente 
(p<0,001).

Después del análisis multivariante y en comparación con la estrategia de ICP solo del vaso culpable, la 
RC intrahospitalaria fue un predictor independiente de estancia hospitalaria más prolongada ( β-coe-
ficiente 1,34: IC del 95 %, 0,51-2,17; p=0,002). En comparación con la RC intrahospitalaria, la RC 
tardía se asoció con una reducción significativa de los días de ingreso ( β-coeficiente -2,28: IC 95%, 
-3,17- -1,40; p<0,001).

Figura 2. Incidencia bruta de 
todos los componentes de los 

puntos finales 1 y 2, según 
estrategia de revascularización.

RC: revascularización comple-
ta; IC: insuficiencia cardiaca; 

IM: infarto de miocardio.
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DISCUSIÓN 
El principal hallazgo observado en el presente estudio es que un enfoque de RC por etapas, ya sea du-
rante el ingreso o después del alta, se asocia con una reducción significativa en el riesgo de presentar 
eventos cardiovasculares recurrentes a largo plazo en comparación con la estrategia de ICP solo del 
vaso culpable.

Estrategias de revascularización e impacto en los resultados clínicos

Los ECA han mostrado reducciones significativas en el riesgo de criterios de valoración compuestos 
cuando se intenta una RC y las lesiones en una NC se tratan con ICP. Sin embargo, el efecto clínico 
beneficioso fue esencialmente por la reducción del tiempo hasta los eventos compuestos (MACE) o 
revascularizaciones repetidas 7-10 En esta línea, el seguimiento a largo plazo del ensayo CULPRIT tam-
bién ha demostrado que la reducción en la objetivo primario compuesto (muerte por todas las causas, 
IM, IC, revascularización impulsada por isquemia) del grupo RC se mantuvo en el seguimiento a largo 
plazo (mediana de 5,6 años) 13 . Sin embargo, no hay datos disponibles en la literatura sobre el impacto 
de la estrategia de revascularización en el total de eventos a largo plazo.

El trabajo actual evaluó la eficacia de tres estrategias de revascularización diferentes utilizando una 
metodología de eventos recurrentes, lo que nos permite cuantificar mejor la carga de morbilidad. En-
contramos un mayor riesgo de eventos combinados y un aumento de los componentes individuales en 
aquellos pacientes que recibieron una estrategia de ICP solo del vaso culpable.

Según nuestro conocimiento , este es el primer trabajo que comparó las estrategias de RC intrahospita-
laria y RC tardía en términos de eventos recurrentes a largo plazo. En nuestro estudio no se observaron 
diferencias significativas en la incidencia de eventos cardiovasculares recurrentes.

Se encontraron resultados similares en un análisis de subgrupos del ensayo COMPLETE, donde 
no se informaron diferencias en el resultado combinado de muerte cardíaca o nuevo IM entre una 
estrategia de RC temprana y tardía. 8 . En este sentido, el objetivo del metaanálisis más reciente de 
Elgendy et al. fue evaluar la efectividad de cuatro estrategias diferentes en pacientes con IAMCEST 
con EMV: ICP solo del vaso responsable, RC durante la ICP primaria, RC intrahospitalaria y RC 
tardía; la reducción del riesgo de MACE observada fue independiente del momento de la revascula-
rización de lesiones NC 14 .

Momento de la revascularización completa y estancia hospitalaria

Los beneficios de la RC en la reducción total de eventos se observaron consistentemente en nuestro 
trabajo, independientemente de si la ICP de lesiones NC se realizó durante el ingreso hospitalario o 
después del alta. Más aún, no se observaron diferencias entre ambas estrategias al analizar cada evento 
de forma individual. No obstante, observamos una reducción de hasta 2 días en la estancia hospitala-
ria en el grupo de RC ambulatoria en comparación con el grupo de RC intrahospitalaria, siendo la RC 
intrahospitalaria un predictor independiente de mayor estancia hospitalaria . Hasta la fecha, ningún 
estudio ha abordado el beneficio potencial en términos de duración de estancia hospitalaria de la ICP 
de lesiones NC realizada en un procedimiento diferido. Hasta donde sabemos, sólo un ensayo alea-
torizado ha informado de fechas de duración de estancia hospitalaria en pacientes con IAMCEST y 
EMV. Politi et al., analizaron el impacto de la estancia hospitalaria entre la revascularización sólo del 
vaso culpable, la revascularización inmediata durante la ICP primaria o tras el alta, y no encontraron 
diferencias entre ellos en cuanto a los días de hospitalización 15 .

En resumen, nuestros hallazgos confirman la carga prohibitiva de los eventos cardiovasculares totales 
en pacientes con IAMCEST sometidos a una estrategia de ICP solo del vaso culpable. Tanto la estra-
tegia de RC intrahospitalaria como la de RC diferida se asociaron de forma independiente con una 
reducción de eventos recurrentes durante un seguimiento a largo plazo, no observándose diferencias 
entre ellas. Así, una RC tardía puede permitirnos un alta precoz y segura en pacientes con IAMCEST 
con EMV, probablemente reduciendo los costes asociados a sus estancias prolongadas.
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Limitaciones 

Es necesario reconocer algunas limitaciones. Este trabajo es un estudio observacional en el que varios 
factores de confusión no medidos podrían estar desempeñando un papel significativo. Primero, este es 
un estudio observacional de un solo centro en el que podría estar operando un sesgo oculto. En segun-
do lugar, la elección de la estrategia de revascularización quedó a discreción del médico y del cardiólogo 
intervencionista, un tema que puede ser una fuente de sesgo de selección. En tercer lugar, no se evaluó 
la estrategia de revascularización inmediata durante la ICP primaria de la lesión NC.

