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2. RESUMEN

La insuficiencia cardiaca es una condicion que se ha vuelto mas prevalente por el
envejecimiento de la poblacién, caracterizada por signos y sintomas asociados a
cambios cardiacos estructurales y/o funcionales. Las podemos clasificar en diferentes
fenotipos segun la fraccidn de eyeccidn. El prondstico a mediano y largo plazo es malo

con tasas de supervivencia bajas.

Un hallazgo comun en pacientes que padecen insuficiencia cardiaca es la deficiencia
de hierro, que presenta una prevalencia variable del 44-75% segun estudios realizados
en poblaciones de Europa y Estados Unidos. Tiene un impacto negativo en la capacidad
de ejercicio, sintomas y calidad de vida que mejoran con la suplementacion hierro

endovenoso como se demostrd en varios estudios.

Se plantea llevar a cabo un estudio descriptivo de tipo transversal con el objetivo
principal de determinar la prevalencia de la deficiencia de hierro en pacientes que
presentan insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién reducida, asi como las
caracteristicas clinicas asociadas a esta condicion. La poblacién objeto de estudio
incluye a todos los pacientes de la unidad de falla cardiaca del Instituto Nacional
Cardiovascular- INCOR que cumplan con los criterios de inclusion establecidos. La
informacion se obtendra de las historias clinicas de los pacientes atendidos durante el
afio 2024. Se realizaran mediciones de variables cuantitativas, cualitativas y de
asociacion. La relevancia de este proyecto radica en la falta de datos propios a nivel

institucional y a nivel nacional de la prevalencia, caracteristicas clinicas y demografias



que servird como base para implementar nuevos estudios de prevalencia a nivel

nacional.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca; déficit de hierro; fraccion de eyeccion.

3. INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) se ha convertido en una condicion frecuente debido al
envejecimiento de la poblacion, con una prevalencia que varia del 1% en al 10%
dependiendo de la edad (1.2). La IC se caracteriza por la presencia de signos y sintomas
resultantes de un dafio estructural y/o funcional en el corazon, que se confirma

mediante la medicion péptidos natriuréticos elevados (3).

La IC puede ser clasificada en diferentes fenotipos segun la fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI), siendo estas: Reducido FEVI <40, Levemente reducido
FEVI 41-49% y Preservado FEVI >50 (4). Esto en base a maltiples estudios sobre la
terapia medica que demostré beneficios significativos en morbimortalidad para

pacientes con fraccion de eyeccion reducida en comparacion a los otros fenotipos.

El prondstico de la IC depende de multiples factores como FEVI, edad, comorbilidades,
terapia medica optima (TMO) y su tolerancia. En un metaanalisis, se reportaron tasas
de supervivencia al quinto y décimo afio del 56,7 %y 34,9 % respectivamente (5), por
lo que el diagnostico oportuno y tratamiento basado en las guias puede incrementar la

supervivencia, retrasar la progresion de la enfermedad y mejorar la calidad de vida.



La TMO se basa en 4 farmacos esenciales IECA/ARA2, beta blogueadores, antagonista
de los receptores de mineralocorticoides e iISGLT2 para los fenotipos reducido y

levemente reducido.

Un problema frecuente en la insuficiencia cardiaca es la deficiencia de hierro (DH),
con una prevalencia del 44-75% (6). EI DH esta asociado a un peor prondstico, peores
sintomas, disminucién de la capacidad de ejercicio y deterioro de la calidad de vida
que mejoraron después de la administracion de hierro endovenoso como se demostro

en los estudios CONFIRM-HF y FAIR-HF.

Silverg DS, et al (7) fueron los primeros en tratar la anemia en pacientes con IC usando
eritropoyetina subcutanea y hierro sacarato endovenoso, encontrando mejoria de la
clase funcional NYHA y fraccion de eyeccion durante 6 meses de tratamiento.
Posteriormente Bolger AP et al (8) en un pequefio estudio no aleatorizado de 16
personas demostrd que la administracion de hierro endovenoso sin eritropoyetina
reducia los sintomas y mejoraba la capacidad de ejercicio en pacientes anémicos con
IC. Es a partir de estos hallazgos que se realizaron otros estudios que buscaron
determinar los beneficios de la suplementacion con hierro en pacientes con falla

cardiaca.

