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PREAMBULO

Las Guias de Prictica Clinica (GPC) y los Docu-
mentos de Consenso de Expertos tienen como objetivo
presentar todas las evidencias relevantes sobre un tema
especifico para ayudar a los médicos a sopesar los
riesgos y los beneficios de un diagndstico particular o
de un procedimiento terapéutico. Deberian ser ttiles
para la toma diaria de decisiones clinicas.

En los ultimos afios, la Sociedad Europea de Car-
diologia (ESC) y otras organizaciones y sociedades re-
lacionadas han elaborado un gran nimero de GPC y
Documentos de Consenso de Expertos. Esta gran pro-
fusién puede poner en riesgo la autoridad y validez de
las guias, que sélo pueden estar garantizadas si se han
desarrollado mediante un proceso incuestionable de
toma de decisiones. Esta es una de las razones por las
que la ESC y otras sociedades han hecho publica una
serie de recomendaciones para abordar y formular las
GPC y los Documentos de Consenso de Expertos.

A pesar de que los estandares para elaborar las GPC
y los Documentos de Consenso de Expertos de calidad
estan bien definidos, algunas evaluaciones recientes de
las GPC y los Documentos de Consenso de Expertos
publicadas en revistas con evaluacién por pares entre
1985 y 1998 han mostrado faltas en el cumplimiento
de los estdndares metodoldgicos en la mayoria de los
casos. Por lo tanto, es de la mdxima importancia que
las guias y recomendaciones se presenten en formatos
que puedan ser facilmente interpretados. En conse-
cuencia, sus programas de implementacién también
deben ser correctamente realizados. En este sentido, se
han llevado a cabo algunos intentos para determinar si
las guias mejoran la calidad de la practica clinica y la
utilizacién de los recursos sanitarios.

El Comité para las GPC de la ESC supervisa y coor-
dina la preparacién de nuevas Guias de Practica Clini-
ca 'y Documentos de Consenso de Expertos elaborados
por los grupos de trabajo, grupos de expertos o paneles
de consenso. Se solicita a los expertos seleccionados
para estos paneles que faciliten una declaracién sobre
todas sus posibles relaciones que puedan considerarse
como causa de un conflicto de interés real o potencial.
Estos formularios se guardan en forma de ficheros en
la Casa Europea del Corazén, la oficina central de la
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ESC. El Comité es responsable también de la aproba-
cion de estas GPC y Documentos de Consenso de Ex-
pertos o de sus comunicados.

El Grupo de Trabajo ha clasificado la utilidad o efi-
cacia del procedimiento y/o tratamiento recomendados
y el nivel de evidencia tal como se indica en las si-
guientes tablas:

Grados de recomendacion

Clase | Evidencia y/o acuerdo general de que un

determinado procedimiento diagndstico/

tratamiento es beneficioso, util y efectivo

Evidencia conflictiva y/o divergencia de

opinién acerca de la utilidad/eficacia del

tratamiento

El peso de la evidencia/opinién estd a

favor de la utilidad/eficacia

La utilidad/eficacia estd menos estable-

cida por la evidencia/opinién

Clase III* Evidencia o acuerdo general de que el
tratamiento no es util/efectivo y en algu-
nos casos puede ser perjudicial

Clase 11

Clase Ila

Clase IIb

“La ESC desaconseja el uso de la Clase III.

Niveles de evidencia

Nivel de evidencia A Datos procedentes de multi-
ples ensayos clinicos aleatori-
zados o metaandlisis

Nivel de evidenciaB ~ Datos procedentes de un tinico
ensayo clinico aleatorizado o de
grandes estudios no aleatoriza-
dos

Nivel de evidenciaC ~ Consenso de opinion de exper-

tos y/o pequeiios estudios, estu-
dios retrospectivos, registros

DIAGNOSTICO DE LA INSUFICIENCIA
CARDIACA CRONICA

Introduccion

Metodologia

La presente Guia estd basada en las Guias de Diag-
néstico y Tratamiento publicadas en 1995, 1997 y
2001'3, que han sido unificadas en un texto dnico. Se
ha actualizado la informacién en los casos en los que
se dispone de nuevos datos, en caso contrario sélo se
han realizado ajustes o modificaciones menores.

El objetivo de este documento es proporcionar una
guia actualizada de diagnéstico, valoracién y trata-
miento de la insuficiencia cardiaca (IC) para la précti-
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ca clinica diaria y también para la realizacién de estu-
dios epidemioldgicos y ensayos clinicos. En esta edi-
cién se ha prestado una atencién especial a la funcién
diastdlica y a la IC con fraccién de eyeccién ventricu-
lar izquierda (FEVI) conservada. Nuestra intencién ha
sido combinar el informe previo del Grupo de Trabajo*
con la presente actualizacion.

Esta Guia de Practica Clinica pretende ser una he-
rramienta util para los médicos y otros profesionales
de la salud dedicados al manejo de los pacientes con
IC, proporcionando recomendaciones sobre el manejo
clinico de estos pacientes y sobre cudndo debe solici-
tarse asistencia especializada. Esta Guia se basa funda-
mentalmente en evidencia documentada y publicada
sobre diagnéstico, eficacia y seguridad. Dado que las
guias de la ESC estdn dirigidas a profesionales de 49
paises miembros de la sociedad, paises que presentan
distintas situaciones econdmicas, hemos evitado, en
términos generales, realizar recomendaciones basadas
en la relacion coste-efectividad. Serén las politicas na-
cionales de salud y los criterios clinicos los que dicten
el orden de prioridad de su implementaciéon. Somos
conscientes de que algunos paises carecen de presu-
puesto para realizar determinadas intervenciones a
todos los pacientes necesitados. Por tanto, las reco-
mendaciones expuestas en esta guia deben ser consi-
deradas a la luz de las politicas nacionales y de los
requisitos locales para la administracién de procedi-
mientos diagndsticos, tratamientos y dispositivos mé-
dicos.

El primer borrador de este documento fue elabora-
do por el comité de redaccién del Grupo de Trabajo
(véase primera pagina) designado por el comité de
GPC de la ESC. En la sede central de la ESC estin
disponibles las declaraciones de conflicto de intere-
ses de todos los miembros del Grupo de Trabajo. El
primer borrador fue enviado al comité de GPC y a los
revisores del documento (véase la primera pagina) vy,
tras sus comentarios, fue actualizado, revisado y
aprobado para publicacion. Este resumen es un ex-
tracto del texto completo que incluye explicaciones
mas extensas sobre los antecedentes y un listado més
amplio de referencias. El texto completo de la guia,
que estd disponible en la pdgina web de la ESC
(www.escardio.org), puede ser consultado en caso de
duda o para recabar una informacién més detallada.
Se aplic6 un enfoque basado en la evidencia tanto
para realizar las valoraciones como para establecer
los grados de recomendacién. Sin embargo, con res-
pecto al diagnéstico, la evidencia es incompleta vy,
por lo general, estd basada en el consenso de opinio-
nes de expertos. Ya en la edicién de 2001 se decidid
no utilizar en esa parte la clasificacién por niveles de
evidencia. En esta edicién se ha mantenido el mismo
criterio.

Las conclusiones o recomendaciones mas importan-
tes aparecen resaltadas con el signo (°).
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Epidemiologia

* Hoy dia disponemos de amplia informacién sobre la
epidemiologia de la IC en Europa pero la presenta-
cién y su etiologia son heterogéneas y las diferen-
cias entre distintos paises son menos conocidas.

Del total de la poblacién de los paises representados
por la ESC, que supera los 900 millones de habitantes,
al menos 10 millones presentan IC. También hay pa-
cientes con disfuncién sistdlica pero sin sintomas de
IC y se estima que su prevalencia es similar®”. El pro-
nostico de la IC es invariablemente malo si no se corri-
ge el problema de base. La mitad de los pacientes con
diagndstico de IC fallece en un plazo de 4 afios y >
50% de los pacientes con IC severa lo hace en el plazo
de 1 afio®°. Muchos pacientes con IC presentan sinto-
mas pese a tener una FEVI conservadal'®.

Los estudios muestran que a menudo la precisién
diagnoéstica utilizando sélo medios clinicos es inade-
cuada'"'?, especialmente en mujeres, ancianos y obe-
sos. Para estudiar apropiadamente la epidemiologia y
el prondstico y optimizar el tratamiento de la IC, es
preciso minimizar o evitar por completo la falta de
certeza del diagnéstico.

Términos descriptivos en la insuficiencia
cardiaca

Insuficiencia cardiaca aguda frente a
insuficiencia cardiaca cronica

El término IC aguda se utiliza frecuentemente para
designar exclusivamente a la IC aguda de novo o a la
descompensacion de la IC crénica, que se caracteriza
por presentar signos de congestion pulmonar, inclui-
do el edema pulmonar. Otras formas incluyen la IC
aguda hipertensiva, el edema pulmonar, el shock car-
diogénico, el fallo cardiaco en estados hiperdindmi-
cos y el fallo cardiaco derecho (consultar Guia de IC
aguda)'®.

La manifestaciéon mds comun de la IC es la de un
estado de IC crénica con exacerbaciones agudas oca-
sionales. Mds abajo se ofrece una definicioén de la IC
cronica.

Este documento se concentrard en el sindrome de la
IC crénica, excluyendo los aspectos de la IC aguda'®.
Por lo tanto, con el término IC nos referiremos a su es-
tado crénico, siempre que no se indique lo contrario.

Insuficiencia cardiaca sistdlica frente a
insuficiencia cardiaca diastdlica

En la mayoria de los casos, la IC estd asociada a
evidencia de disfuncién ventricular izquierda sistoli-
ca, aunque la afectacion diastélica en reposo es muy
comun, sino universal. Por tanto, en la mayoria de los
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casos, la IC diastdlica y sistélica no deben conside-
rarse como entidades fisiopatoldgicas separadas. La
IC diastdlica se suele diagnosticar cuando los sinto-
mas y signos de la IC ocurren en presencia de una
FEVI conservada (fraccion de eyeccion normal) en
reposo. La disfuncién diastélica predominante es re-
lativamente poco frecuente en pacientes jovenes,
mientras que su importancia aumenta en los ancia-
nos. La FEVI conservada es mas comtn en las muje-
res, en las que la hipertension sistélica y la hipertro-
fia miocardica con fibrosis contribuyen a la
disfuncién cardiaca!®!4,

Otros términos descriptivos en la insuficiencia
cardiaca

El fallo cardiaco derecho e izquierdo se refiere a los
sindromes que se presentan predominantemente con la
congestion de venas sistémicas o pulmonares. Estos tér-
minos no indican necesariamente cudl de los ventriculos
estd mds seriamente dafiado. Los términos gasto cardia-
co alto o bajo, anterograda y retrégrada, manifiesta, tra-
tada y congestiva, son otros términos descriptivos que
se siguen utilizando ocasionalmente; la utilidad de éstos
es meramente descriptiva, no aporta informacién etiol6-
gica y, por tanto, son de poca utilidad a la hora de esta-
blecer un tratamiento moderno de la IC.

La clasificacién de la IC en leve, moderada y severa
se utiliza como una descripcion clinica de la sintoma-
tologfa: leve se utiliza para los pacientes con cierta ca-
pacidad de ejercicio sin limitaciones importantes por
disnea o fatiga; severa para los pacientes marcadamen-
te sintomdticos y que necesitan frecuentes atenciones
médicas; y moderada para el resto de la cohorte de pa-
cientes.

Definicion de la insuficiencia cardiaca cronica

* La IC nunca debe ser un diagndstico tnico.

Hay numerosas definiciones de IC crénica'>'8, pero
en general abarcan sélo una serie de aspectos de este
complejo sindrome. El diagndstico de IC depende de
la valoracion clinica en que estd basada, en la historia,
el examen fisico y las pruebas diagnésticas.

TABLA 1. Definiciéon de insuficiencia cardiaca

I Sintomas de insuficiencia cardiaca (en reposo o durante el
ejercicio)
y
[I. Evidencia objetiva (preferiblemente por ecocardiografia) de
disfuncion cardiaca (sistolica y/o diastolica) (en reposo) y (en los
casos de diagnostico dudoso)

y
[Il. Respuesta al tratamiento dirigido a la insuficiencia cardiaca

Los criterios | y Il se deben cumplir en todos los casos.

Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92 1065
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Normal Disfuncion cardiaca <
corregida o resuelta
El tratamiento Insuficiencia . - Disfuncion
SE PUEDE suspender »| cardiaca »||  Disfuncion | sinsintomas | cardiaca
sin recurrencia transitoria cardlaca asintomética
de los sintomas
, l
Sintomas
El tratamiento n A
Alivio de los sintomas NO SE PUEDE , Insuficiencia Persisten los Disfuncion
suspender sin cardiaca < sintomas sistolica
recurrencia de
los sintomas
A
Tratamiento

t

Fig. 1. Relacion entre la disfuncién cardiaca, la insuficiencia cardiaca y la insuficiencia cardiaca que se hace asintomatica.

La IC es un sindrome en el que los pacientes presen-
tan las siguientes caracteristicas: sintomas de IC, tipi-
camente falta de aire o fatiga tanto en reposo como du-
rante el ejercicio, o inflamacién de tobillos y evidencia
objetiva de disfuncién cardiaca en reposo (tabla 1).
Las diferencias entre la disfuncién cardiaca, la IC per-
sistente y la IC en la que han desaparecido los sinto-
mas tras el tratamiento y la IC transitoria aparecen re-
presentadas en la figura 1. La respuesta clinica al
tratamiento, por si sola, no es suficiente para estable-
cer el diagndstico de IC, aunque los pacientes por lo
general experimentan alguna mejoria de los sintomas
y/o signos con los tratamientos en los que se prevé una
mejoria rapida (como la administracién de diuréticos o
nitratos).