CONCLUSIONES 
En comparación con la estrategia de ICP solo del vaso culpable, se ha demostrado que un enfoque de 
RC por etapas, ya sea durante el ingreso o después del alta, se asocia con una reducción en el riesgo de 
eventos cardiovasculares recurrentes durante un seguimiento a largo plazo. Además, un abordaje tar-
dío de la RC se asoció adicionalmente con una reducción de la estancia hospitalaria, y por tanto podría 
permitirnos un alta precoz y segura.

Conflictos de Interés y Fuente de Financiamiento: El estudio fue financiado por subvenciones del 
CIBER Cardiovascular 16/11/00420. Ningún otro conflicto de interés que declarar.
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PRIMARIA

RESUMEN
Introducción: el fenómeno de no-reflow es una complicación grave del interven-
cionismo coronario percutáneo (ICP), especialmente en la angioplastia primaria, 
para el que se desconocen medidas eficaces para prevenirlo.

Métodos: estudio retrospectivo de todos los pacientes tratados mediante angio-
plastia primaria en su solo centro en 4 años. Definimos no-reflow como la ausen-
cia de flujo inmediatamente después de la angioplastia con stent. 

Resultados: incluimos 1453 pacientes, de edad media 64,1 años, 21% mujeres, 
16,1% Killip >1. La media de retraso al ICP (rICP) fue d180 minutos (rango in-
tercuartílico 125-323). Se registró no-reflow en 81 (5,57%) pacientes y estos pa-
cientes presentaron mayor edad media, retraso hasta el ICP, presentación con 
grado Killip >1, TIMI-0 inicial y de menor presión arterial sistólica. En el 59,3% 
de los pacientes que presentaron no-reflow se consiguió un TIMI 3 final, con 
las medidas realizadas, frente al (94,9%) de los pacientes que no lo presentaron 
(p<0,001). El análisis multivariante identificó las siguientes variables asociadas al 
no-reflow: edad (OR: 1.03; p=0,008), rICP >120 min (OR: 2,70; p=0,015), TIMI-
0 inicial (OR: 3,22; p=0,001). La mortalidad hospitalaria fue 9.25% y el análisis 
multivariante mostró que el no-reflow se asoció a mayor mortalidad hospitalaria 
(OR: 2.34; p=0,030).

Conclusiones: La edad, el rICP y el flujo TIMI 0 inicial son los principales predic-
tores de la aparición de no-reflow.

Palabras clave: no-reflow; Angioplastia primaria; Intervencionismo; Mortalidad.
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INTRODUCCIÓN
El fenómeno de no-reflow es una complicación grave del intervencionismo coronario (ICP), sobre todo 
en el contexto de la angioplastia primaria por tratarse de pacientes de más alto riesgo, con mayor mor-
talidad en la fase hospitalaria y con mayor cantidad de miocardio en riesgo de isquemia1,2. La causa fun-
damental del no-reflow no es bien conocida y se asume que obedece a varios procesos, que no son exclu-
yentes entres sí, como la embolización, el daño por reperfusión, el vaso espasmo o el daño endotelial3,4. 

Tampoco se conocen las mejores estrategias para la prevención o el tratamiento del no-reflow. La trom-
bectomía manual no está recomendada de forma rutinaria en los pacientes tratados con ICP primaria, 
aunque uno de los pocos beneficios que ha demostrado es reducir la incidencia de no-reflow, como 
también, el tamaño del infarto. Una vez instaurado el no-reflow, se ha encontrado efecto beneficioso 
de la infusión intracoronaria de adenosina5, nitropusiato6, eptifibatide7, inhibidores de la glicoproteina 
IIb/IIIa8, verapamil9, epinefrina10 o nicorandil11. 

El objetivo de nuestro estudio fue analizar la incidencia y predictores del fenómeno de no-reflow en 
una cohorte contemporánea de pacientes remitidos para ICP primaria.

 
MÉTODOS
Realizamos un estudio retrospectivo de todos los pacientes tratados mediante ICP primaria en un solo 
centro en 4 años. Definimos no-reflow como la ausencia de flujo inmediatamente después de la angio-
plastia con stent. 

Los factores de riesgo, antecedentes médicos, tratamientos, exámenes complementarios y diagnóstico 
principal al alta fueron registrados de todos los pacientes por personal médico capacitado. La cardio-
patía coronaria previa se definió como tener un diagnóstico clínico de infarto de miocardio, angina es-
table o inestable o revascularización coronaria provocada por angina. Se incluyó insuficiencia cardíaca 
(IC) previa si los pacientes tenían al menos una hospitalización con dicho diagnóstico principal al al-
ta-informe médico y aquellos con signos y síntomas típicos de IC con diagnóstico por la imagen compa-
tible (radiografía o ecocardiograma). Las comorbilidades se evaluaron mediante el índice de Charlson, 
adaptado para pacientes con enfermedad cardiovascular.