Debido a su gran disponibilidad y bajo costo se planted que la suplementacion con
hierro via oral podria ser una estrategia a considerar en pacientes con DH e
insuficiencia cardiaca. Para tal propdsito se realizaron 2 ensayos aleatorios. El primero
fue el IRON-HF (9). Un estudio doble ciego que incluian pacientes con FEVI1<40%

NYHA 1I-111 y hemoglobina entre 9 y 12 g/dl, se compararon 3 grupos: el primero



recibié sulfato ferroso via oral, el segundo hierro sacarato EV 'y el tercer grupo placebo,
luego de tres meses se vio que el grupo de hierro sacarato mostro un mejor consumo

maximo de oxigeno.

El segundo ensayo aleatorio doble ciego fue IRONOUT HF (10). Incluyo 225 pacientes
con FEVI <40% que comparo el uso de hierro oral en forma de polisacarido de hierro
150 mg dos veces al dia contra un placebo via oral. El criterio de valoracion principal
era el cambio en el consumo de oxigeno a la semana 16. Los criterios de valoracion
secundarios fueron caminata a los 6 minutos, péptidos natriuréticos y el estado de salud
evaluados por el cuestionario de cardiomiopatia de Kansas city. Este estudio mostro
que el uso de hierro oral no mejoro de manera significativamente ninguno de los
criterios de valoracion; por lo tanto, las guias no recomiendan el uso de hierro via oral

en paciente con DH e insuficiencia cardiaca.

Actualmente la estrategia para corregir el DH es el uso de hierro endovenoso; existen
5 tipos, de los cuales el hierro sacarato y carboximaltosa férrica se usaron en ensayos
clinicos. El hierro endovenoso mostro ser seguro con algunos efectos secundarios como
reacciones cuténeas, cefalea, calambres, alteracion electrolitica, hipotension que no

representaron un problema de seguridad (11).

FAIR-HF (12) fue el primer gran ensayo aleatorio doble ciego y controlado con placebo
en usar carboximaltosa férrica (CMF) en una poblacion de 459 pacientes con clase
funcional NYHA I1I-111, FEVI <45% con DH determinado como ferritina <100 pg/L o
saturacion de transferrina <20% con ferritina entre 100299 pg/L. y hemoglobina de

9.5 a 13.5 g/dl aleatorizado en una proporcion 2:1 para recibir CMF o placebo. Se



realizd una correccion semanal de 200mg de CMF segun el déficit de hierro calculado,
seguida de una fase de mantenimiento con 200 mg de CMF mensual con un
seguimiento de 24 semanas. El tratamiento con CMF fue superior al placebo en los
siguientes criterios de valoracion: Evaluacion Global del Paciente auto reportada, clase
funcional (NYHA), cambio en la distancia recorrida en la prueba de caminata de 6
minutos, cambio de la puntuacién en la Escala Analdgica Visual de Calidad de Vida
Europea 5 Dimensiones (EQ-5D) y cambio en la puntuacion general en el Cuestionario
de Miocardiopatia de Kansas City. Las tasas de mortalidad, incidencia de eventos
adversos y eventos adversos graves, fueron comparables entre los dos grupos de

estudio.

Otro ensayo que uso carboximaltosa férrica y que busco demostrar los efectos positivos
de la suplementacién con hierro endovenoso a largo plazo fue CONFIRM-HF. (13) Un
estudio doble ciego controlado con placebo en una poblacion de 304 pacientes con
NYHA II-111, FEVI <40% con DH caracterizado por ferritina <100 pg/L o saturacién
de transferrina <20% con ferritina entre 100-299 pg/L. y hemoglobina de menor a 15
g/dl aleatorizado en una proporcion 1:1 para recibir CMF o placebo, con un
seguimiento de 52 semanas. Se valoré como criterio principal la variacién en la
distancia recorrida durante la prueba de caminata de 6 minutos desde el inicio hasta la
semana 24, siendo estadisticamente significativo y favorable para el grupo de la CMF,
los criterios de valoracién secundaria incluyeron: laclase funcional NYHA,

la distancia recorrida en la prueba de caminata de 6 minutos, la evaluacién global del



paciente auto reportada y la calidad de vida relacionada con la salud, que también

demostraron ser favorables para el grupo de CMF a partir de la semana 24 en adelante.