La disfuncién sistélica ventricular izquierda asinto-
matica se considera precursora de la IC crénica y esta
asociada a una alta mortalidad’. Dado que el diagnds-
tico presenta gran importancia en aquellos casos sus-
ceptibles de tratamiento, este cuadro se incluye en estas
Guias.

Aspectos de la fisiopatologia de los sintomas
de la insuficiencia cardiaca relevantes al
diagnéstico

El origen de los sintomas de la IC todavia no se en-
cuentra totalmente esclarecido. Aunque no hay duda
de que el aumento de la presion capilar pulmonar es,
al menos en parte, causante del edema pulmonar, en
los estudios realizados durante el ejercicio en pacien-
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tes con IC cronica sélo se ha demostrado una débil re-
lacién entre la presion capilar y la capacidad de ejerci-
cio®?2!, Ello sugiere que o bien el aumento de la pre-
sién capilar pulmonar no es la Gnica causa de la disnea
de esfuerzo (liquido en el pulmén y albimina plasma-
tica), o que los métodos actuales para la medicién de
la presion capilar pulmonar no son adecuados. La va-
riacion en el grado de regurgitacion mitral también in-
fluye en la sensacion de falta de aire.

Posibles métodos diagnésticos de la
insuficiencia cardiaca en la practica clinica

Sintomas y signos en el diagndstico de la
insuficiencia cardiaca

* Los sintomas y signos son importantes porque aler-
tan al observador de la posible presencia de IC. La
sospecha clinica de IC debe confirmarse mediante
pruebas objetivas dirigidas especialmente a la valo-
racién de la funcion cardiaca (fig. 2).

La sensacion de falta de aire, la inflamacién de los
tobillos y la fatiga son sintomas y signos caracteristi-
cos de la IC, aunque son dificiles de interpretar, parti-
cularmente en el paciente anciano, en el obeso y en las
mujeres. Deben interpretarse con cautela y analizados
en distintas situaciones (p. ej., durante el ejercicio y el
suefio).

La fatiga es uno de los sintomas caracteristicos de la
IC. No obstante, las causas de la fatiga, entre las que
se incluyen un gasto cardiaco bajo, hipoperfusién peri-
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Sospecha de disfuncion VI
debida a los signos

Sospecha de insuficiencia cardiaca
debida a los sintomas y signos

e

Evaluar la presencia de enfermedad cardiaca mediante ECG,
radiografia de térax o péptidos natriuréticos (si es posible)

- Normal .
Insuficiencia cardiaca o disfuncion VI
poco probables

e

A
| Resultados anormales |

l

Imagen por ecocardiografia
(angiografia nuclear o RM, si estan disponibles)

Normal
Insuficiencia cardiaca o disfuncion VI
poco probables

l

| Resultados anormales |

l

Evaluar etiologia, grado de severidad, factores
de precipitacion y tipo de disfuncion cardiaca

Pruebas diagnasticas adicionales
cuando sea necesario

l

Eleccion de tratamiento

(angiografia coronaria)

Fig. 2. Algoritmo de diagndstico de la insuficiencia cardiaca o de la disfuncion ventricular izquierda. ECG: electrocardiograma; RM: resonancia

magnética; VI: ventriculo izquierdo.

férica y descondicionamiento del miisculo esquelético,
son complejas; ademds existen dificultades para cuan-
tificar este sintoma.

El edema periférico, la elevacion de la presion veno-
sa y la hepatomegalia son signos caracteristicos de la
congestion venosa sistémica®?3. Los signos clinicos
de la IC deben valorarse en un examen médico deteni-
do que incluya la observacidn, exploracién y ausculta-
cion del paciente.

TABLA 2. Clasificacion de la New York Heart
Association de la insuficiencia cardiaca

Clase | Sin limitacion: el ejercicio fisico normal no causa fatiga,
disnea o palpitaciones indebidas
Clase Il Ligera limitacion de la actividad fisica: sin sintomas en

reposo, la actividad fisica normal causa fatiga,
palpitaciones o disnea

Clase 11l Acusada limitacion de la actividad fisica: sin sintomas en
reposo, cualquier actividad fisica provoca la aparicion de
los sintomas

Clase IV Incapacidad de realizar actividad fisica: los sintomas de la
insuficiencia cardiaca estan presentes incluso en reposo y
aumentan con cualquier actividad fisica

95

Sintomas y grado de severidad de la
insuficiencia cardiaca

* Hay una débil relacién entre los sintomas y la seve-
ridad de la disfuncién cardiaca!®?*. Sin embargo, los
sintomas estdn relacionados con el prondstico, es-
pecialmente cuando persisten después del trata-
miento?,

Una vez establecido el diagndstico de IC, los sinto-
mas ayudan a clasificar su grado de severidad y deben
ser monitorizados para controlar los efectos del trata-
miento. Sin embargo, como se apunta mds adelante,
los sintomas no son utiles a la hora de establecer el
tratamiento 6ptimo con bloqueadores neurohormona-
les. Para ello, se utiliza de forma generalizada la clasi-
ficacion de la New York Heart Association (NYHA, ta-
bla 2) y en otros casos, la clasificacion de los sintomas
en leves, moderados y severos. Para cumplir la defini-
cion bésica de IC, los pacientes en clase I de la NYHA
tendrian que tener evidencia objetiva de disfuncién
cardiaca, historia de sintomas de IC y estar en trata-
miento para la IC. La clasificacién de Killip*® se ha
utilizado para la descripcién de sintomas y signos del
infarto agudo de miocardio?’. Es de suma importancia
identificar la frecuente disociacién entre los sintomas
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y la disfuncién cardiaca. Los pacientes con diferentes
valores de fraccién de eyeccidn presentan sintomas si-
milares®. Los sintomas leves no indican sistematica-
mente la presencia de disfuncién cardiaca leve.

Electrocardiograma

e Un electrocardiograma (ECG) normal sugiere que el
diagndstico de IC crénica debe ser revisado con
atencion.

Los cambios electrocardiograficos son comunes en
pacientes en los que se sospecha de IC, sea correcto o
no el diagnéstico. Por tanto, un ECG anormal tiene
muy poco valor predictivo de la presencia de IC. Por
otra parte, si el ECG es totalmente normal, hay muy
pocas probabilidades de IC, particularmente de la IC
secundaria a disfuncion sist6lica ventricular izquierda.
La presencia de ondas Q patoldgicas puede sugerir el
infarto de miocardio como causa de la disfuncién car-
diaca. El complejo QRS con una anchura >120 ms su-
giere la posible presencia de disincronia cardiaca sus-
ceptible de ser tratada.

Radiografia de torax

e La radiografia de térax esta entre las pruebas inicia-
les para el diagndstico de IC. Es ttil para la detec-
cion de cardiomegalia y congestiéon pulmonar; sin
embargo, sélo tiene un valor predictivo cuando hay
presencia de sintomas y signos caracteristicos y un
ECG anormal.

Hematologia y bioquimica

Los estudios diagndsticos habituales del paciente
con IC crénica incluyen: hemograma completo (serie
roja, blanca y plaquetas), electrdlitos, creatinina, glu-
cosa, enzimas hepdticas y andlisis de orina. Se toma-
rdn en consideracion pruebas adicionales para la valo-
raciéon de la funcién tiroidea dependiendo de los
hallazgos clinicos. En exacerbaciones agudas, el infar-
to de miocardio puede excluirse mediante el andlisis
de enzimas miocdrdicas especificas.

Péptidos natriuréticos ()

* Las concentraciones plasmaticas de ciertos péptidos
natriuréticos o sus precursores, especialmente el
BNP y NT-proBNP, son ttiles en el diagndstico de
la IC.

* Una concentracién baja/normal en el paciente sin
tratar indica que existen pocas probabilidades de que
la IC sea la causa subyacente de los sintomas.

e El BNP y el NT-proBNP tienen un potencial pronds-
tico considerable, aunque esta por determinar su pa-
pel en la monitorizacién del tratamiento.
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Mientras que el potencial diagndstico de los pépti-
dos natriuréticos estd menos claro cuando la funcién
sistolica es normal, existe cada vez mas evidencia de
que su elevacion puede indicar la presencia de disfun-
cién diast6lica®*. Otras anormalidades cardiacas co-
munes que pueden causar la elevacién de los valores
de los péptidos natriuréticos son la hipertrofia ventri-
cular izquierda, la valvulopatia cardiaca, la isquemia
aguda/crénica o la hipertensién®! y la embolia pulmo-
nar*2,

Cuando se considera el uso del BNP y NT-proBNP
como herramientas diagndsticas, es preciso recordar
que un valor «normal» no excluye completamente la
enfermedad cardiaca, pero una concentracién normal o
baja en un paciente sin tratar indica que posiblemente
lIa IC no es la causa de los sintomas.

En la prictica clinica actual, la determinacién del
BNP y NT-proBNP se utiliza como prueba de exclu-
sion de enfermedad cardiaca significativa, especial-
mente en atencién primaria pero también en atencién
secundaria (urgencias y consultas). En cuanto a la rela-
cion coste-efectividad, una prueba con resultados nor-
males podria descartar la necesidad de pruebas diag-
nésticas  adicionales (en  primer lugar la
ecocardiografia, pero también otras pruebas mas cos-
tosas).

Ecocardiografia

* La ecocardiografia es el método preferido para la
documentacion de la disfuncién cardiaca en reposo.
¢ En cuanto a la funcién ventricular, la medicién mas
importante es la FEVI ya que ésta permite diferen-
ciar a los pacientes con disfuncién cardiaca sistélica
de los pacientes con la funcién sistélica conservada.

Se recomienda favorecer el acceso y uso de la eco-
cardiografia para el diagnéstico de la IC. La ecocar-

() Estas Guias introducen la determinacién del BNP o NP-proBNP para
descartar insuficiencia cardiaca (IC) como causa de la disnea en la
atencién primaria o urgencias. En pacientes con sospecha de IC
descompensada que no han recibido tratamiento previo, la probabilidad
de tener cardiopatia es muy baja, cuando los valores de BNP o NP-
proBNP son normales o bajos. Los valores elevados de péptido
natriurético ventricular traducen un aumento de la tensién de la pared y de
la presion telediastdlica VI, lo cual suele ocurrir en la IC descompensada;
fuera de este contexto su utilidad es mas controvertida. Puesto que la
presion de llenado de ventriculo izquierdo puede aumentar tanto en la
disfuncién diastélica como sistdlica, los valores elevados de estos
péptidos no permiten distinguir entre ambas. Incluso en la disfuncién
sistolica, crénica severa los valores de BNP o NP-proBNP pueden ser
normales si el paciente se halla compensado. Estudios recientes sugieren
que la persistencia de valores elevados de BNP o NP-proBNP, a pesar
del tratamiento optimizado, pueden ser de utilidad para valorar el
prondstico'2.

1. Gardner RS, Ozalp F, Murday AJ, Mcdonagh TA. N-terminal pro-brain
natriuretic peptide. A new gold standard in predicting mortality in patients
with advanced heart failure. Eur Heart J. 2003;24:1735-43.

2. Berger R, Huelsman M, Strecker K, Bojic A, Moser P, Stanek B, et al.

B-type natriuretic peptide predicts sudden death in patients with chronic
heart failure. Circulation. 2002;105:2392-7.
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Flujo de
entrada
mitral

Velocidad
del anillo
mitral
Fig. 3. Los tres patrones de llena-
do, «relajacion anormal», «llenado
seudonormalizado» y «llenado res-
trictivo» corresponden respectiva-
mente a la disfuncion sistdlica leve,
moderada y severa. Tomada de

Sohn et al*’.

Normal

Seudo-
normalizada

Relajacion

Fisiologia
anormal

restrictiva

diografia transtordcica Doppler es una técnica rapi-
da, segura y estd disponible en la mayoria de los
centros.

Valoracion de la funcion diastdlica ventricular
izquierda

La valoracién de la funcién diastélica puede ser cli-
nicamente util en los siguientes casos: /) para detectar
anormalidades de la funcién diastdlica en pacientes
que se presentan con IC crénica y una FEVI normal;
2) en la determinacion del prondstico de los pacientes
con IC; 3) para obtener una estimacién no invasiva de
la presion diastdlica ventricular, y 4) para el diagn6sti-
co de la pericarditis constrictiva y la miocardiopatia
restrictiva.

Criterios diagndsticos de la disfuncion diastdlica

El diagnéstico del fallo cardiaco diastdlico primario
requiere que se cumplan simultdneamente 3 condicio-
nes: /) la presencia de signos o sintomas de IC créni-
ca; 2) la presencia de una funcién sistélica ventricular
izquierda normal o ligeramente alterada (FEVI > 45-
50%), y 3) evidencia de una relajacién ventricular iz-
quierda anormal, distensibilidad diastdlica o rigidez
diastolica’*. Ademads, es fundamental excluir la enfer-
medad pulmonar®.

En la fase inicial de la disfuncién diastélica se ob-
serva un patrén tipico de «relajacién miocéardica redu-
cida» con una disminucién de la velocidad pico trans-
mitral (E), un aumento compensatorio de la velocidad
auricular (A) y, por tanto, una disminucién del cocien-
te E/A.

En los pacientes con enfermedad cardfaca avanzada
puede haber un patrén de «llenado restrictivo», con
una elevacién de la velocidad E pico, un intervalo de

97

deceleracién E acortado y un marcado incremento de
la ratio E/A. La elevacion de la velocidad E pico se
debe a la elevacién de la presion auricular izquierda
que causa un incremento del gradiente de presion
transmitral protodiast6lico’.

En los pacientes con un patrén intermedio entre la
relajacion reducida y el llenado restrictivo, el cociente
E/A y el intervalo de deceleracién pueden ser norma-
les; es el llamado «patrén de llenado seudonormali-
zado». Este patrén se puede distinguir de un patrén
normal de llenado mediante la demostracion de una re-
duccioén de la velocidad pico E’ por Doppler tisular?’.