Análisis estadístico

Las variables categóricas se expresaron como porcentajes de los datos disponibles y las variables con-
tinuas se expresaron como la media (desviación estándar). Las variables continuas se compararon me-
diante la prueba t de Student y las variables discretas se compararon mediante chi-cuadrado o pruebas 
exactas de Fischer, según fuera necesario. Los predictores de no-reflow y mortalidad hospitalaria se 
analizaron mediante regresión logística binaria. La selección de las covariables se basó en los resulta-
dos significativos del análisis univariante y, también, en las posibles implicaciones clínicas. La calidad 
del modelo fue realizada por el cinturón de calibración12, que crea una banda de confianza para la curva 
de calibración basada en una función que relaciona las probabilidades esperadas con las observadas en 
todas las clases de riesgo. El cinturón de calibración permite detectar los rangos de riesgo donde existe 
una desviación significativa de la calibración ideal e indicar la dirección de la desviación. Por lo tanto, 
este método ofrece una visión más analítica en la evaluación de la calidad de la atención, en compara-
ción con otros enfoques.

En todas las pruebas de hipótesis se rechazó la hipótesis nula con error tipo I o error alfa < 0,05. Los 
análisis estadísticos se realizaron con STATA 14.3 (StataCorp. 2009. Stata Statistical Software: Release 
14. College Station, TX: StataCorp LP).

 
RESULTADOS
De los 1453 pacientes incluidos, 81 (5,57%) desarrollaron no-reflow (Tabla 1). Encontramos dife-
rencias significativas en ambos grupos, presentando los pacientes que desarrollaron no-reflow una 
edad media más alta, menor prevalencia de tabaquismo activo, pero más frecuentemente presentación 
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con clase Killip >1, mayor retraso hasta el 
ICP y menor presión arterial sistólica en el 
primer contacto médico. Respecto a la coro-
nariografía, los pacientes que desarrollaron 
no-refl ow presentaron más frecuentemente 
TIMI-0 en la primera inyección de contraste 
y una tendencia a presentarse más frecuen-
te cuando el vaso responsable era la descen-
dente anterior. En el 59,3% de los pacientes 
que presentaron no-refl ow se consiguió un 
TIMI 3 fi nal, con las medidas realizadas, 
frente al (94,9%) de los pacientes que no lo 
presentaron (p<0,001).

El análisis multivariante, ajustado por edad, 
sexo, diabetes, hipertensión arterial, para-
da cardiaca, presión arterial, pretratamien-
to y retraso hasta el ICP, identifi có que las 
variables que se asociaban al desarrollo de 
no-refl ow fueron la edad >80 años (OR: 
2,20 IC 95% 1,19-4,41; p=0,013), rICP >120 
min (OR: 2,65 IC 95% 1,15-6,12; p=0,023), 
rICP >240 min (OR: 2,85 IC 95% 1,23-6,60; 
p=0,015), TIMI-0 inicial (OR: 3,19 IC 95% 
1,56-6,51; p=0,001) (Figura 1). 

La mortalidad hospitalaria fue 9,25% (125 
pacientes) y fue casi 4 veces superior en 
los pacientes que presentaron no-refl ow 
(23,68% vs. 8,39%; p<0,001). Ajustado por 
edad, sexo, rICP, diabetes y fl ujo TIMI fi nal, 
el fenómeno de no-refl ow se asoció a mayor 
mortalidad hospitalaria (OR: 2,31 IC  95%: 
1.13-4,70; p=0,021). Ambos modelos mul-
tivariantes mostraron buena calibración y 
capacidad diagnóstica.

Figura 1: Variables asociadas al desarrollo de no-refl ow en el análisis multivariante.
rICP: retraso hasta el intervencionismo coronario percutáneo.

Figura 2: Variables asociadas a la mortalidad en la fase hospitalaria en el análisis multivariante.

Tabla 1: Características generales de la población en función de si desarrollaron o no el fenómeno de no-refl ow.

DA:	descendente	anterior;	ICP:	intervencionismo	coronario	percutáneo;	PA:	presión	arterial.

No-reflow

Todos No Si p

N 1453 1,372	(94,43%) 81	(5,57%)

Edad 64,07	(13,52) 63,76	(13,52) 69,37	(12,51) <0,001

Mujeres 20,99% 20,92% 22,22% 0,779

Diabetes 20,51% 20,19% 25,93% 0,214

Hipertensión	arterial 50,03% 49,71% 55,56% 0,306

Fumadores 45,05% 46,05% 28,21% 0,002

Retraso	hasta	el	ICP 	180	(125-323) 178	(125-329) 230	(165-465) <0,001

Parada	
extrahospitalaria

7,78% 7,73% 8,64% 0,765

PA	sistólica	(mmHg) 120,73	(28,65) 121,18	(28,63) 113,37	(28,23) 0,021

PA	diastólica	(mmHg) 71,92	(16,88) 72,07	(16,87) 69,30	(17,05) 0,165

Frecuencia	cardiaca	 78,36	(17,45) 78,45	(17,34) 76,82	(19,12) 0,427

Killip	>1 16,12% 15,36% 28,95% 0,002

Vaso	responsable	DA 37,44% 36,88% 46,91% 0,070

TIMI	basal	0 71,43% 70,32 88,89% <0,001

Trombectomía 46,46% 46,28% 49,38% 0,587

MulNvaso 44,45% 44,38% 45,68% 0,819

Pretratamiento

		Aspirina 82,52% 82,65% 80,25% 0,580

		Clopidogrel 18,03% 17,64%	 24,69% 0,109

		Ticagrelor 34,62% 34,55% 35,80% 0,818

		Prasugrel 28,22% 28,64% 20,99% 0,137
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DISCUSION
El análisis de estar serie contemporánea de pacientes tratados con ICP primaria muestra que el fe-
nómeno de no-reflow tiene una baja incidencia, pero elevada mortalidad. Además, la edad, el retraso 
hasta el ICP y el flujo TIMI 0 inicial fueron los principales predictores de la aparición de no-reflow, lo 
que podría ayudar a predecir el perfil de paciente con más riesgo de desarrollar esta complicación. 