Un tercer ensayo clinico que confirmo la mejoria de la capacidad de ejercicio en
pacientes con IC y deficiencia de hierro fue el EFFECT-HF (14), un estudio doble ciego
controlado con placebo en una poblacion de 174 pacientes. Los criterios de inclusion
fueron clase funcional NYHA 1I-11l, FEVI <40% y péptidos natriuréticos elevados
(BNP > 100 pg/mL, NT-pro-BNP > 400 pg/mL) con DH medido como ferritina <100
pg/L o saturacion de transferrina <20% con ferritina entre 100-299 pg/L. y
hemoglobina menor a 15 g/dl aleatorizado en una proporcion 1:1 para recibir
carboximaltosa férrica o placebo. Se evaludé como criterio principal el cambio en el
consumo maximo de oxigeno (VO2) a las 24 semanas, donde se encontrd6 una
disminucion del VO2 maximo en el grupo control, pero se mantuvo con CMF. Los
criterios de valoracion secundaria como clase funcional NYHA y la evaluacién global

del paciente auto reportado fueron superiores en el grupo de CMF.

En cuanto a los pacientes con IC con funcion sistolica preservada se encontrd una
considerable prevalencia de DH, que impactan de manera similar en la capacidad de
ejercicio y calidad de vida; sin embargo, no se cuentan aun con ensayos clinicos
culminados que muestren los resultados clinicos de la suplementacion con hierro EV

en este grupo de pacientes (11).

En nuestro pais no contamos con informacién propia sobre la prevalencia de DH en
pacientes con IC, los datos disponibles en la literatura son en base a estudios realizados

en poblaciones de Europay Estados Unidos que no son extrapolables a nuestra realidad.



Saber estos datos nos ayudara a conocer la carga de esta patologia a nivel institucional
y el impacto que tiene en la salud de los pacientes, ademas servira para concientizar al
personal de salud sobre un diagndstico mas temprano y tratamiento personalizado.
Adicionalmente, este proyecto puede servir de base para realizar en un futuro estudios
de prevalencia a nivel nacional que tenga un impacto en el manejo clinico, la calidad
de vida del paciente y en el desarrollo de estrategias de salud publicas. Por lo expuesto
es importante saber ¢(Cuél es prevalencia y caracteristicas clinicas de pacientes con
déficit de hierro en insuficiencia cardiaca crénica con fraccion de eyeccion reducida

considerando ademéas comorbilidades y tratamiento recibido?

4.- OBJETIVOS

Objetivo principal

e Determinar la frecuencia de la deficiencia de hierro en pacientes con
insuficiencia cardiaca crénica con fraccion de eyeccion reducida en la unidad
de falla cardiaca del Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR) durante el

periodo del 1 de enero al 31 de diciembre de 2024.

Objetivos secundarios
e Ildentificar caracteristicas demograficas asociadas a la deficiencia de hierro en
falla cardiaca.
e Identificar caracteristicas clinicas asociadas de pacientes con déficit de hierro e

y falla cardiaca.



¢ ldentificar las comorbilidades méas frecuentes asociadas en pacientes con déficit
de hierro y falla cardiaca.
e Determinar la frecuencia de terapia cuadruple en pacientes con falla cardiaca.

5.- MATERIAL Y METODO

a) Disefo del estudio:

El proyecto se presenta como un estudio descriptivo de tipo transversal, enfocado en

pacientes que fueron atendidos en el Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR).

b) Poblacién:

La poblacion objeto de estudio estara integrada por pacientes atendidos en unidad de
falla cardiaca del Instituto de Salud Cardiovascular quienes presentan un diagnostico
de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida y que cumplan con los
criterios de inclusion establecidos durante el periodo del 1 de enero al 31 de diciembre

de 2024.