Los 3 patrones de llenado, es decir, el patrén de la
relajacion reducida, el patrén seudonormalizado y el
restrictivo, se corresponden respectivamente a una dis-
funcién diastdlica leve, moderada y severa®’ (fig. 3).
Por lo tanto, la valoracion combinada de las velocida-
des del flujo transmitral y del anillo mitral permite de-
terminar el grado de disfuncion diastélica durante un
examen ecocardiografico de rutina. Todavia necesita-
mos estudios prospectivos con resultados para deter-
minar si la valoracién de la funcién diastélica median-
te estos criterios puede mejorar el manejo de los
pacientes con IC.

No se recomienda la ecocardiografia transesofagica
habitual, excepto en los pacientes con mala ventana
ecocardiogréfica, con valvulopatias complejas y en pa-
cientes en los que se sospecha una disfunciéon mecédnica
de la prétesis mitral o cuando es imprescindible identi-
ficar o excluir un trombo en el apéndice auricular.

Durante el seguimiento de los pacientes con IC sé6lo
se recomienda la repeticién de la ecocardiograffa en
caso de producirse cambios significativos en el estado
clinico que sugieran una mejoria/deterioro importante
de la funcién cardiaca.
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Pruebas no invasivas adicionales que deben
tenerse en cuenta (*)

En pacientes en los que la ecocardiografia en reposo
no haya proporcionado suficiente informacién y en pa-
cientes con enfermedad coronaria (IC crénica severa o
refractaria y enfermedad coronaria), se realizardn
pruebas no invasivas adicionales como ecocardiografia
de estrés, gammagrafia cardiaca y resonancia magnéti-
ca cardiaca (RMC).

Resonancia magnética cardiaca

e La RMC es una técnica versdtil, precisa y reproduci-
ble que permite la medicién y evaluacién de: volu-
men ventricular derecho e izquierdo, funcién ventri-
cular global, movilidad regional de la pared, grosor
miocdrdico, engrosamiento, masa miocardica y vél-
vulas cardiacas®*3. Esta técnica es apropiada para la
deteccion de defectos congénitos, masas, tumores y
enfermedad valvular y pericardica.

Funcion pulmonar

e Las pruebas de funcién pulmonar tienen poco valor
en el diagnéstico de la IC crénica, excepto para des-
cartar posibles causas respiratorias de la falta de
aire. La espirometria es ttil para evaluar la presencia
y el grado de la enfermedad obstructiva de las vias
respiratorias, una causa frecuente de comorbilidad
en pacientes con IC.

Prueba de esfuerzo

e En la prictica clinica, la prueba de esfuerzo tiene un
valor limitado en el diagndstico de la IC. Sin embar-
go, una prueba de esfuerzo maxima con resultados
normales en un paciente que no recibe tratamiento
para la IC excluye el diagndstico de IC. Las aplicacio-
nes mds importantes de la prueba de esfuerzo en la IC
crénica son la valoracion funcional, la prescripcién
del tratamiento y la estratificacién del prondstico.

Estudios invasivos

* En general no se requieren estudios invasivos para
establecer la presencia de IC crénica, pero pueden
ser utiles para determinar las causas de la enferme-
dad y para obtener informacién sobre el prondsti-
co.

(%) Aunque si consta en el algoritmo de la figura 2, llama la atencién que
en el texto no se mencione la ventriculografia isotépica como alternativa al
ecocardiograma para valorar la funcién ventricular y es sustituida por la
resonancia magnética como segunda técnica de eleccion. Ello responde
probablemente a la gran difusién de la resonancia magnética nuclear en
los Ultimos afios y a que aporta mucha mas informacién diagnéstica. No
obstante, es una técnica mas laboriosa y no siempre se halla disponible
en todos los hospitales.
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Cateterismo cardiaco

Se considerard la angiografia coronaria en los pa-
cientes con agudizacién o descompensacién de una IC
crénica y en los pacientes con IC severa (shock o ede-
ma pulmonar agudo) que no responden al tratamiento
inicial. También se considerard la angiografia corona-
ria en pacientes con angina u otra evidencia de isque-
mia miocdrdica, siempre que no respondan al trata-
miento antiisquémico. En los ensayos clinicos, la
revascularizacién no ha demostrado una modificacion
del prondstico de la IC y, por tanto, en ausencia de
angina que no responde al tratamiento médico, no estd
indicada la arteriografia coronaria. La angiografia co-
ronaria estd indicada en pacientes con IC refractaria
de etiologia desconocida y en pacientes con evidencia
de regurgitacién mitral severa o valvulopatia adrtica.

El cateterismo arterial pulmonar estd indicado para
la monitorizacién de las variables hemodindmicas en
pacientes hospitalizados por shock cardiogénico o para
establecer el tratamiento de los pacientes con IC créni-
ca que no responden al tratamiento inicial. No se utili-
zard el caterismo derecho habitual para ajustar un tra-
tamiento crénico.

Otras pruebas de valoracion neuroendocrina
distintas de los péptidos natriuréticos

* Las pruebas de activacion neuroendocrinoldgica no
estdn recomendadas para establecer el diagndstico o
el prondstico de pacientes individuales.

Electrocardiografia Holter: ECG ambulatorio
y monitorizacion electrocardiogréfica continua

* La monitorizacién convencional por Holter no tiene
ningun valor diagndstico en la IC crénica, aunque
puede detectar y cuantificar la naturaleza, frecuencia
y duracién de las arritmias auriculares y ventricula-
res que podrian causar o exacerbar los sintomas de
la IC. La monitorizacién electrocardiografica conti-
nua se restringird a los pacientes con IC croénica y
sintomas sugestivos de arritmia.

Requisitos para el diagndstico de la insuficiencia
cardiaca en la prdctica clinica

 La presencia de sintomas de IC y la evidencia objetiva
de disfuncion cardiaca constituyen la definicion de IC
(tabla 1). La evaluacién de la funcion cardiaca mediante
criterios clinicos Unicamente es insatisfactoria. La dis-
funcién cardiaca debe ser evaluada de forma objetiva.

El ecocardiograma es la herramienta mds efectiva y
mds utilizada en la prictica clinica. Se deben descartar
otras enfermedades que pueden imitar o exacerbar los
sintomas y signos de la IC (tabla 3). A efectos de reali-

98



Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologia: insuficiencia cardiaca crénica

TABLA 3. Estudios diagnosticos para determinar la presencia y las posibles causas de la insuficiencia cardiaca

Diagnéstico de insuficiencia cardiaca

Pruebas/evaluaciones Necesarios Apoyo Contrarios Alternativas posibles o diagndstico adicional
Sintomas adecuados ++ +++ (ausentes)
Signos adecuados +H + (ausentes)
Disfuncién cardiaca
por técnicas de imagen
(normalmente ecocardiografia) +++ +++ (ausente)
Respuesta de los sintomas
0 signos al tratamiento +++ +++ (ausente)
ECG +++ (normal)

Radiografia de torax

En caso de congestion

+ (normal) Enfermedad pulmonar

pulmonar o cardiomegalia

Hemograma completo
Bioguimica y andlisis de orina
Concentracion plasmatica
de péptidos natriuréticos
en pacientes sin tratar
(cuando esté disponible)

+ (elevada)

Anemia/policitemia secundaria
Enfermedad renal o hepatica/diabetes

+++ (normal) Puede ser normal en pacientes tratados

+: de cierta importancia; +++: de suma importancia; ECG: electrocardiograma.

TABLA 4. Estudios adicionales para confirmar el diagndstico de insuficiencia cardiaca o diagndsticos

alternativos

Diagnéstico de insuficiencia cardiaca

Prueba Apoyo

Contrarios Alternativas posibles o diagndstico adicional

Prueba de esfuerzo

Pruebas de la funcién pulmonar
Pruebas de la funcion tiroidea
Estudios invasivos y angiografia
Gasto cardiaco

+ (reducido)

+++ (deprimido en reposo)

Presion de la auricula izquierda
(presion de enclavamiento
pulmonar capilar)

+++ (elevado en reposo)

+++ (normal)

Enfermedad pulmonar
Enfermedad tiroidea
Enfermedad coronaria, isquemia

+++ (normal; especialmente

durante el ejercicio)

+++ (normal; en ausencia

de tratamiento)

+: de cierta importancia; +++: de suma importancia.

TABLA 5. Manejo de la insuficiencia cardiaca

Establecer el diagnéstico de insuficiencia cardiaca
(segun la definicion de la pag. 1070-1 del apartado
«Diagnostico»)

Determinar los rasgos caracteristicos: edema pulmonar, falta de aire
durante el ejercicio, fatiga, edema periférico

Evaluar la severidad de los sintomas

Determinar la etiologia de la insuficiencia cardiaca

Identificar los factores de precipitacion y exacerbacion

Identificar enfermedades concomitantes relevantes para la
insuficiencia cardiaca y su manejo

Estimar el prondstico de acuerdo con la informacion de la
pag. 1072, tabla 6

Evaluar los factores de complicacion (como la disfuncion renal,
artritis)

Aconsejar al paciente y a su familia

Elegir la estrategia de tratamiento adecuada

Monitorizar el progreso de la enfermedad y actuar
consecuentemente
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zar un diagndstico correcto, deberia seguirse un diag-
néstico protocolizado de la IC en pacientes sintomati-
cos (fig. 2) y en todo paciente en el que se sospeche la
presencia de IC. Se deben realizar o revaluar las prue-
bas adicionales (tabla 4) en caso de duda sobre el diag-
néstico o siempre que los datos clinicos sugieran una
causa reversible de la IC.

En la figura 2 se representa un plan simplificado
para la evaluacion de los pacientes que presentan sin-
tomas sugestivos de IC o signos sospechosos de dis-
funcioén sistélica ventricular izquierda. La tabla 5 pro-
porciona un esquema para el manejo de la
enfermedad, relacionando las recomendaciones sobre
diagnéstico y tratamiento propuestas en esta guia.

Prondstico

* El problema de definir el prondstico de la IC es com-
plejo por varias razones: la existencia de multiples
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TABLA 6. Estratificacion del riesgo segtin los predictores de la IC cronica

Demografia e historia

clinica Clinica Electrofisioldgica

Funcional/durante

el ejercicio Sanguinea Hemodinamica central

Edad avanzada*'>'%  Frecuencia cardiaca  Ancho QRS%'?
elevada™®

Etiologia coronaria''5 Presi6n sanguinea
baja de forma

persistente123

Baja variabilidad
de la frecuencia
cardiaca'61%7

Diabetes'* Clase funcional IlI-IV  Ritmos ventriculares
de la NYHA#123.124,144 complejos”ov‘”

Resucitacién de muerte indice de masa
slbita*™0 corporal bajo'®

Alteraciones del ritmo
ventilatorio y de la
frecuencia'®'1%2

Raza'?

Ondas T alternantes™*

Elevacion del BNP
sérico*3113"

VO, max (ml/kg por FEVI reducidax124132-134

min < 10-14)2s-1%0

Cociente VE/VCO,  Elevacion de la Aumento de los
elevado's® norepinefrina volimenes del
Sérica'3e140 ventriculo
izquierdo™142
6 MWT bajo™146 Sodio sérico bajo*'2147 indice cardiaco bajo'2

Creatinina sérica
a|ta*123,147,150

Alta presion de llenado
del ventriculo
izquierdo'?124

Bilirrubina sérica Patron restrictivo de

alta™” llenado mitral'53-154
Anemia'®® Funcion ventricular
Troponina sérica alta’™  derecha
Acido trico sérico afectada16.157
alto'® indice

cardiotoracico9.1%

BNP: péptido natriurético cerebral; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IC: insuficiencia cardiaca; NYHA: New York Heart Association; VCO,: ventila-
cion de CO, ; VE: volumen de ventilacion por minuto; 6 MWT: prueba de la marcha durante 6 minutos.

*Fuerte.

etiologias, comorbilidad frecuente, capacidad limita-
da para explorar los sistemas fisiopatoldgicos para-
crinos, distinto curso y desenlace de la enfermedad
en cada paciente (muerte subita frente a muerte por
IC progresiva) y distintos grados de eficacia de los
tratamientos. Ademas, una serie de limitaciones me-
todoldgicas restan poder a muchos estudios sobre el
prondstico. Las variables que de forma mads consis-
tente se indican como predictores independientes del
resultado de la enfermedad aparecen en la tabla 6.

TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA
CARDIACA

Objetivos del tratamiento de la insuficiencia
cardiaca

1. La prevencion, un objetivo primario:
a. Prevencioén y/o control de las enfermedades
que conducen a la disfuncién cardiaca y a la IC.
b. Prevencion de la evolucion a IC una vez se ha
establecido la disfuncién cardiaca.
2. Mantenimiento o mejora de la calidad de vida.
3. Mejora de la supervivencia.

Prevencion de la insuficiencia cardiaca (*)

* El desarrollo de la disfuncién ventricular y de la IC se
puede retrasar o prevenir mediante el tratamiento de
las enfermedades que conducen a la IC, especialmente
en pacientes con hipertension y/o enfermedad corona-
ria (grado de recomendacién I, nivel de evidencia A)*.
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» La prevencién de la IC deber ser siempre un objetivo
primario.

Cuando la disfuncién cardiaca ya estd presente, el
primer objetivo es, siempre que sea posible, elimi-
nar la causa subyacente de la disfuncién ventricular
(isquemia, sustancias toxicas, alcohol, drogas y en-
fermedad tiroidea), siempre y cuando los beneficios
de esta actuacidn superen los riesgos. En caso de
que la causa subyacente no se pueda corregir, el tra-
tamiento debe estar dirigido a retrasar o prevenir la
disfuncion ventricular izquierda ya que ésta incre-
menta el riesgo de muerte subita y de desarrollo de
IC.

La manera de modular la progresion de la disfun-
cion ventricular izquierda asintomatica aparece descri-
ta en el apartado «Tratamiento de la disfuncién ventri-
cular izquierda asintomadtica».