El fenómeno de no-reflow es multifactorial y además de la susceptibilidad individual, la embolización 
distal, el daño por reperfusión y la isquemia miocárdica son algunos de los principales mecanismos im-
plicados3. Nuestros resultados muestran la implicación determinante e independiente de la edad (sobre 
todo >80 años), el retraso hasta el ICP y el flujo TIMI 0 inicial en el desarrollo de no-reflow en una cohor-
te contemporánea de pacientes remitidos para angioplastia primaria. Estos hallazgos concuerdan con pu-
blicaciones previas1 y refuerza, además, el beneficio de los sistemas locales y regionales para el tratamien-
to urgente de los pacientes con síndrome coronario agudo con elevación del segmento ST (SCACEST). El 
rICP incluye el retraso hasta el primer contacto médico, claramente determinado por el paciente, más el 
tiempo hasta que se activa el código infarto y su llegada a la correspondiente unidad de hemodinámica 
y se le realiza el ICP13, denominado también retraso del sistema. Las campañas de concienciación de los 
pacientes para que soliciten asistencia lo más rápido posible en caso de dolor torácico junto con los pla-
nes para la mejora de la activación del sistema y traslado de los pacientes han contribuido a mejorar la 
asistencia los pacientes con SCACEST14,15 y, además, reducir la incidencia de complicaciones graves y la 
mortalidad16,17. Nuestros datos muestran, además, que el rICP es predictor independiente de no-reflow 
lo que refuerza, aún más, la necesidad de reducir al máximo estos intervalos.

Aunque la incidencia de no-reflow fue ligeramente inferior que la publicada por otras serías, nuestros 
datos siguen avalando el impacto en el pronóstico de la fase hospitalaria. Los pacientes que desarro-
llaron no-reflow presentaron una mortalidad en la fase hospitalaria casi 4 veces superior y el análisis 
multivariante reveló el valor pronóstico independiente del no-reflow. El seguimiento tras el alta de 
nuestra cohorte permitirá valorar el impacto sobre el pronóstico a largo plazo, aunque otras series han 
mostrado que el desarrollo de no-reflow en los pacientes con SCACEST se asocia a mayor mortalidad 
en los 5 años siguientes (HR: 1,66 IC 95% 1,17-2,36; p=0,004). Dado que el tratamiento más eficaz 
para revertir el no-reflow no es bien conocido5-11, pensamos que la prevención de su desarrollo podría 
ser una de las mejores estrategias. 

Por otra parte, no encontramos que la administración de doble antiagregación antes del ICP ni la trom-
bectomía redujesen la incidencia del no-reflow. El pretratamiento se recomienda desde el primer con-
tacto médico en las guías de práctica clínica18. El efecto de la administración de ticagrelor antes de la 
ICP primaria se probó en el ensayo ATLANTIC que no logró demostrar el criterio principal de valora-
ción del flujo TIMI 3 antes de la ICP19; no obstante, un subanálisis posterior destacó si se obtuvo bene-
ficio en los pacientes que presentaron un rICP >53 minutos20. Por otra parte, el protocolo de actuación 
de nuestra área no contempla la administración de heparina, aunque existe evidencia de respaldaría su 
uso21,22. Aunque el empleo rutinario de trombectomía manual ya no se recomienda uno de los pocos 
beneficios que ha demostrado ha sido reducir la incidencia de no-reflow en pacientes seleccionados23 
o con alta carga trombótica24. Dado que ninguna de estas estrategias se asoció a menor incidencia de 
no-reflow en nuestra seria pensamos que refuerza la necesidad de continuar mejorando en la reducción 
de las demoras de los sistemas de atención a estos pacientes.

Nuestro estudio presenta varias limitaciones. En primer lugar, se trata de un estudio observacional 
llevado a cabo en un único centro. En segundo lugar, el estudio incluyó pacientes consecutivos y reco-
gió las principales características clínicas con implicación en el proceso asistencial y evolución clínica 
del SCACEST por lo que no podemos descartar que otras variables que pudieran tener importancia 
o actuar como factores de confusión. Por último, los tiempos para calcular los retrasos se recogieron 
en base a la anamnesis e informes clínicos por lo que es posible que existan desviaciones respecto a 
la realidad. Sin embargo, dado que las características clínicas y la incidencia de complicaciones cardio-
vasculares fueron similares a las de otras cohortes14,16,17 pensamos que nuestros resultados deberían 
considerarse válidos y representativos de la práctica clínica.
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CONCLUSIONES
Con los protocolos y sistemas de atención a los pacientes con SCACEST de nuestro centro el fenó-
meno de no-reflow tiene una baja incidencia, pero alta mortalidad. La edad, el rICP y el flujo TIMI 0 
inicial son los principales factores asociados al no-reflow por lo que las iniciativas dirigidas a reducir 
los retrasos hasta el primer contacto médico o los traslados podría contribuir a reducir, aún más, su 
incidencia.
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RESUMEN
Introducción y objetivos: la compresión de miembros inferiores (MMII) me-
diante el uso de vendajes se ha propuesto como una estrategia útil para reducir la 
congestión tisular. Nuestro objetivo fue evaluar el efecto de la compresión de los 
miembros inferiores sobre los cambios a corto plazo en el relleno intravascular, 
evaluado por el diámetro de la vena cava inferior (VCI) en pacientes con insufi-
ciencia cardíaca (IC) descompensada.