Criterios de inclusion:

e Pacientes con diagnostico de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
menor a 40%.

e Pacientes con estudios de ferritina y saturacion de transferrina.

e Clasificacion funcional de insuficiencia cardiaca NYHA I-1V.

e Pacientes mayores de edad.

e Sexo masculino o femenino



Criterios de exclusion:

e Insuficiencia cardiaca avanzada.
o (Gestantes.

e Pacientes con dispositivos de asistencia ventricular.

¢) Muestra

La poblacion seleccionada se realizara mediante muestreo no probabilistico por
conveniencia que considere a todos los pacientes que acuden a la unidad de falla

cardiaca y que cumpla los criterios de inclusion.

d) Definicion operacional de variables:

El estudio se enfoca en paciente que presentan insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo menor al 40%, las variables a evaluar se encuentran

detalladas en el ANEXO 1.

e) Procedimientos y técnicas:

El presente proyecto se realizara en la unidad de falla cardiaca del Instituto Nacional
Cardiovascular-INCOR. Se evaluara el registro de datos de los pacientes atendidos
entre el 1 de enero y el 31 de diciembre de 2024. Se revisaran las historias clinicas de
todos los pacientes que cumplan los criterios de inclusion y exclusion. Posteriormente,
se recogera la informacién necesaria utilizando una ficha de recoleccion de

datos (ANEXO 2). Para mantener el anonimato de la informacidn recogida se usara el
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ndmero de la historia clinica como identificador. Finalmente, la informacion sera

analizada en el programa estadistico SPSS.

f) Aspectos éticos del estudio:

El estudio en cuestion sera sometido a la aprobacién del comité institucional de ética
de la Universidad Peruana Cayetano Heredia antes de su realizacién. Al ser un estudio
descriptivo y transversal que recolecta datos de forma andnima y no implica ningdn

riesgo para la salud de paciente no requiere la firma de un consentimiento informado.

g) Plan de andlisis:

La informacion recolectada sera tabulada en un archivo de Excel, posteriormente para
el analisis descriptivo de variables cualitativas se realizaran mediciones de tendencia
central, para variables cuantitativas distribuciones de frecuencias y porcentajes, para
valorar la asociacion entre variables cualitativas se aplicara la prueba de Chi-cuadrado
y para la asociacion de variables cuantitativas se usara la prueba t de Student. El analisis
estadistico se realizara con el software SPSS muy utilizado en el ambito de

epidemiologia y salud publica.
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7.- PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

PRESUPUESTO
Cantidad Precio unitario en | Sub total
soles

Copias 300 0.1 30
Papel 1000 0.04 40
Lapiceros 10 1 10
Folder 10 3 30
Otros materiales de | 1 100 100
escritorio

Telefonia 1 60 60
Internet 1 60 60
Movilidad 100 2 200
Total 530

CRONOGRAMA DE ESTUDIO

2024 2025

Set | Oct | Nov | Dic | Ene | Feb | Mar | Abr | May | Jun
Elaboracion de | X X
proyecto
Correcciones X
Aprobacion X
Ejecuciony X | X X
recoleccion de
datos

Analisis de X
datos
Informe final X X
Presentacion X
de resultados
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8.- ANEXO 1