(**) En estas Guias no se ha utilizado la nueva clasificacion de la
insuficiencia cardiaca publicada en N Engl J Med por M Jessup (afio
2003)", debido a la confusién que se puede crear con los niveles de
evidencia que utilizan las mismas letras para su clasificacion. Las
medidas terapéuticas para prevenir la aparicién de insuficiencia cardiaca
se corresponden con las medidas sugeridas en el estadio A de esta
nueva clasificacion. Hay ademas otros 3 estadios, el B que corresponde a
los pacientes asintomaticos con disfuncion ventricular izquierda
(corresponde a la clase funcional | de la NYHA), el C que incluye
pacientes sintomaticos con disfuncién ventricular izquierda (clase
funcional II-1l) y el D para los pacientes rebeldes al tratamiento médico
(clase funcional 1V).

1. Jessup M, Brozena S. Heart failure. N Engl J Med. 2003;348:2007-18.
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TABLA 7. Opciones de tratamiento: medidas y
consejos generales, ejercicio y programas de
entrenamiento, tratamiento farmacoldgico,
dispositivos y cirugia

Manejo no farmacolégico
Medidas y consejos generales
Ejercicio y programas de ejercicio fisico
Tratamiento farmacoldgico
IECA
Diuréticos
Antagonistas betaadrenoceptores
Antagonistas de los receptores de la aldosterona
Antagonistas de los receptores de la angiotensina
Glucdsidos cardiacos
Agentes vasodilatores (nitratos/hidralazina)
Agentes inotropicos positivos
Anticoagulacién
Agentes antiarritmicos
Oxigeno
Dispositivos y cirugia
Revascularizacion (intervencionismo coronario percutaneo y/o
cirugia),
Otras formas de cirugia (reparacion de vélvula mitral)
Marcapasos biventricular
Desfibrilador automatico implantable (DAI)
Trasplante cardiaco, sistemas de asistencia ventricular y corazon
artificial

Manejo de la insuficiencia cardiaca

La terapia para los pacientes con IC crénica causada
por una disfuncién sistélica ventricular izquierda inclu-
ye consejos generales y medidas no farmacolégicas,
tratamiento farmacoldgico, dispositivos mecdnicos y
cirugia. En las tablas 5 y 7 se describen el manejo y los
distintos tipos de tratamiento de esta enfermedad.

Manejo no farmacolégico
Consejos y medidas generales

(Grado de recomendacién I, nivel de evidencia C
para el manejo no farmacolégico, excepto cuando se
indique lo contrario.)

Educacion de los pacientes y sus familias

Los pacientes con IC crénica y sus familiares recibi-
ran informacion y consejos generales sobre la enfer-
medad.

Control del peso

Se recomienda a los pacientes controlar el peso de
manera regular (preferiblemente como parte de la ruti-
na diaria, por ejemplo cada mafiana durante el aseo
personal) y, en caso de observarse un aumento de peso
> 2 kg en 3 dias, informar a su médico para revisar la
dosis de diuréticos (aumentar la dosis en caso de au-
mento de peso mantenido).
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Medidas dietéticas

Sodio. El control de la cantidad de sal en la dieta es
un problema mas importante en la IC avanzada que en
la IC leve.

Liguidos. Los pacientes con IC avanzada, con o sin
hiponatremia, recibirdn instrucciones para el control
de liquidos. Aunque se desconoce la cantidad exacta
Optima, en la prictica se recomienda una restriccion a
1,5-2 1/dia en la IC avanzada.

Alcohol. Se permite el consumo moderado de alco-
hol (1 cerveza, 1-2 copas de vino/dia), excepto en los
casos de miocardiopatia alcohdlica, en los que el con-
sumo de alcohol esté prohibido.

Obesidad
El tratamiento de la IC crénica incluye la reduccién
de peso en el paciente obeso.

Pérdida anormal de peso

La malnutricién clinica o subclinica estad presente en
~150% de los pacientes con IC cronica severa. La pér-
dida de grasa total corporal y de masa muscular que
acompafa a la pérdida de peso se llama caquexia. La
caquexia cardiaca es un predictor importante de la re-
duccidn de la supervivencia*!.

Tabaquismo

Siempre se desaconsejard fumar y se animaré al pa-
ciente a seguir alguna terapia para dejar de fumar, in-
cluidas las terapias de sustitucién de la nicotina.

Viajes

Las grandes altitudes y los lugares con clima calido
y hiimedo no son recomendables. Por lo general, es
preferible un viaje de corta duracién en avién a viajes
largos en otros medios de transporte.

Actividad sexual

No es posible establecer pautas referentes a la activi-
dad sexual. Se recomienda tranquilizar al paciente atemo-
rizado y a su pareja, si la enfermedad no reviste gravedad
y, en todo caso, aconsejar la consulta de un especialista.
Se dispone de muy poca informacién sobre el efecto de
los tratamientos para la IC en la funcion sexual.

Vacunas

No existe evidencia documentada sobre los efectos
de las vacunas en los pacientes con IC. La vacuna con-
tra la gripe se utiliza ampliamente.

Medicacion

Siempre que resulte practico, se recomienda el auto-
control de la dosis del diurético basdndose en cambios
en los sintomas y en el peso (balance de liquidos).
Dentro de un margen predeterminado e individualiza-
do, los pacientes deberian ser capaces de regular su
dosis de diurético.
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Farmacos que deben evitarse o utilizarse
con precaucion

Los siguientes farmacos deben ser utilizados con
precaucion o evitados cuando se prescriben al mismo
tiempo que cualquier otro tipo de tratamiento para la
insuficiencia:

— Farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
e inhibidores de la ciclooxigenasa (COX).

— Agentes antiarritmicos de clase I (pdg. 1080).

— Antagonistas del calcio (verapamilo, diltiazem y de-
rivados de la dihidropiridina de corta accién (pag. 1079).

— Antidepresivos triciclicos.

— Corticoides.

— Litio.

Reposo, y ejercicio y programa de ejercicio fisico

Reposo
En la IC crénica, aguda o desestabilizada, se reco-
mienda reposo y guardar cama.

Ejercicio

El ejercicio mejora la funcién del musculo esqueléti-
co y, por tanto, la capacidad funcional general. Se ani-
mard a los pacientes y se les informard sobre la manera
de llevar a cabo la actividad fisica diaria y las activida-
des de ocio sin provocar la aparicién de los sintomas.
Se animard a los pacientes estables en clase II-III de la
NYHA a realizar programas de ejercicio fisico. La
ESC ha publicado recomendaciones estandarizadas so-
bre programas de ejercicio para los pacientes con IC*2,

Tratamiento farmacoldgico

Inhibidores de la enzima de conversion
de la angiotensina

* Se recomiendan los inhibidores de la enzima de con-
version de la angiotensina (IECA) como tratamiento
de primera linea para los pacientes con la funcién
sistélica ventricular izquierda reducida, expresada
como una fraccién de eyeccién inferior a la normal
(< 40-45%), sintomdticos o asintométicos (consultar
el apartado sobre pruebas no invasivas; pag. 1070)
(grado de recomendacion I, nivel de evidencia A).

* Las dosis de IECA se regulardn de acuerdo con las
dosis efectivas utilizadas en grandes ensayos clini-
cos sobre IC (grado de recomendacién I, nivel de
evidencia A) y no se regulardn exclusivamente sobre
la base de la mejoria de los sintomas (grado de reco-
mendacién I, nivel de evidencia C).

Inhibidores de la enzima de conversion

de la angiotensina en la disfuncion ventricular

izquierda asintomadtica

¢ Los pacientes asintomaticos con disfuncién sistdlica
ventricular izquierda documentada recibirdn trata-
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miento con IECA para retrasar o prevenir la IC se-
cundaria. Los IECA también reducen el riesgo de in-
farto de miocardio y la muerte subita en estos casos
(grado de recomendacién I, nivel de evidencia A)**4,

Inhibidores de la enzima de conversion

de la angiotensina en la insuficiencia cardiaca

sintomadtica

* Todos los pacientes con IC sintomdtica secundaria a
disfuncién sistélica ventricular izquierda deben ser
tratados con IECA (grado de recomendacién I, nivel
de evidencia A)Y.

* Los IECA mejoran la supervivencia, los sintomas, la
capacidad funcional y reducen las hospitalizaciones
de los pacientes con IC moderada y severa y disfun-
cion sistdlica ventricular izquierda.

* Se administrardn IECA como tratamiento inicial en
ausencia de retencion de liquidos. Los pacientes que
presenten retenciéon de liquidos serdn tratados con
IECA y diuréticos (grado de recomendacion I, nivel
de evidencia B)¥$,

* Se iniciara tratamiento con IECA en los pacientes
con signos o sintomas de IC, aunque éstos sean tran-
sitorios, tras la fase aguda del infarto de miocardio,
aunque los sintomas sean transitorios, para mejorar
la supervivencia y reducir los reinfartos y rehospita-
lizaciones por IC (grado de recomendacién I, nivel
de evidencia A)**4,

* Los pacientes asintomadticos con disfuncién sistlica
ventricular izquierda documentada se benefician del
tratamiento indefinido con IECA (grado de reco-
mendacién I, nivel de evidencia A)*4,

* Los efectos adversos importantes asociados a los [IECA
son la tos, la hipotension, la insuficiencia renal, la hi-
perpotasemia, el sincope y el angioedema. Los antago-
nistas de los receptores de la angiotensina II (ARA-II)
pueden ser un tratamiento alternativo eficaz para los
pacientes que desarrollan tos y angioedema asociados a
los IECA (grado de recomendacion I, nivel de eviden-
cia A). En pacientes normotensos, los cambios en la
presion sanguinea sistdlica y diastdlica y los aumentos
de la creatinina sérica suelen ser menores.

* El tratamiento con IECA esta contraindicado en pre-
sencia de estenosis arterial renal bilateral y angioe-
dema durante tratamiento previo con IECA (grado
de recomendacién III, nivel de evidencia A).

En la tabla 8 se muestran los rangos de las dosis de
mantenimiento de los IECA que han demostrado ser
efectivas en varios ensayos clinicos.

En la tabla 9 se muestran las dosis iniciales y de
mantenimiento de los IECA que han sido aprobadas en
Europa para el tratamiento de la IC.

La dosis de IECA siempre se inicia al nivel mds bajo
para aumentar posteriormente hasta alcanzar la dosis
«objetivo». En la tabla 10 se muestran los procedimientos
recomendados para el inicio del tratamiento con IECA.
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TABLA 8. Dosis de IECA que demostraron ser efectivas en grandes ensayos clinicos controlados sobre
insuficiencia cardiaca o disfuncion ventricular izquierda

Estudios sobre mortalidad Farmaco Dosis objetivo Dosis media diaria

Estudios sobre insuficiencia cardiaca crénica

CONSENSUS Trial Study Group, 19874 Enalapril 20 mg 2 veces al dia 18,4 mg

V-HeFT II, 199176 Enalapril 10 mg 2 veces al dia 15,0 mg

The SOLVD Investigators, 1991162 Enalapril 10 mg 2 veces al dia 16,6 mg

ATLAS, 1999163 Lisinopril Dosis alta: 32,5-35 mg al dia
Dosis baja: 2,5-5 mg al dia

Estudios sobre disfuncion VI tras el IM con/sin IC

SAVE, 19924 Captopril 50 mg 3 veces al dia 127 mg

AIRE, 19934 Ramipril 5 mg 2 veces al dia (no disponible)

TRACE, 1995% Trandolapril 4 mg al dia (no disponible)

TABLA 9. Dosis de mantenimiento recomendada para
algunos IECA aprobados en Europa para el
tratamiento de la insuficiencia cardiaca*

Farmaco Dosis de inicio Dosis de mantenimiento

Efectos documentados sobre la mortalidad/hospitalizacion

Captopril 6,25 mg 3 veces al dia 25-50 mg 3 veces al dia
Enalapril 2,5 mg al dia 10 mg 2 veces al dia
Lisinopril 2,5 mg al dia 5-20 mg al dia

Ramipril 1,25-2,5 mg al dia 2,5-5 mg 2 veces al dia
Trandolaprii 1 mg al dia 4 mg al dia

*Recomendaciones de los fabricantes o de la normativa.

Se recomienda la monitorizacién regular de la fun-
cién renal: /) antes del inicio del tratamiento, 1-2 se-
manas después de cada incremento de la dosis y a in-
tervalos de 3-6 meses; 2) cuando se incrementa la
dosis de IECA o cuando se inician nuevos tratamien-
tos que puedan afectar a la funcién renal (p. €j., anta-
gonistas de la aldosterona o bloqueadores de los recep-
tores de la angiotensina); 3) en los pacientes con
disfuncion renal pasada o presente o alteracién de los
electrolitos, se realizaran controles mas frecuentes, o
4) durante cualquier hospitalizacién.