Métodos: Se trata de un estudio prospectivo en el que se incluyeron 20 pacientes 
ambulatorios con IC descompensada tratados con furosemida subcutánea y com-
presión de los MMII durante al menos 72 h. Los criterios de valoración fueron (a) 
los cambios a corto plazo de la VCI, (b) la asociación entre la descongestión y los 
cambios en la VCI a las 3 horas de la compresión.

Resultados: Tras la administración subcutánea de furosemida y la compresión 
de los MMII, encontramos un aumento significativo del diámetro de la VCI a las 
3 h (ΔIVC = 1,6 mm, IC 95 %: 0,7–2,5; p < 0,001), con un aumento mayor en 
aquellos con una VCI inicial ≤ 21 mm (2,4 frente a 0,8 mm; p < 0,001).

Conclusiones: En esta cohorte de pacientes con IC descompensada tratados con 
furosemida subcutánea y compresión de los MMII, encontramos un mayor au-
mento de la VCI a corto plazo en aquellos con VCI ≤21 mm.

Palabras clave: Terapia compresiva, insuficiencia cardíaca descompensada, ven-
daje compresivo miembros inferiores, furosemida subcutánea. 



53

SOCIEDAD VALENCIANA 
DE CARDIOLOGÍA

INTRODUCCIÓN: 
La congestión explica la mayoría de los signos y síntomas de los pacientes con insuficiencia cardiaca 
(IC) descompensada1,2. El uso de diuréticos constituye la primera línea de actuación en estos pacientes, 
aunque la evidencia que avala la estrategia diurética óptima (intensidad y secuencia de prescripción 
diurética) es escasa3,4. La descongestión óptima debe implicar descongestión tisular y vascular. Sin em-
bargo, al menos a corto plazo, las intervenciones más utilizadas, como son los diuréticos parenterales, 
tienen un efecto predominante en la reducción de la congestión intravascular3,4. Se han postulado varias 
estrategias para movilizar volúmenes extravasculares, como la infusión de diuréticos de asa y soluciones 
hipertónicas (sodio o albúmina), sin evidencia consistente sobre su utilidad5,6. La terapia compresiva 
mediante el uso de vendajes compresivos se ha propuesto como estrategia potencialmente útil para dis-
minuir la congestión tisular. Por tanto, en este trabajo nuestro objetivo fue evaluar la asociación entre 
la compresión de los miembros inferiores (MMII) y los cambios a corto plazo en el relleno intravascular.

MATERIALES Y MÉTODOS:
DISEÑO DEL ESTUDIO, CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y EXCLUSIÓN:

Se trata de un estudio prospectivo en el que se incluyeron 20 pacientes ambulatorios con IC descompen-
sada todos ellos tratados con furosemida subcutánea y compresión de los MMII durante al menos 72 h 
entre el 1 de enero de 2020 y el 1 de junio de 2021, en la Unidad de IC del Hospital Clínic Universitari de 
Valencia (España). Los pacientes eran elegibles si presentaban IC descompensada con edema periférico 
(al menos grado 1+) que requería la administración de furosemida parenteral. Todos los pacientes tenían 
un diagnóstico establecido de IC según las guías de la ESC8. Los criterios de exclusión consistieron en: (a) 
IC aguda que requería ingreso hospitalario (edema pulmonar agudo, evidencia de hipoxemia, definida 
como una saturación de oxígeno <90% en la oximetría de pulso o una presión parcial de oxígeno <80 
mmHg en el análisis de gases en sangre arterial); (b) shock cardiogénico; (c) hipotensión sintomática o 
cualquier presión arterial sistólica (PAS) <90 mmHg; y d) evento índice desencadenado por una arritmia 
no controlada (bloqueo cardíaco avanzado sin marcapasos, taquicardia ventricular sostenida,  shock te-
rapéutico con desfibrilador o fibrilación auricular/ aleteo con respuesta ventricular sostenida >150 lpm), 
infección/sepsis o anemia severa (hemoglobina <7 g/dL), y paciente que requiere hospitalización a juicio 
del cardiólogo. También se excluyeron los pacientes en terapia de reemplazo renal o ultrafiltración. Este 
estudio cumplió con la Declaración de Helsinki y fue aprobado por los comités de revisión institucionales 
locales. Todos los pacientes firmaron un consentimiento informado.

OBJETIVOS:

Los criterios de valoración fueron: a) los cambios en la VCI a corto plazo tras la administración subcu-
tánea de furosemida y la compresión de MMII, y b) la relación entre los cambios a las 3 horas en la VCI. 
Además, los criterios de valoración de seguridad incluyeron cambios en el filtrado glomerular renal esti-
mado (FGRe), la presión arterial sistólica (PAS) y los electrolitos.

PROCEDIMIENTOS:

Compresión de miembros inferiores

La compresión de los MMII se realizó con un sistema de vendaje compresivo multicapa a una presión de 
20 mmHg (UrgoK2 LITE ® )9,10. Hay dos tamaños diferentes de UrgoK2 LITE ® según el perímetro del 
tobillo (18-25 o 25-32 cm). Para cada paciente, se midió el perímetro del tobillo y se seleccionó el tamaño 
correcto.