Variables Definicion operacional Criterios para medicion de | Tipo de variable | Escala de
las categorias medicién
Demogréficas
Edad NUmero de afios vividos Expresado en afos Cuantitativa De razon
Sexo Segun las caracteristicas biologicas 0: Masculino Cualitativa Nominal
registradas en la historia clinica 1: femenino dicotémica
Niveles de hierro
Deficiencia de Definido como ferritina <100 pg/L o 0: Si cumple Cualitativa Nominal
hierro saturacion de transferrina <20% con 1: No cumple dicotémica
ferritina entre 100299 ug/L.
Funcion sistolica
del ventriculo
izquierdo
Fraccion de Porcentaje del volumen total eyectado Expresado en porcentajes Cuantitativa De razon
eyeccion durante la sistole del ventriculo izquierdo
Clinica
NYHA Clasificacion funcional de la New York 0: NYHA I sin limitacion a | Cualitativa Ordinal
Heart Association basada en la gravedad de | la actividad fisica politbmica
sintomas y actividad fisica 1: NYHA 11 leve limitacion
a la actividad fisica
2: NYHA 111 marcada
limitacion de la actividad
fisica
3: NYHA IV incapacidad
para llevar cualquier
actividad fisica
Antecedentes
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Hipertension Enfermedad caracterizada por niveles 0: Si Cualitativa Nominal
Avrterial elevados de presion arterial que 1: No dicotomica
incrementan el riesgo cardiovascular
Diabetes mellitus | Enfermedad metabodlica caracterizada por 0: Si Cualitativa Nominal
niveles elevados de glucemia 1: No dicotomica
Enfermedad renal | Presencia de dafio renal o disminucion de la | O: Si Cualitativa Nominal
cronica funciona renal mayor a 03 meses 1: No dicotdmica
Fibrilacién Arritmia cardiaca desorganizada 0: Si Cualitativa Nominal
auricular demostrada mediante holter o 1: No dicotomica
electrocardiograma
Infarto de Enfermedad de arterias coronaria que 0: Si Cualitativa Nominal
miocardio implican una disminucién de flujo 1: No dicotomica
sanguineo al tejido miocérdico
ACV Evento neuroldgico isquémico o 0: Si Cualitativa Nominal
hemorrégico que causa dafio cerebral 1: No dicotdmica
Revascularizacién | Procedimiento médico para lograr restaurar | 0: Si Cualitativa Nominal
percutanea el fujo sanguineo en las arterias coronarias | 1: No dicotémica
Revascularizacion | Procedimiento quirdrgico para restaurar el | 0: Si Cualitativa Nominal
quirdrgica flujo sanguineo en arterias coronarias 1: No dicotomica
Medicacion
ISGLT2 Uso de inhibidor del transportador sodio 0: Si Cualitativa Nominal
glucosa tipo 1 en el contexto de paciente 1: No dicotomica
con IC FEVI reducido.
Beta blogueadores | Uso de beta bloqueadores en el contexto de | 0: Si Cualitativa Nominal
paciente con IC FEVI reducido. 1: No dicotomica
IECA/ARA/ARNI | Uso de un inhibidor de la enzima 0: Si Cualitativa Nominal
convertidora de angiotensina/ antagonista 1: No dicotomica

del receptor de angiotensina/inhibidor de
neprilisina y antagonista de angiotensina en
el contexto de paciente con IC FEVI
reducido.
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ARM

Uso de antagonista del receptor
mineralocorticoide en el contexto de
paciente con IC FEVI reducido.

Cualitativa
dicotdmica

Nominal
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ANEXO 2
Ficha de registro

Prevalencia y caracteristicas clinicas de pacientes con déficit de hierro en

insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion reducida
1. Filiacion:
Ndmero de Historia clinica:
Edad:
Género: Masculino () Femenino ( )
2. Fraccion de eyeccion de ventriculo izquierdo segun ecocardiografia
FEVI Reducido <40%
Valor ( )
3. Caracteristicas clinicas: Clase funcional
NYHA I ( ) NYHA Il () NYHA I () NYHA IV ()

4. Exdmenes de laboratorio

Valor Valor
Hemoglobina Urea
Ferritina Creatinina
Saturacion de sodio
transferrina
ProBNP-NT potasio
(pg/mL)
Glucosa
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5. Antecedentes patoldgicos:

Si No Si No
Hipertension Infarto de miocardio
arterial
Diabetes mellitus ACV
Enfermedad renal Revascularizacion
cronica percutanea
Fibrilacion Revascularizacion
auricular quirdrgica
6. Medicacion habitual:
Si No Si No
Empaglifocina o IECA/ARA/ARNI

dapaglifocina

Beta bloqueador

Espironolactona
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