Diuréticos

Diuréticos de asa, tiazidicos y metolazona

* Los diuréticos son esenciales para el tratamiento sinto-
matico en presencia de sobrecarga de liquidos que se
manifiesta como congestion pulmonar o edema perifé-
rico. El uso de diuréticos resulta en un rdpida mejoria
de la disnea y en un aumento de la capacidad de ejer-
cicio (grado de recomendacién I, nivel de evidencia
A0S,

* No se han realizado ensayos clinicos aleatorizados y
controlados para probar los efectos de estos agentes
sobre los sintomas y la supervivencia. Los diuréticos
siempre se administrardn en combinacién con IECA
y bloqueadores beta, si son tolerados (grado de reco-
mendacioén I, nivel de evidencia C).
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TABLA 10. Procedimiento recomendado para
la instauracion de tratamiento con IECA
o un bloqueador de los receptores de la angiotensina

Revision de la necesidad y de la dosis de diuréticos
y vasodilatadores

Evite el uso excesivo de diuréticos antes del tratamiento. Considere
la reduccion o la retirada de los diuréticos durante 24 h

Puede ser conveniente iniciar el tratamiento por la noche, en
decubito supino, para minimizar el efecto negativo potencial sobre
la presion sanguinea, aunque no se dispone de datos en la IC que
apoyen esta recomendacion (nivel de evidencia C). Si el
tratamiento se inicia por la mafiana, es preciso controlar la
presion arterial durante varias horas en los pacientes de riesgo
con disfuncion renal o presion sanguinea baja

Comience con una dosis baja (tabla 9) y aumente la dosis hasta
alcanzar la dosis de mantenimiento utilizada en los grandes
ensayos clinicos (tabla 8)

En caso de deterioro sustancial de la funcién renal, suspenda el
tratamiento

Evite los diuréticos ahorradores de potasio durante el inicio del
tratamiento

Evite los AINE y los inhibidores de la COX

Controle la presion sanguinea, la funcion renal y los electrélitos
1-2 semanas después de cada incremento de la dosis, a los
3 meses y posteriormente cada 6 meses de manera regular

En los siguientes casos se referird el paciente a cuidados
especializados:

Insuficiencia cardiaca por causa desconocida

Presion arterial sistdlica < 100 mmHg

Creatinina sérica > 150 umol/I

Sodio sérico < 135 mmol/I

Insuficiencia cardiaca severa

Enfermedad valvular como causa primaria

En las tablas 11 y 12 se pueden consultar la recome-
daciones y los efectos secundarios mas importantes de
estos farmacos.

Diuréticos ahorradores de potasio

* Los diuréticos ahorradores de potasio sélo se pres-
cribirdn en caso de que persista la hipopotasemia a
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TABLA 11. Diuréticos

Tratamiento diurético inicial
Diuréticos de asa o tiazidicos. Siempre se administran con un
IECA
En caso de TFG < 30 ml/min no utilice tiazidicos, excepto si se
prescriben como terapia sinérgica con diuréticos de asa
Respuesta insuficiente:
Aumente la dosis de diuréticos
Combine diuréticos de asa y tiazidicos
Ante la retencion persistente de liquidos: administre diuréticos
de asa 2 veces al dia
En caso de insuficiencia cardiaca severa agregue metolazona
con control frecuente de la creatinina y los electrdlitos
Diuréticos ahorradores de potasio: triamtereno, amilorida y
espironolactona
Usar solamente si persiste la hipopotasemia tras el inicio del
tratamiento con IECA y diuréticos
Comience con una dosis baja durante una semana; a los 5-7 dias
controle el potasio sérico y la creatinina y regule la dosis
consecuentemente. Repita el control cada 5-7 dias hasta que
los valores de potasio se estabilicen

IECA: inhibidor de la enzima de conversion de la angiotensina; TFG: tasa de
filtracion glomerular.

pesar de tratamiento con IECA o en la IC severa a
pesar del tratamiento combinado con IECA y espiro-
nolactona a dosis bajas (grado de recomendacién I,
nivel de evidencia C). Los pacientes que no toleran
los antagonistas de la aldosterona, ni a dosis bajas
debido a la hiperpotasemia y la disfuncién renal,
pueden ser tratados con amilorida o triamtereno
(grado de recomendacion IIb, nivel de evidencia C).

e Por lo general, en esta situacién los suplementos de
potasio son ineficientes (grado de recomendacién
II1, nivel de evidencia C).

e El uso de cualquier diurético ahorrador de potasio
debe monitorizarse mediante determinaciones de
creatinina sérica y potasio, preferiblemente cada 5-7
dias tras el inicio del tratamiento y hasta que los va-

lores se estabilicen. A partir de entonces, las deter-
minaciones se haran cada 3-6 meses.

Antagonistas de los receptores betaadrenérgicos ()

Se considerard el tratamiento con bloqueadores beta
en todos los pacientes en clase II-IV de la NYHA,
con IC estable, leve, moderada o severa, secundaria
a miocardiopatia isquémica o no isquémica y una
FEVI reducida, que reciban el tratamiento estidndar,
incluidos los diuréticos e IECA, excepto en caso de
contraindicacion (grado de recomendacién I, nivel
de evidencia A)’>8.

El tratamiento con bloqueadores beta reduce los in-
gresos (todos, los cardiovasculares y por IC), mejora
la clase funcional y conduce a un menor agrava-
miento de la IC. Este efecto beneficioso se ha obser-
vado de forma consistente en subgrupos de diferente
edad, sexo, clase funcional, FEVI y etiologia (isqué-
mica o no) (grado de recomendacioén I, nivel de evi-
dencia A).

En los pacientes con disfuncién sistdlica ventricular
izquierda, con o sin IC, se recomienda el tratamiento
indefinido con bloqueadores beta tras el infarto agu-
do de miocardio, ademds de IECA, para reducir la
mortalidad (grado de recomendacién I, nivel de evi-
dencia B)¥.

En pacientes con IC se puede observar diferencias
en los efectos clinicos de distintos bloqueadores

(**) La introduccién del nebivolol en las presentes Guias responde a la
reciente publicacion del estudio SENIORS' donde se demostré que
nebivolol reducia de forma significativa el objetivo combinado

hospitalizacién y/o mortalidad por insuficiencia cardiaca en pacientes con
disfuncién ventricular izquierda y edad superior a los 70 afos.

1. Flather M, Shibata M, Cotas M, Van Veldhuisen V, Parkhomenko A,
Borbola J, et al; SENIORS Investigators. Randomized trial to determine
the effect of nebivolol on mortality and cardiovascular hospital admission
in elderly patients with heart failure (SENIORS). Eur Heart J. 2005;26:215-
25.

TABLA 12. Diuréticos (orales): dosis y efectos secundarios

Dosis inicial (mg)

Méxima dosis diaria recomendada (mg)

Efectos secundarios importantes

Diuréticos de asa

Furosemida 20-40 250-500
Bumetanida 0,5-1,0 5-10
Torasemida 5-10 100-200
Diuréticos tiazidicos
Bendroflumetiazida 2,5 10
Hidroclorotiazida 25 50-75
Metolazona 2,5 10
Indapamida 2,5 2,5
Diuréticos ahorradores + |ECA — [ECA + |ECA
de potasio
Amilorida 2,5 5 20
Triamtereno 25 50 100
Espironolactona 12,5-25 50 50

Hipopotasemia, hipomagnesemia, hiponatremia
Hiperuricemia, intolerancia a la glucosa
Alteraciones del equilibrio 4cido-base

Hipopotasemia, hipomagnesemia, hiponatremia
Hiperuricemia, intolerancia a la glucosa
Alteraciones del equilibrio &cido-base

—|ECA
40 Hiperpotasemia, sarpullido
200 Hiperpotasemia
100-200 Hiperpotasemia, ginecomastia
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TABLA 13. Procedimiento recomendado para la instauracion del tratamiento con bloqueadores beta

I El paciente debe estar en tratamiento con IECA, si no esta contraindicado
Il. El paciente debe tener un estado relativamente estable, sin necesidad de tratamiento inotrépico por via intravenosa y sin signos marcados
de retencion de liquidos
[1l. Comience con una dosis muy baja y aumente la dosis hasta alcanzar la dosis de mantenimiento utilizada en los grandes ensayos clinicos.
La dosis se puede doblar cada 1-2 semanas si la anterior se toler¢ bien. La mayoria de los pacientes se puede manejar en consulta externa
IV. Durante o después del periodo de regulacion de la dosis se puede presentar un empeoramiento transitorio de la insuficiencia, hipotension o
bradicardia
a. Monitorice al paciente en busca de sintomas de fallo cardiaco, retencion de liquidos, hipotension y bradicardia sintomatica
b. En caso de sintomas de empeoramiento, aumente la dosis de diuréticos o de IECA; reduzca temporalmente la dosis de bloqueadores
beta si fuera necesario
c¢. En caso de hipotension, primero reduzca la dosis de vasodilatadores; reduzca la dosis de bloqueadores beta si fuera necesario
d. En caso de bradicardia, reduzca o suspenda los farmacos que bajan la frecuencia cardiaca; reduzca la dosis de bloqueadores beta si
fuera necesario, pero sélo cuando sea claramente necesario
e. Siempre considere volver a introducir y/o aumentar la dosis de blogueadores beta cuando el paciente se estabilice
Si fuera preciso apoyo inotrdpico para tratar al paciente descompensado al que se administran bloqueadores beta, se preferird el uso
de los inhibidores de la fosfodiesterasa, porque sus efectos hemodindmicos no son antagonizados por agentes bloqueadores beta

En los siguientes casos se referirdn los pacientes a cuidados especializados:

. Insuficiencia cardiaca severa, clase I1I/1V

. Etiologia desconocida

. Contraindicaciones relativas: bradicardia asintomatica y/o presion arterial baja

. Intolerancia a dosis bajas

. Uso previo de bloqueadores beta y suspension del tratamiento debido a los sintomas
Sospecha de asma bronquial o enfermedad pulmonar severa

N Q0T

Contraindicaciones de los bloqueadores beta en los pacientes con insuficiencia cardiaca
g. Asma bronquial

h. Enfermedad bronquial severa

i. Bradicardia sintomética o hipotension

TABLA 14. Dosis inicial, dosis objetivo y esquema de regulacion de la dosis de los agentes bloqueadores beta
utilizado en grandes ensayos clinicos recientes

Blogueador beta Primera dosis (mg) Incremento (mg/dia) Dosis objetivo (mg/dia) Periodo de regulacion

Bisoprolol'®* 1,25 25/3,75/5/7,5/10 10 Semanas-mes
Succinato de metoprolol CR'6 12,5/25 25/50/100/200 200 Semanas-mes
Carvedilol®* 3,125 6,25/12,5/25/50 50 Semanas-mes
Nebivolol58 1,25 2,5/5/10 10 Semanas-mes

Frecuencia de administracion diaria similar a los ensayos clinicos a los que se hace referencia.

beta®6!. Por ello, sélo podemos recomendar el uso
de bisoprolol, carvedilol, succinato de metoprolol y
nebivolol (grado de recomendacién I, nivel de evi-
dencia A).

Iniciacion del tratamiento

El tratamiento se inicia con una dosis pequefla que
se incrementard lenta y gradualmente hasta alcanzar la
dosis objetivo utilizada en grandes ensayos clinicos.
La regulacion de la dosis debe estar adaptada a la res-
puesta individual de cada paciente.

Durante la regulacion de la dosis, los bloqueadores
beta pueden reducir excesivamente la frecuencia cardi-
aca, inducir una depresién miocédrdica temporal y exa-
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cerbar los sintomas de la IC. En la tabla 13 se resumen
los procedimientos recomendados para el uso de blo-
queadores beta en la prictica clinica y sus contraindi-
caciones.

En la tabla 14 se muestra el esquema de regulacién
de la dosis de los farmacos utilizados en los ensayos
clinicos mds importantes.

Antagonistas de los receptores de la aldosterona

e Se recomienda el tratamiento con antagonistas de la
aldosterona, ademds de IECA, bloqueadores beta y
diuréticos, en la IC avanzada (clase III-IV de la
NYHA) con disfuncién sistélica, para mejorar la su-
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pervivencia y la morbilidad (grado de recomenda-
ci6n I, nivel de evidencia B)®.

¢ Se recomienda el tratamiento con antagonistas de la
aldosterona, ademds de IECA y bloqueadores beta,
en la IC tras el infarto de miocardio con disfunciéon
sistélica ventricular izquierda y signos de IC o dia-
betes, para reducir la mortalidad y la morbilidad
(grado de recomendacion I, nivel de evidencia B).

La tabla 15 retne la informacién sobre la adminis-
tracién y dosificacién de los antagonistas de la aldos-
terona.

Antagonistas de los receptores
de la angiotensina I (*)

Para pacientes con disfuncion sistdlica ventricular
izquierda:

¢ Se pueden usar los ARA-II como una alternativa al
tratamiento con IECA en pacientes sintométicos que
no toleran el tratamiento con IECA para mejorar la
morbilidad y la mortalidad (grado de recomendacién
I, nivel de evidencia B)%*+¢7.

* En relacién con la mortalidad y la morbilidad, los
ARA-II e IECA parecen tener una eficacia similar
en la IC crénica (grado de recomendacion Ila, nivel
de evidencia B). En el infarto agudo de miocardio
con signos de IC o disfuncién ventricular izquierda,
los ARA-II e IECA tienen un efecto similar o equi-
valente sobre la mortalidad (grado de recomenda-
cion I, nivel de evidencia B)%.

e En pacientes con sintomas persistentes se puede
considerar el tratamiento combinado de ARA-II e
IECA para reducir la mortalidad (grado de recomen-
dacién Ila, nivel de evidencia B) y reducir los ingre-
sos hospitalarios por IC (grado de recomendacién I,
nivel de evidencia A)%>-71.170,

Para los pacientes en clase III de la NYHA que per-
manecen sintomaticos a pesar de la terapia con diuréti-
cos, IECA y bloqueadores beta, no existe evidencia
definitiva que permita recomendar la adicion al trata-
miento de un ARA-II o un antagonista de la aldostero-
na para reducir posteriores ingresos por IC o reducir la
mortalidad.