Administración subcutánea de furosemida:

La furosemida subcutánea se administró utilizando un sistema de bomba de infusión continua de un 
solo uso (DOSI-FUSER ® , Leventon, SAU, Barcelona, España) y un equipo de infusión subcutánea co-
mercial estándar. El sistema de bomba de infusión consta de un globo elastomérico dentro de un reci-
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piente rígido, una línea de infusión con el dispositivo capilar y un conector Luer-lock que se conecta 
al equipo de infusión subcutánea estándar. Después de inflar el globo, el medicamento fluye a través 
del dispositivo capilar debido a la presión del globo elastomérico, que determina la velocidad del flujo. 
Utilizamos una bomba de infusión que contenía un reservorio de balón de 250 ml con un caudal con-
tinuo nominal de 2,1 ml/h durante 72 h.

La dosis de furosemida subcutánea se calculó en base a la dosis oral ambulatoria del sujeto mediante 
una conversión de 1:1,25 (80 mg de furosemida oral = 100 mg de furosemida subcutánea). Por tanto, 
para administrar una dosis diaria de 100 mg de furosemida subcutánea, se requirió una concentración 
de fármaco de 2 mg/mL (dilución: 500 mg de furosemida no formulada en 250 mL de cloruro de sodio 
al 0,9%).

Evaluación del diámetro de la vena cava inferior:

El diámetro de la VCI se visualizó mediante ecografía11, con pacientes en decúbito supino, utilizando 
una vista subcostal de 4 cámaras (línea media, inferior al xifoides, angulado a la derecha). El diámetro 
máximo de la VCI durante el ciclo respiratorio se midió aproximadamente 3 cm antes de la fusión con 
la aurícula derecha. Un diámetro máximo de VCI > 21 mm se definió como VCI dilatada. El diámetro 
de la VCI se evaluó al inicio y a las 3, 24, 48 y 72 h después de aplicar el vendaje compresivo en los 
MMII. Se consideró significativo un cambio en la VCI a las 3 horas >2 mm.

Monitorización clínica y Evaluación de Biomarcadores:

Se realizó visita basal, a las 24, 48 y 72 h, todas ellas presenciales. En las visitas, registramos la clase 
de la New York Heart Association (NYHA), edema de MMII, el peso y los signos vitales. Los edemas se 
evaluaron en grados de 1+ a 4+ (grado 1+: depresión leve de 2 mm de profundidad, grado 2+: depre-
sión algo más profunda de 4 mm, grado 3+: depresión notablemente profunda de 6 mm y grado 4+: 
depresión muy profunda de 8 mm), se midió el diámetro de los MMII 10 cm por encima del maléolo 
externo. Se registró el diámetro medio entre ambas extremidades.

Por otro lado, evaluamos la escala analógica visual (VAS) de la disnea y los datos estándar de laborato-
rio de plasma [tasa de FGRe, electrolitos plasmáticos (sodio y potasio) y péptido natriurético cerebral 
amino terminal (NT-proBNP)] en visita basal y 72 h. El sodio urinario puntual se evaluó cada 24 h 
después de la intervención del tratamiento, a las 24, 48 y 72 h.

ANÁLISIS ESTADÍSTICO:

Las variables basales continuas se expresaron como mediana [intervalo intercuartílico (IQI)]. Las va-
riables discretas se presentaron como números (porcentajes). Los cambios en los criterios de valora-
ción continuos y sus trayectorias longitudinales se estimaron con modelos de regresión lineal mixtos 
(LMRM). Las exposiciones continuas con una distribución no paramétrica se transformaron logarít-
micamente [NT-proBNP (lnNT-proBNP)]. Las estimaciones multivariadas se ajustaron por edad, sexo, 
FGRe inicial, fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) y el valor del punto final inicial, in-
dependientemente de su valor p. Los LMRM se presentan como medias de mínimos cuadrados (LSM) 
con sus respectivos intervalos de confianza del 95 %. Los valores de p se ajustaron para comparaciones 
múltiples (procedimiento de Sidak). Una p de 2 caras se fijó un valor de < 0,05 como criterio de signifi-
cación estadística. Todos los análisis se realizaron en Stata 15.1 (Stata Statistical Software, versión 15 
[2017]; StataCorp LP, College Station, TX, EE. UU.)

 
RESULTADOS:
La mediana de edad fue de 80 años (73-85), 8 (40%) pacientes eran mujeres, 15 (75%) presentaban 
antecedentes de NYHA III, y todos habían ingresado previamente por IC aguda. Todos los pacientes 
estaban en tratamiento con diuréticos de asa orales [dosis mediana equivalente de furosemida 80 mg/
día (40-120)] y mostraron edema periférico en la visita basal (90% con grados 3+ a 4+). La media-
na (p25-p75%) de PAS, frecuencia cardíaca, TFGe, NT-proBNP y antígeno carbohidrato (CA125) en 
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el momento de la presentación fueron 127 
mmHg (110-139), 74 lpm (64-82), 44 ml/
min/1,73 m 2(33-61), 2738 pg/ml (1290-
8585) y 34 U/ml (15-125), respectivamen-
te. La mediana (p25-p75%) de la FEVI y la 
excursión sistólica del plano anular tricuspí-
deo (TAPSE) fueron del 52% (36-60) y 17,5 
mm (14-19), respectivamente. Un total de 
12 (60%) pacientes tenían FEVI ≥50%. La 
mediana (p25-p75%) del diámetro de la VCI 
fue de 22,5 mm (15-27). La mitad de los pa-
cientes presentaban un diámetro de VCI ≤ 
21 mm. Los pacientes fueron tratados con 
dosis homogéneas de furosemida subcu-
tánea [mediana de 100 mg/día (mín.: 80 y 
máx.: 120)].

Las características basales del estado de la 
VCI (≤21 frente a >21 mm) se resumen en 
la Tabla 1. Los pacientes con VCI ≤ 21 mm 
mostraron clase NYHA más baja, NT-proB-
NP e ingurgitación yugular (Tabla 1). No 
hubo diferencias en la severidad del edema 
periférico u otros parámetros clínicos de 
congestión.

Cambios en la VCI después de la compre-
sión venosa de la pierna

Después de la administración subcutánea 
de furosemida y la compresión de MMII, 
encontramos un aumento significativo en el 
diámetro de la VCI a las 3 h (ΔIVC = 1,6 mm, 
IC del 95 %: 0,7 a 2,5; p < 0,001). Un total de 
9 pacientes (45%) mostraron un aumento a 
las 3 h en VCI ≥2 mm. Posteriormente, se ob-
servó una disminución gradual del diámetro 
de la VCI a las 24, 48 y 72 horas (Figura 1). 
Sin embargo, el efecto de la compresión en la 
trayectoria a corto plazo del diámetro de VCI 
fue heterogéneo en el estado de VCI al inicio 
(valor de p para la interacción <0,001). En 
los pacientes en los que la VCI estaba por de-
bajo o igual a la mediana (≤ 21 mm), encon-
tramos un mayor aumento del diámetro de 
la VCI a las 3 h (ΔVCI = 2,4 mm, IC95%: 1,0 
a 3,8; p < 0,001). En aquellos con VCI >21 
mm, VCI no aumentó significativamente a 
las 3 h (ΔIVC = 0,8 mm, IC95%: −0,6–2,2; p 
= 0,611), como se muestra en la Figura 2. El 
número de pacientes que aumentó la VCI al 
menos 2 mm a las 3 h fue mayor en aquellos 
con VCI inicial ≤ 21 mm [7 (70 %) frente a 2 

Tabla 1, Características basales de los pacientes, 

IECA: inhibidor de la enzima convertidor de angiotensina; ARA2: bloqueadores receptores angiotensina II; CA125: 
antígeno carbohidrato 125; TAS: tensión arterial sistólica; TAD: tensión arterial diastólica;  eGFR: filtrado glomeru-
lar renal estimado; FED: dosis de furosemida equivalente; iSLGT-2: inhibidor del co-transportador sodio-glucosa; 
FEVI: fracción de eyección del ventrículo izquierdo; ARM: antagonistas receptor de mineralocorticoides; NT-proB-
NP: fracción amino-terminal del propéptido natriurético cerebral; NYHA: New York Heart Association; PAPS: pre-
sión arterial pulmonar sistólica; TAPSE: desplazamiento sistólico del plano del anillo tricuspídeo. 
Las variables continuas se expresan en medianas (p25-p75%)
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(20 %), p = 0,025]. En puntos de tiempo posteriores (24, 48 y 72 h), y en comparación con los valores 
iniciales, encontramos una mayor disminución en los diámetros de la VCI en aquellos con VCI dilatada 
(>21 mm), pero un efecto neutral en aquellos con VCI ≤ 21 mm (Figura 2).

Figura 1. Cambios en el diámetro de la VCI tras la administración de furosemida subcutánea y compresión venosa de los miembros inferiores. VCI, vena cava inferior.

Figura 2. Efecto de la compresión venosa en la trayectoria del diámetro de la VCI a través del estado de la VCI al inicio del estudio. VCI, vena cava inferior.

DISCUSIÓN
Encontramos que la compresión de MMII a corto plazo puede ser útil para mejorar la respuesta diuré-
tica en pacientes con IC descompensada tratados con furosemida subcutánea y ausencia de congestión 
intravascular (VCI ≤21 mm) en visita basal. Por el contrario, los pacientes con congestión intravascular 
obtendrían menor beneficio.

Respuesta diurética: el papel de la congestión extravascular y el relleno intravascular

Los diuréticos de asa por vía parenteral son el pilar del tratamiento de pacientes con IC descompensa-
da3,4,8. A pesar de su uso ubicuo en la práctica clínica diaria, la base de evidencia para el uso apropiado 
de estos agentes sigue siendo en gran medida empírica3,4,8. Los ensayos clínicos son escasos y la mayo-
ría de ellos han arrojado resultados no concluyentes3,4,8,12,13. Aunque la congestión explica la mayoría 
de los signos y síntomas en pacientes descompensados, la gravedad y la distribución corporal son en 
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gran medida heterogéneas1,2,14,15. Por lo tanto, existe consenso sobre la necesidad de mejorar la 
evaluación de la congestión por IC mediante el uso de un enfoque multiparamétrico, que incluya 
imágenes, biomarcadores y parámetros clínicos15,16.

La mayor parte de la sobrecarga de volumen, especialmente en fases más avanzadas de la enfer-
medad, correspondía a congestión tisular y no circulatoria17. Los pacientes con congestión tisular 
predominante identificaron un subgrupo de pacientes con menor eficacia diurética y mayor riesgo 
de resistencia a los diuréticos3,4. Las estrategias de depleción tradicionales desempeñan princi-
palmente un papel en el control de la congestión intravascular3,4, mientras que las estrategias de 
tratamiento eficaces para abordar la congestión tisular/extravascular siguen siendo un desafío 
clínico3,4. Para controlar la congestión tisular, se utilizan diferentes enfoques destinados a faci-
litar la captación del volumen intravascular (paso de agua de un compartimento extravascular a 
uno intravascular) mediante el aumento de la osmolaridad plasmática sin pruebas sólidas. Estas 
estrategias incluían la infusión de diuréticos de asa junto con una solución salina hipertónica o 
albúmina5,6,18,19. Otro enfoque consiste en utilizar agentes farmacológicos como inhibidores de 
SGLT2 o tolvaptán que aumentan la eliminación de agua libre de orina4,20.