(**) Los antagonistas del receptor de la angiotensina Il (ARA-II) son la
alternativa de eleccion si hay contraindicaciones o intolerancia a los
inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina (IECA). El
estudio CHARM alternativo es el unico que analiza directamente el papel
de los ARA-II frente a placebo en pacientes intolerantes a los IECA. A
este estudio hay que afadir los datos del estudio Val-HeFT que confirman
el efecto beneficioso de los ARA-II en un subgrupo similar de pacientes.
Ademas en el estudio VALIANT, se demostro, en pacientes postinfarto
agudo de miocardio, la condicién de no inferioridad de los ARA-II frente a
los IECA. Mientras que en las Guias previas aun no se hallaban
recomendados, en las actuales, han pasado a grado de recomendacion |
con nivel de evidencia B en la mayoria de las indicaciones mencionadas
(véanse citas 64, 67 y 68).
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TABLA 15. Administracién y consideraciones
respecto de la dosis de los antagonistas de la
aldosterona (espironolactona, eplerenona)

* Considere si un paciente tiene insuficiencia cardiaca severa (clase
[1-1V de la NYHA) a pesar del tratamiento con IECA/diuréticos

* Controle el potasio sérico (< 5,0 mmol/l) y la creatinina
(<250 pmol/l)

* Agregue una dosis diaria baja (espironolactona 12,5-25 mg,
eplerenona 25 mg)

« Controle el potasio sérico y la creatinina transcurridos 4-6 dias

« Si el potasio sérico estd entre 5-5,5 mmol/l, reduzca la dosis al
50%. Si el potasio sérico es > 5,5 mmol/l, interrumpa la dosis

« Si tras un mes persisten los sintomas y existe normopotasemia,
aumente la dosis a 50 mg diarios. Controle el potasio
sérico/creatinina transcurrida 1 semana

TABLA 16. Antagonistas de los receptores de la
angiotensina Il (ARA) disponibles en la actualidad

Farmaco Dosis diaria (mg)

Efectos documentados sobre la mortalidad/morbilidad

Candesartan cilexetil 4-32

Valsartan®” 80-320
También disponibles

Eprosartan?® 400-800

Losartan'66.167 50-100

Irbesartan'e® 150-300

Telmisartan'e® 40-80

Las dudas que surgieron tras los primeros estudios
clinicos sobre una posible interaccion negativa entre
los ARA-II y los bloqueadores beta no han sido confir-
madas en recientes estudios sobre el estado postinfarto
de miocardio o IC crénica (grado de recomendacion I,
nivel de evidencia A)%%8,

Dosificacion

La iniciaciéon y la monitorizacién de los ARA-II,
que se resumen en la tabla 10, son similares a lo esta-
blecido para los IECA. En la tabla 16 se muestran los
ARA-II disponibles y las dosis recomendadas.

Glucdsidos cardiacos

* Los glucésidos cardiacos estdn indicados en la fibri-
lacién auricular y en la IC sintomadtica de cualquier
grado, secundaria o no a disfuncién ventricular iz-
quierda. Los glucésidos cardiacos reducen la fre-
cuencia cardiaca, y con ello mejoran la funcién ven-
tricular y los sintomas (grado de recomendacion I,
nivel de evidencia B)7.

* La combinacién de digoxina y bloqueadores beta
parece superior al tratamiento con uno solo de estos
agentes en pacientes con fibrilacién auricular (grado
de recomendacion Ila, nivel de evidencia B)7.

106



La digoxina no tiene efectos sobre la mortalidad
pero reduce los ingresos hospitalarios, especialmente
los debidos al empeoramiento de la IC en los pacientes
con IC secundaria a disfuncion sistélica ventricular iz-
quierda y ritmo sinusal tratados con IECA, bloqueado-
res beta, diuréticos y, en la IC severa, con espironolac-
tona (grado de recomendacién Ila, nivel de evidencia
A).

* Entre las contraindicaciones al uso de glucdsidos
cardiacos se incluyen la bradicardia, el bloqueo auri-
culoventricular de segundo y de tercer grados, enfer-
medad del nodo sinusal enfermo, sindrome del seno
carotideo, sindrome de Wolff-Parkinson-White, mio-
cardiopatia hipertréfica obstructiva, hipopotasemia e
hiperpotasemia.

Digoxina

La dosis de digoxina oral diaria suele ser de 0,125-
0,25 mg si la creatinina sérica se encuentra en el rango
normal (en el paciente mayor 0,0625-0,125 mg, en al-
gunos casos 0,25 mg).

Agentes vasodilatadores en la insuficiencia
cardiaca cronica (*)

* No hay un papel especifico para los agentes vasodila-
tadores de accidn directa en el tratamiento de la IC
crénica (grado de recomendacion 111, nivel de eviden-
cia A), aunque se pueden utilizar como tratamiento
coadyuvante para la angina o la hipertensién conco-
mitante (grado de recomendacién I, nivel de eviden-
cia A).

Hidralazina-dinitrato de isosorbida

* En caso de intolerancia a los IECA y ARA-II, se
puede probar la combinacion de hidralazina/nitratos
para reducir la mortalidad y la morbilidad y mejorar
la calidad de vida (grado de recomendacion Ila, ni-
vel de evidencia B)™.

Nitratos

* Se deben administrar nitratos para el tratamiento de
la angina concomitante o para el alivio de la disnea
(grado de recomendacion Ila, nivel de evidencia C).
No hay evidencia respecto de si los nitratos orales
mejoran los sintomas de la IC de forma crénica o
durante la exacerbacion aguda.

(%) La combinacién de hidralazina y nitratos se habia estudiado ya a
finales de los afos ochenta como tratamiento de la insuficiencia cardiaca;
ha demostrado ser mejor que placebo o prazosin (estudio V-HeFT I).
Posteriormente se demostré que su eficacia era menor que la de los IECA
(estudio V-HeFT Il) por lo que su uso quedé relegado de forma empirica a
casos de intolerancia a los IECA antes de la aparicion de los ARA-II. La
recomendacion actual, como alternativa a los IECA y/o ARA-II, se
establece en respuesta al estudio publicado recientemente donde la
combinacién de hidralazina y nitratos, en pacientes de raza negra, en
clase funcional Ill-IV y en tratamiento optimizado (IECA 69%,
bloqueadores beta 74%), reducia la mortalidad (véase cita 74).
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Bloqueadores alfaadrenérgicos

* No existe evidencia que apoye el uso de los bloquea-
dores alfaadrenérgicos en la IC (grado de recomen-
dacién II1, nivel de evidencia B)™.

Antagonistas del calcio

* No se recomienda el uso de los antagonistas del cal-
cio para el tratamiento de la IC debida a una disfun-
cion sistélica. Particularmente, los antagonistas del
calcio del tipo diltiazem y verapamilo no estdn reco-
mendados en la IC secundaria a disfuncion sistdlica,
y estan contraindicados si se administran bloqueado-
res beta (grado de recomendacion III, nivel de evi-
dencia C)’%77,

* La adicién de nuevos antagonistas del calcio (felodi-
pina y amlodipina) al tratamiento convencional de la
IC no mejora los sintomas y no tiene ningtin impac-
to en la supervivencia (grado de recomendacién 111,
nivel de evidencia A)7%"7.

Debido a que los datos de seguridad a largo plazo
sobre la felodipina y la amlodipina indican un efecto
neutral sobre la supervivencia, pueden suponer una al-
ternativa segura para el tratamiento de la hipertension
arterial concomitante o de la angina no controlada por
nitratos y bloqueadores beta.

Nesiritida

La nesiritida, un recombinante humano cerebral o
péptido natriurético de tipo B (BNP), ha demostrado
ser eficaz en la mejora del grado de disnea subjetiva y
en la induccién de una vasodilatacion significativa
cuando se administra por via intravenosa en pacientes
con IC aguda. La experiencia clinica con la nesiritida
todavia es muy limitada. La nesiritida puede causar hi-
potension; ademds algunos pacientes no responden al
farmaco.

Tratamiento inotropico positivo

e El tratamiento repetido o prolongado con agentes
inotrépicos orales aumenta la mortalidad y no esta
recomendado en la IC (grado de recomendacioén 111,
nivel de evidencia A).

* Los agentes inotrépicos administrados por via intra-
venosa se utilizan frecuentemente en pacientes con IC
y signos de congestién pulmonar e hipoperfusién pe-
riférica. Sin embargo, se pueden presentar complica-
ciones relacionadas con el tratamiento y su efecto so-
bre el prondstico no estd claro. El grado de
recomendacion y el nivel de evidencia varfan segtin el
agente'>.

e Una serie de datos preliminares sugiere que algu-
nos sensibilizadores del calcio (como el levosi-
menddn) pueden tener efectos beneficiosos en los
sintomas y en los drganos terminales, y ademas
son seguros’®.
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Agentes antitrombdticos ()

e En la IC crénica asociada a fibrilacion auricular, a
un evento tromboembdlico anterior o a un trombo
ventricular izquierdo con movilidad, la anticoagula-
cion estd claramente indicada (grado de recomenda-
cion I, nivel de evidencia A)”.

* En pacientes con IC, existe muy poca evidencia de
que el tratamiento antitrombdtico modifique el ries-
go de muerte o de eventos vasculares.

e Tras un infarto de miocardio previo, se recomienda
la administracién de aspirina o anticoagulantes ora-
les como profilaxis secundaria (grado de recomen-
dacién Ila, nivel de evidencia C)®.

e La aspirina no estd recomendada en pacientes con
ingresos hospitalarios recurrentes por empeoramien-
to de la IC (grado de recomendacion IIb, nivel de
evidencia B). En base al incremento potencial de las
complicaciones de hemorragia, el tratamiento anti-
coagulante se administrard en condiciones controla-
das, con monitorizacién programada y supervisada
por un servicio de hematologia adecuado.

Los pacientes con IC crénica tienen un alto riesgo
de eventos tromboembdlicos. Los factores predispo-
nentes a la tromboembolia son un gasto cardiaco bajo
con estasis relativa de la sangre en las camaras cardia-
cas dilatadas, mala contractilidad, anomalias en la
contractilidad regional de la pared y fibrilacién auricu-
lar. Existe poca evidencia que recomiende el trata-
miento concomitante de IECA y aspirina en la IC3'-83,

Por lo general, las tasas de complicaciones trombo-
embdlicas son lo suficientemente bajas como para li-
mitar la evaluacién de un posible efecto beneficioso
del tratamiento anticoagulante/antitrombdtico en estos
pacientes.

Antiarritmicos

En general, los farmacos antiarritmicos, a excepcion
de los bloqueadores beta, no estdn indicados en la IC
crénica. En pacientes con fibrilacion auricular (raras
veces fldter) o taquicardia ventricular (sostenida o no),
podria estar indicado el tratamiento con agentes antia-
rritmicos.

Agentes antiarritmicos de clase |
* Se evitard el uso de agentes antiarritmicos de clase 1
ya que pueden provocar arritmias ventriculares fata-

(**) La recomendacién de evitar el uso de aspirina en pacientes con IC
con ingresos repetidos surge a partir de los resultados de los estudios
WASH y WATCH, donde los pacientes que tomaban aspirina tenian un
mayor numero de reingresos por IC. A pesar de ello, esta recomendacion,
deberia aplicarse solo cuando no se identifica otra causa clara de
descompensacion y en aquellos pacientes con IC rebelde. En estos
casos, si el tratamiento antiagregante es necesario, pueden administrarse
otros antiagregantes como el clopidogrel (véanse citas 81 y 83).

1080 Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92

les, pueden tener efectos hemodindmicos adversos y
reducir la supervivencia en la IC (grado de recomen-
dacién I11, nivel de evidencia B)®.

Agentes antiarritmicos de clase Il

* Los bloqueadores beta reducen la muerte subita en la
IC (grado de recomendacién I, nivel de evidencia A)
(consultar también la pag. 1076)%. Los bloqueadores
beta pueden estar indicados también solos o en combi-
nacién con amiodarona o tratamiento no farmacolégi-
co en el manejo de las taquiarritmias ventriculares sos-
tenidas o no (grado de recomendacion Ila, nivel de
evidencia C)%.

Agentes antiarritmicos de clase Il

* La amiodarona es eficaz contra la mayoria de las
arritmias supraventriculares y ventriculares (grado de
recomendacién I, nivel de evidencia A). Puede res-
taurar y mantener el ritmo sinusal en pacientes con
IC y fibrilacién auricular, incluso en presencia de una
auricula izquierda dilatada, o mejorar los resultados
de la cardioversion eléctrica; la amiodarona es el tra-
tamiento de eleccién en esta situacion®”%8, La amio-
darona es el tinico antiarritmico que no produce efec-
tos inotrépicos negativos clinicamente relevantes.

No esta justificada la administracién sistémica de
amiodarona en pacientes con IC (grado de recomenda-
cién I11, nivel de evidencia A)%,

Terapia con oxigeno

* La terapia con oxigeno se utiliza en el tratamiento
de la IC aguda pero no en la IC crénica (grado de re-
comendacién III, nivel de evidencia C).

CIRUGIA Y DISPOSITIVOS

Procedimientos de revascularizacion, cirugia
de valvula mitral y restitucion ventricular

* En caso de presencia de sintomas clinicos de IC,
siempre se tendrdn en consideracion las afecciones
que se pueden corregir mediante la cirugia (grado de
recomendacion I, nivel de evidencia C).

Revascularizacion

* No se dispone de datos de estudios multicéntricos
que apoyen el uso de procedimientos de revasculari-
zacidn para el alivio de los sintomas de la IC. Algu-
nos estudios unicéntricos observacionales sobre la
IC de origen isquémico sugieren que la revasculari-
zacién puede mejorar los sintomas (grado de reco-
mendacién IIb, nivel de evidencia C).

* A la espera de los resultados de varios ensayos clini-
cos aleatorizados, por el momento no se recomienda
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la revascularizacién percutdnea o quirtrgica en el
tratamiento habitual de los pacientes con IC y enfer-
medad coronaria (grado de recomendacién III, nivel
de evidencia C).

Cirugia de la valvula mitral

e La cirugia de la védlvula mitral en pacientes con
disfuncion sistélica ventricular izquierda severa e
insuficiencia mitral secundaria a insuficiencia ven-
tricular puede mejorar los sintomas en determina-
dos pacientes con IC (grado de recomendacion IIb,
nivel de evidencia C). Esto también se puede apli-
car a la insuficiencia mitral secundaria debida a la
dilatacion del ventriculo izquierdo.

Restitucion del ventriculo izquierdo

Aneurismectomia del ventriculo izquierdo

e La aneurismectomia del ventriculo izquierdo esta
indicada en pacientes con aneurisma ventricular
izquierdo, grande, localizado, que desarrollan IC
(grado de recomendacion I, nivel de evidencia C).

Cardiomioplastia

* Por el momento no se puede recomendar la cardio-
mioplastia para el tratamiento de la IC (grado de re-
comendacién III, nivel de evidencia C).

* La cardiomioplastia no puede considerarse una alter-
nativa viable al trasplante de corazén (grado de re-
comendacién III, nivel de evidencia C).

Ventriculectomia parcial izquierda
(operacion de Batista)

* No se puede recomendar la ventriculectomia parcial
izquierda para el tratamiento de la IC (grado de re-
comendacién III, nivel de evidencia C). Ademas, la
operacion de Batista no puede considerarse una al-
ternativa al trasplante de corazén (grado de reco-
mendacién III, nivel de evidencia C).

Restitucion ventricular externa

* En la actualidad no se puede recomendar la restitu-
cion ventricular externa para el tratamiento de la IC.
Los datos preliminares sugieren una mejoria de las
dimensiones del ventriculo izquierdo y de la clase
funcional de la NYHA con algunos dispositivos
(grado de recomendacion IIb, nivel de evidencia C).

Marcapasos ()

* El marcapasos se ha venido utilizando para tratar la
bradicardia en pacientes con IC, en presencia de las
indicaciones convencionales. La implantacién de un
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marcapasos en el ventriculo derecho en los pacientes
con disfuncién sistdlica induce disincronia ventricu-
lar y puede aumentar los sintomas (grado de reco-
mendacion III, nivel de evidencia A).

* Se puede considerar la terapia de resincronizacién
mediante un marcapasos biventricular en pacientes
con la fraccién de eyeccion reducida y disincronia
ventricular (anchura del QRS = 120 ms) que siguen
sintomaticos (clase III-IV de la NYHA) a pesar del
tratamiento 6ptimo, para mejorar los sintomas (gra-
do de recomendacién I, nivel de evidencia A) y para
reducir los ingresos (grado de recomendacién I, ni-
vel de evidencia A) y la mortalidad (grado de reco-
mendacion I, nivel de evidencia B).

El marcapasos biventricular mejora los sintomas, la
capacidad de ejercicio y reduce los ingresos hospitala-
rios??4. Recientemente se ha demostrado el efecto be-
neficioso en el objetivo combinado de mortalidad a
largo plazo e ingresos por todas las causas, ademas de
un efecto significativo sobre la mortalidad!”".

Desfibrilador automatico implantable

* Se puede considerar la implantaciéon de un desfibri-
lador automadtico implantable (DAI) en combinacién
con un marcapasos biventricular en pacientes que
permanecen sintomdticos con IC severa, en clase
funcional III-IV, con una FEVI < 35% y una dura-
cién QRS = 120 ms para mejorar la mortalidad o la
morbilidad (grado de recomendacion Ila, nivel de
evidencia B)*.

* Se recomienda la utilizacién de un DAI para mejorar
la supervivencia de los pacientes que hayan sobrevi-
vido a un paro cardiaco o que tienen taquicardia
ventricular sostenida que, o bien se tolera mal o estd
asociada a una funcién sistélica ventricular izquier-
da reducida (grado de recomendacion I, nivel de evi-
dencia A)*.

e La implantacién de un DAI es razonable en una se-
rie de pacientes que presenten una FEVI < 30-35%,
que no hayan presentado un infarto de miocardio en
los ultimos 40 dias, que reciban tratamiento 6ptimo
incluidos IECA, ARA-II, bloqueadores beta y un an-
tagonista de la aldosterona (cuando esté indicado),
para reducir la muerte subita (grado de recomenda-
cién I, nivel de evidencia A)*9697,

(%) La resincronizacién ventricular con marcapasos tricamerales ha
demostrado mejorar los sintomas y reducir las hospitalizaciones en
pacientes con disfuncion sistélica y asincronia ventricular. En las dltimas
Gufas todavia no se recomendaba la resincronizacién como opcién
terapéutica, mientras que en las actuales, basandose en los estudios
COMPANION y CARE-HF, la recomendacion es de clase | y nivel de
evidencia A para reducir las hospitalizaciones y B para reducir mortalidad.
En el estudio CARE-HF la resincronizacion demostré reduccion de la
mortalidad global en pacientes seleccionados por FE < 35%, QRS 2120
ms y CF llI-IV a pesar de tratamiento optimizado (véanse citas 93y 171).
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En los pacientes con taquicardia ventricular sos-
tenida o fibrilacion ventricular documentadas, el
DAI es muy eficaz para tratar la recurrencia de es-
tas arritmias, bien mediante su uso como MP anti-
taquicardia o como cardioversor/desfibrilador, re-
duciendo la morbilidad y la necesidad de
rehospitalizacidn. Los criterios de seleccién, el se-
guimiento limitado y el aumento de la morbilidad
asociada a la implantacién del DAI, ademds de la
relacién coste/efectividad, hacen inadecuado apli-
car estos hallazgos al grupo general de poblacién
con IC crénica. El estudio COMPANION, que in-
cluyé a pacientes con disfuncidén sistélica ventricu-
lar izquierda, anchura del complejo QRS sugestivo
de disincronia e IC, mostré que la implantacién de
un DAI combinada con terapia de resincronizacién
(TR) en pacientes con IC severa redujo la mortali-
dad y la morbilidad (véase apartado «Resincroniza-
cién»). Sin embargo, el tratamiento combinado de
TR-DAI no fue superior a la TR sola en términos
de reduccioén de la mortalidad y, por tanto, para la
mayoria de los pacientes se prefiere el tratamiento
asociado a una morbilidad y costes mds bajos. El
tratamiento combinado de resincronizacion cardia-
ca e implantacién de un desfibrilador quedara re-
servado para los pacientes con muy alto riesgo de
muerte subita a pesar del tratamiento médico y de
la resincronizacion. Es preciso determinar la rela-
cién coste/efectividad de este tratamiento®. En el
estudio SCD-HeFT, se asign6 a 2.521 pacientes con
IC crénica y FEVI < 35% a placebo, amiodarona o
implantaciéon de un DAI con electrodo unico. Tras
un seguimiento medio de 45,5 meses se observd
una reduccién significativa de la mortalidad en el
grupo de implantacién de un DAI; HR = 0,77 (in-
tervalo de confianza del 95%, 0,62-0,96; p =
0,007)%. En relacién con la supervivencia, no hubo
diferencias entre el grupo placebo y el grupo asig-
nado a amiodarona.

En varios metaandlisis realizados recientemente
se estimd el efecto de la implantacién de un DAI
sobre la mortalidad por todas las causas en pacien-
tes sintomdticos con una fraccién de eyeccidn re-
ducida®*1% Debido a que la efectividad del DAI
depende del tiempo!'®', es imprescindible calcular
la duracién del tratamiento para establecer la rela-
ciéon coste/efectividad. De la misma manera hay
que tener en cuenta la edad del paciente y la co-
morbilidad no cardiaca. El tratamiento de los pa-
cientes en clase IV de la NYHA no estd claramente
establecido, excepto cuando esta asociado a TR en
el contexto de una disincronia. No existe evidencia
de que los pacientes con miocardiopatia dilatada
obtengan proporcionalmente menos beneficios,
pero debido a que el prondstico de este grupo suele
ser mejor, los beneficios absolutos pueden ser infe-
riores®?.
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TABLA 17. Contraindicaciones para el trasplante
cardiaco

» Gonsumo de drogas y/o alcohol en el presente

* Falta de cooperacion

» Enfermedad mental seria que no se puede controlar de forma
adecuada

Céncer tratado con remision y < 5 afios de seguimiento

Enfermedad sistémica con afectacion multiorganica

* Infeccion incontrolada

Insuficiencia renal severa (aclaramiento de creatinina < 50 ml min)
o creatinina > 250 umol/l, aunque algunos centros aceptan
pacientes en hemodidlisis

Resistencia vascular pulmonar alta y fija (6-8 unidades Wood
y un gradiente transpulmonar medio > 15 mmHg y una presion
sistolica arterial pulmonar > 60 mmHg)

e Complicaciones tromboembdlicas recientes

« Ulcera péptica sin cicatrizar

Evidencia de afectacion hepatica significativa

e QOtras enfermedades con mal pronéstico

Trasplante cardiaco, dispositivos de
asistencia ventricular y corazon artificial ()

Trasplante cardiaco

* El trasplante cardiaco es una alternativa aceptada de
tratamiento para la IC terminal. Aunque no se han
realizado ensayos clinicos controlados, se considera
que el trasplante aumenta significativamente la su-
pervivencia, la capacidad de ejercicio, el retorno a la
vida laboral y la calidad de vida comparado con el
tratamiento convencional, siempre que se apliquen
criterios de seleccion adecuados (grado de recomen-
dacién I, nivel de evidencia C).

Los pacientes que deben considerarse para trasplan-
te son aquellos que presentan sintomas severos de IC
sin posibilidad de tratamiento alternativo y con un mal
prondstico. Es muy probable que la introduccion de
nuevos tratamientos haya modificado el valor pronds-
tico de las variables utilizadas tradicionalmente para
identificar a los candidatos para trasplante, como el
VO, .. (véase el apartado «Prondstico», pag. 1071).
El paciente debe tener buena disposicién y capacidad
para someterse a tratamiento médico intensivo, debe
estar emocionalmente estable para poder soportar la
incertidumbre que estard presente, sin duda, tanto an-
tes como después del trasplante. En la tabla 17 se

(**) En la ultima década, la aparicién de rechazo agudo durante el primer
afio después de trasplante cardiaco se ha reducido notablemente gracias
a las nuevas pautas de inmunosupresion, dejando de ser el principal
problema que limita la supervivencia al afio del trasplante cardiaco.
Actualmente, para mejorar el prondstico del trasplante cardiaco debemos
reducir la mortalidad aguda debida principalmente a fallo primario del
injerto, que suele ser de causa multifactorial. Diversos factores pueden
contribuir a su aparicion entre los que citamos la hipertensién pulmonar
severa previa, la preservacion del érgano, la inestabilidad del donante y
otras aun por determinar.
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muestran las contraindicaciones para el trasplante car-
diaco.

Ademés de la escasez de donantes de 6rganos, el ma-
yor problema del trasplante cardiaco es el rechazo del
injerto, causante de un considerable porcentaje de de-
funciones durante el primer afio postoperatorio. Los re-
sultados a largo plazo estdn limitados fundamentalmen-
te por las consecuencias de la inmunosupresién
(infeccion, hipertension, fallo renal, tumores malignos)
y por la enfermedad coronaria vascular del trasplante'®2,

Sistemas de asistencia ventricular y corazon
artificial

* Actualmente, los sistemas de asistencia ventricular
izquierda y el corazén artificial estdn indicados
como puente al trasplante, en la miocarditis severa
aguda y en algunos pacientes como apoyo hemodi-
namico permanente (grado de recomendacién Ila,
nivel de evidencia C).

* Los sistemas de asistencia ventricular izquierda se
estdn implantando como puente al trasplante; tam-
bién se estd acumulando experiencia sobre el trata-
miento a largo plazo aunque estos dispositivos no
estdn recomendados para tratamiento de rutina a lar-
go plazo (grado de recomendacion IIb, nivel de evi-
dencia B)'%.

Ultrafiltracion

* La utrafiltracion se puede usar para tratar la sobre-
carga de liquidos (edema pulmonar o periférico) re-
fractaria a los diuréticos'®. Sin embargo, en la ma-
yoria de los pacientes con IC la mejoria es
temporal'®,

ELECCIONY PROGRAMACION DEL
TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

En la tabla 18 se muestra el tratamiento farmacol6-
gico de eleccidn para las distintas fases de la IC causa-
da por disfuncion sistélica. Antes de iniciar el tra-
tamiento, es necesario establecer un diagndstico co-
rrecto y tener en cuenta las pautas establecidas en la
tabla 5 para el manejo de la enfermedad.

Disfuncion sistdlica ventricular izquierda
asintomatica

En general, cuanto mds baja es la fraccion de eyec-
cion, mayor es el riesgo de desarrollo de IC y muerte
subita. Se recomienda la administracion de IECA a los
pacientes con una FEVI reducida siempre que esta re-
duccién sea importante (véase el apartado «Ecocardio-
grafia», pag. 1068).

Se afiadira bloqueadores beta al tratamiento en los
pacientes con disfuncién ventricular izquierda asinto-
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matica, especialmente después de un infarto agudo de
miocardio (recomendacion de la pag. 1076).

Disfuncion sistdlica ventricular izquierda
sintomatica: insuficiencia cardiaca en clase Il de
la NYHA (fig. 4)

Sin signos de retencion de liquidos. Tratamiento
con IECA (recomendacion de la pag. 1074). Aumen-
tar gradualmente la dosis hasta alcanzar la dosis ob-
jetivo utilizada en grandes ensayos clinicos (tabla 8).
Agregar un bloqueador beta (recomendacién de la
pag. 1076) y aumentar la dosis hasta alcanzar la dosis
objetivo utilizada en grandes ensayos clinicos (tabla
14).

Con signos de retencion de liquidos. Administrar
diuréticos combinados con un IECA seguidos de un
bloqueador beta. En primer lugar se administra un
IECA y un diurético simultdneamente. Cuando se
observa una mejoria de los sintomas (como la ausen-
cia de retencién de liquidos), se mantiene la dosis
optima de IECA seguida de un bloqueador beta. La
dosis del diurético se ajustard en base a la estabili-
dad del paciente. Para evitar la hiperpotasemia, no se
incluirdn diuréticos ahorradores de potasio en el ré-
gimen diurético antes de la introduccién de un
IECA. Sin embargo, se podrd agregar un antagonista
de la aldosterona si persiste la hiperpotasemia. Agre-
gar un bloqueador beta y aumentar la dosis gradual-
mente hasta alcanzar la dosis objetivo utilizada en
los grandes ensayos clinicos (tabla 13). Los pacien-
tes en ritmo sinusal en tratamiento con glucdsidos
cardiacos, que han mejorado su estado pasando de
IC severa a leve, deben continuar con el tratamiento
con glucésidos cardiacos (recomendacion de la pag.
1078). En los pacientes que permanecen sintomati-
cos o en los que empeoran se considerard la adicién
de ARA-II (recomendacién de la pag. 1078).