Este estudio postula que la compresión de MMII en pacientes con IC descompensada, con con-
gestión tisular evidente y ausencia de congestión intravascular, podría ser una alternativa tera-
péutica ampliamente disponible para la expansión del compartimento intravascular a corto plazo. 
Curiosamente, encontramos que la expansión intravascular después de la compresión fue mayor 
en aquellos con un volumen intravascular normal-bajo y, en este subgrupo de pacientes, se asoció 
positivamente con una mayor descongestión. Por el contrario, esta maniobra parece inútil o incluso 
desaconsejada en casos de sobrecarga de volumen circulatorio.

ESTUDIOS PREVIOS

Hasta la fecha, los estudios de terapia compresiva se han centrado principalmente en el tratamien-
to de la insuficiencia venosa, y se han realizado pocos estudios en la IC descompensada7. Por otra 
parte, la compresión de MMII en pacientes con IC descompensada aparece como una contraindica-
ción en las principales guías21, ya que favoreciendo el retorno venoso y aumentando las presiones 
de llenado podemos provocar aumento rápido de la precarga y la poscarga, produciendo congestión 
pulmonar7,22. Sin embargo, un estudio reciente ha sugerido que esta estrategia es segura en pacien-
tes con úlceras venosas e IC23.

Entre los estudios disponibles en pacientes con IC, se han analizado diferentes poblaciones. Dere-
ppe et al. realizaron una medición invasiva de presiones venosas mediante un catéter Swan-Ganz 
en 11 pacientes con IC (5 con IC crónica y 6 con infarto agudo de miocardio). Después de la com-
presión, se observó un aumento significativo de las presiones en la aurícula derecha, la arteria pul-
monar y el enclavamiento pulmonar, y los valores volvieron a la línea de base 30 minutos después 
de finalizar la compresión24. Dereppe et al. también reportaron, en 15 pacientes con IC moderada 
a grave, que la compresión neumática se asoció con un aumento tanto de la presión media de la 
aurícula derecha como de la presión pulmonar, lo que no se tradujo en cambios significativos en la 
función cardíaca del lado izquierdo25. Sin embargo, Wilputte et al. observaron, en 5 pacientes con 
IC y clase III y IV de la NYHA, que la compresión y la contracción muscular simultánea inducían 
un aumento significativo de la presión arterial derecha y un deterioro transitorio de la función 
ventricular derecha e izquierda6.

Más recientemente, se evaluaron los efectos de la terapia compresiva en MMII en comparación 
con la albúmina hipertónica sobre la eficacia de los diuréticos en una gran cohorte retrospectiva de 
pacientes (N = 1147) con sobrecarga de volumen y resistencia a los diuréticos durante la fase de re-
ducción de la reanimación de la sepsis27. El uso de la compresión se asoció con una eficacia diurética 
superior a la de la solución de albúmina hipertónica, a pesar de que los niveles basales de albúmina 
sérica fueron más bajos en quienes recibieron compresión27. Desafortunadamente, ninguno de los 
trabajos previos evaluó el efecto de compresión en el estado intravascular.
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En caso de confirmación de seguridad y eficacia, la terapia compresiva mediante el uso de vendajes es 
una intervención ampliamente disponible, simple, bien tolerada y económica que puede trasladarse 
fácilmente a la práctica clínica diaria.

LIMITACIONES

Primero, es un pequeño estudio piloto sin grupo de control. Son necesarios más estudios controlados 
que comparen el efecto de la compresión más la administración de furosemida parenteral frente a la 
administración parenteral de furosemida exclusivamente. En segundo lugar, los pacientes evaluados 
eran de mayor edad, con fracción de eyección preservada predominante y características de IC avan-
zada. Por lo tanto, los hallazgos actuales no pueden extrapolarse a formas más leves de la enfermedad 
y aquellas con disfunción sistólica predominantemente del ventrículo izquierdo. En tercer lugar, este 
estudio tiene las limitaciones inherentes al pequeño número de participantes. Como tal, no podemos 
descartar que el resultado neutral en algunas exposiciones pueda deberse a un bajo poder estadístico 
(error de tipo II). En cuarto lugar, los pacientes aquí incluidos fueron aquellos con IC descompensada 
tratados de forma ambulatoria. Viabilidad, eficacia, y la seguridad también debe probarse en pacien-
tes hospitalizados. Finalmente, la estrategia diurética utilizada aquí fue la administración subcutánea 
de furosemida. Estudios adicionales deberían confirmar los hallazgos actuales con la administración 
intravenosa de diuréticos de asa y definir mejor la contribución causal de la compresión en el relleno 
intravascular.

CONCLUSIONES:
El tratamiento con vendajes compresivos es seguro en pacientes con IC descompensada. El tratamien-
to con vendajes compresivos y furosemida subcutánea se asoció con una mayor descongestión a las 
72 h cuando la VCI al inicio está dentro de los valores normales. Por el contrario, parece no tener un 
papel en el aumento de la respuesta diurética en aquellos con IC descompensada y VCI dilatada en la 
presentación.
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