Empeoramiento de la insuficiencia cardiaca
(fig. 3)

En la tabla 19 se resumen las causas mas frecuentes
del empeoramiento de la IC. Los pacientes en clase III
de la NYHA, que han estado en la clase I'V en los ulti-
mos 6 meses, y los pacientes que estdn en ese momen-
to en clase IV deben tratarse con una dosis baja de es-
pironolactona (12,5-50 mg al dia, recomendacién de la
pdg. 1076). A menudo se agregan glucésidos cardia-
cos. Se puede aumentar la dosis de diuréticos de asa,
ademas la combinacién de diuréticos (como diuréticos
de asa y tiazidicos) suele ser muy util. En caso de evi-
dencia de disincronia ventricular izquierda, se tendra
en cuenta la terapia de resincronizacion. El trasplante
cardiaco, la revascularizacidon coronaria, la aneuris-
mectomia o la cirugia valvular tienen un papel muy li-
mitado.
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TABLA 18. Insuficiencia cardiaca (IC) crénica y eleccion del tratamiento farmacolégico en presencia de

disfuncion sistodlica ventricular izquierda

IECA Antagonista del Diurético Bloqueador Antagonista Glucésidos cardiacos
receptor de la beta de la
angiotensina (ARA) aldosterona
Disfuncion VI Indicado  Si hay intolerancia  No indicado Post-IM IM reciente  Con fibrilacion
asintomética alos IECA auricular
IC sintomatica Indicado  Indicado Indicado en caso Indicado IM reciente  a) con fibrilacion
(clase Il de la NYHA) con o sin [ECA de retencion auricular
de liquidos b) cuando hay mejoria
de la IC mas severa
en ritmo sinusal
Empeoramiento de la IC Indicado Indicado Indicado, Indicado Indicado Indicado
(clase 11-1V de la NYHA) con o sin [ECA combinacion (bajo control
de diuréticos del especialista)
IC terminal (clase IV Indicado Indicado Indicado, Indicado Indicado Indicado
de la NYHA) con o sin [ECA combinacion (bajo control

de diuréticos

del especialista)

IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; IM: infarto de miocardio; NYHA: New York Heart Association; VI: ventriculo izquierdo.

Insuficiencia cardiaca terminal (pacientes que
permanecen en clase IV de la NYHA a pesar del
tratamiento optimo y diagndstico adecuado) (fig. 4)

Cuando se estime necesario se reconsiderard a los
pacientes para trasplante. Ademds de los tratamientos
farmacoldgicos sefialados en los apartados anteriores,
en la IC terminal se puede utilizar un apoyo inotrépico

temporal (agentes simpatomiméticos por via intrave-
nosa, los agonistas dopaminérgicos y/o los agentes de
la fosfodiesterasa), pero siempre considerandolo como
una estrategia temporal previa a otro tratamiento bene-
ficioso para el paciente.

Para los pacientes en espera de procedimientos de
puente al trasplante, en algunos casos puede ser nece-
sario un apoyo circulatorio, mediante un balén de con-

Para supervivencia/morbilidad Para los sintomas

Continuar tratamiento con IECA o ARA en caso de intolerancia ) o

NYHA | a los IECA, continuar con antagonistas de la aldosterona en caso de Reducir/suspender diuréticos
post-IM y agregar un bloqueador beta en caso de IM

NYHA I IECA como tratamiento de primera linea 0 ARA en caso de +/— diuréticos dependiendo de la
intolerancia a los IECA retencion de liquidos
Agregar un bloqueador beta
y un antagonista de la aldosterona en caso de post-IM

NYHA Il IECA + ARA o ARA sélo en caso de intolerancia a los IECA + diuréticos + digital
Blogueadores beta si persisten los sintomas
Agregar un antagonista de la aldosterona

NYHAIV | Continuar IECA/ARA + diuréticos + digital
Blogueador beta + considerar apoyo inotrpico
Antagonista de la aldosterona temporal

Fig. 4. Tratamiento farmacoldgico de la IC crénica sintomética, que es similar a la disfuncion ventricular izquierda. El algoritmo se debe ver, en pri-
mer lugar, como un ejemplo de toma de decisiones basdndose en la progresion de la severidad de la insuficiencia cardiaca. Un paciente en clase
funcional Il de la NYHA puede ser seguido en base a procesos de toma de decision progresiva. Se tendrdn en cuenta ajustes individuales. ARA: an-
tagonistas de los receptores de la angiotensina; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; IM: infarto de miocardio; NYHA:

New York Heart Association.
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TABLA 19. Causas mas frecuentes del
empeoramiento de la insuficiencia cardiaca

Causas no cardiacas

e Incumplimiento del régimen prescrito (sal, liquidos,
medicacion)

e Prescripcion reciente de otros farmacos (antiarritmicos
diferentes de la amiodarona, bloqueadores beta, AINE,
verapamilo, diltiazem)

* Infeccion

Abuso del alcohol

Disfuncion renal (uso excesivo de diuréticos)

¢ Embolia pulmonar

* Hipertension

Disfuncién tiroidea (amiodarona)

e Anemia

Causas cardiacas

e Fibrilacion auricular

» Qtras arritmias ventriculares o supraventriculares

* Bradicardia

* Isquemia miocdrdica (frecuentemente asintomaticas), incluido
el infarto de miocardio

* Aparicion o empeoramiento de regurgitacion mitral o
tricuspidea

 Excesiva reduccion de la precarga (p. ej., debido a los diuréticos
+ [ECA/nitratos)

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; IECA: inhibidores de la enzima de con-
version de la angiotensina.

trapulsacién intraadrtico, o sistemas de asistencia ven-
tricular, hemofiltracion o dialisis. Estos se utilizardn
solamente como parte de un plan estratégico para el
manejo del paciente a largo plazo.

En cuanto a los pacientes terminales siempre se ten-
drd en cuenta el tratamiento paliativo que puede incluir
el uso de opidceos para el alivio de los sintomas.

Manejo de la insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion ventricular izquierda
conservada

A pesar de que recientes estudios epidemiolégicos
sugieren que en el paciente anciano, el porcentaje de
pacientes hospitalizados con sintomas similares a la
IC y una FEVI conservada puede ser del 35-45%,
existen dudas sobre la prevalencia de la disfuncién
diastélica en pacientes con sintomas de IC y una fun-
cidn sistdlica normal. Existe muy poca evidencia pro-
cedente de ensayos clinicos o estudios de observa-
cién sobre cémo tratar la IC con una FEVI
conservada.

La IC con la FEVI conservada no es sinénimo de IC
debida a una disfuncidn diastdlica. El primer diagnds-
tico implica la evidencia de una FEVI conservada pero
no de una disfuncién diastélica ventricular izquierda
demostrada.
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El diagnéstico aislado de IC diastdlica requiere la
evidencia de una funcién diastdlica anormal, que pue-
de ser muy dificil de evaluar. Se deben identificar y
corregir los factores de precipitacién, en especial se
deben prevenir las taquiarritmias y se debe restaurar el
ritmo sinusal siempre que sea posible. Es importante
el control de la frecuencia cardiaca. La estrategia de
tratamiento es similar a la de los pacientes sin IC!%,

Tratamiento farmacoldgico de la insuficiencia
cardiaca con la FEVI conservada o disfuncion
diastdlica (*)

Dado que los datos de pacientes con la fraccién de
eyeccion (FEVI) conservada o con disfuncion diastéli-
ca son muy limitados, las siguientes recomendaciones
son en gran medida especulativas (en general, grado
de recomendacién Ila, nivel de evidencia C).

No existe evidencia de que los pacientes con IC
diast6lica primaria se beneficien de ningtin régimen
farmacolégico especifico.

1. Los IECA pueden mejorar directamente la relaja-
cién y la distensibilidad cardiaca y pueden tener efec-
tos a largo plazo debido a sus efectos antihipertensivos
y de regresion de la hipertrofia y fibrosis.

2. Los diuréticos pueden ser necesarios durante epi-
sodios de retencién de liquidos, pero deben usarse con
precaucion para reducir excesivamente la precarga, re-
duciendo asi el volumen del infarto y el gasto cardiaco.

3. Se puede instaurar un bloqueador beta para redu-
cir la frecuencia cardiaca y aumentar el periodo de lle-
nado diastdlico.

4. Por esta misma razon se pueden utilizar los antago-
nistas del calcio del tipo del verapamilo'”’. Algunos es-
tudios con verapamilo han demostrado una mejoria fun-
cional en pacientes con miocardiopatia hipertréfica!®.

5. Una dosis alta de ARA-II puede reducir los ingre-
sos hospitalarios'®.

TRATAMIENTO DE LA INSUFICIENCIA
CARDIACA EN EL PACIENTE ANCIANO

La IC incide predominantemente en pacientes con
una media de edad de alrededor de 75 afos, segtin es-
tudios epidemioldgicos en diversas comunidades. El

(*) En estas Guias se establece la diferencia entre IC con funcién
ventricular preservada y disfuncién diastélica. Aunque el hecho de tener la
funcién ventricular preservada ha restado gravedad a la IC por disfuncion
diastdlica, hay que resaltar que ésta tiene una tasa de hospitalizaciones
similar a la de la IC por disfuncién sistdlica ventricular izquierda y una
mortalidad nada despreciable’, por lo que en estos pacientes deberian
realizarse mas estudios para establecer la mejor estrategia terapéutica.

1. Ojeda S, Anguita M, Mufioz J, Rodriguez M, Mesa D, Franco M, et al.
Caracteristicas clinicas y pronéstico a medio plazo de la insuficiencia
cardiaca con funcion sistélica conservada. ¢ Es diferente de la
insuficiencia cardiaca sistélica? Rev Esp Cardiol. 2003;56:1050-6.
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envejecimiento se asocia frecuentemente a la comorbi-
lidad. Las enfermedades concomitantes mas comunes
son hipertensidn, insuficiencia renal, enfermedad pul-
monar obstructiva, diabetes, accidente cerebrovascular,
artritis y anemia. Estos pacientes suelen estar en trata-
miento con varios farmacos, lo que implica el riesgo
de interacciones no deseadas o del abandono del trata-
miento. Por lo general, estos pacientes quedan exclui-
dos de los ensayos clinicos controlados. El objetivo
mds importante del tratamiento de muchos pacientes
mayores es mds el alivio de los sintomas que la pro-
longacién de la vida.

IECA y ARA-II

Por lo general, el paciente mayor tolera bien el trata-
miento con [ECA y ARA-II.

Diuréticos

En el anciano, las tiazidas carecen a menudo de
efectividad a consecuencia de una velocidad de filtra-
cién glomerular disminuida. En estos pacientes, la in-
cidencia de hiperpotasemia aumenta con la combina-
cién de un antagonista de la aldosterona y un IECA o
un AINE y in inhibidor de la COX.

Bloqueadores beta

En ausencia de enfermedad del nodo sinusal, blo-
queo auriculoventricular y enfermedad pulmonar obs-
tructiva, la tolerancia del paciente anciano a los agen-
tes bloqueadores beta es sorpendentemente buena. El
tratamiento con bloqueadores beta no se interrumpira
basdndose en la edad solamente.

Glucésidos cardiacos

Los pacientes mayores pueden ser mds susceptibles
a los efectos adversos de la digoxina. Se recomiendan
dosis bajas para iniciar el tratamiento en los pacientes
con valores elevados de creatinina sérica.

Agentes vasodilatadores

Debido al riesgo de hipotensién, los farmacos veno-
dilatadores como los nitratos y la hidralazina o la com-
binacion de ambos agentes, deberdn utilizarse con pre-
caucion.

Arritmias

* Resulta de suma importancia reconocer y corregir
los factores de precipitacion de las arritmias, mejo-
rar la funcién cardiaca y reducir la activacién neuro-
endocrinolégica con bloqueadores beta, IECA y, po-
siblemente, antagonistas de los receptores de la
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aldosterona (grado de recomendacion I, nivel de evi-
dencia C).

Arritmias ventriculares

* En caso de arritmia ventricular, el uso de agentes an-
tiarritmicos so6lo estd justificado en los pacientes con
taquicardias ventriculares severas, sintomdticas y sos-
tenidas; el agente de eleccion es la amiodarona (grado
de recomendacion Ila, nivel de evidencia B)%%.

* La implantacién de un DAI estd indicada en los pa-
cientes con IC y arritmia ventricular que pone en
riesgo la vida (como la fibrilacién ventricular o la
taquicardia ventricular sostenida) y en los pacientes
con alto riesgo de muerte sibita (grado de recomen-
dacion I, nivel de evidencia A)%>%6-110-112,

Fibrilacion auricular

* En caso de fibrilacién auricular persistente (que no
se resuelve por si misma), se considerard la cardio-
version eléctrica, aunque el éxito del procedimien-
to dependerd de la duracién de la fibrilacién auri-
cular y del tamafio de la auricula izquierda (grado
de recomendacién Ila, nivel de evidencia B).

* En los pacientes con fibrilacién auricular e IC y/o fun-
cién ventricular izquierda deprimida, el tratamiento
antiarritmico para mantener el ritmo sinusal se limitara
a la amiodarona (grado de recomendacion I, nivel de
evidencia C) y, si estd disponible, a la dofetilida (grado
de recomendacion Ila, nivel de evidencia B)!'3.

* En pacientes asintomadticos, se considerard la admi-
nistracion de bloqueadores beta, glucésidos digitali-
cos o la combinacién de ambos para controlar la
frecuencia ventricular (grado de recomendacién I,
nivel de evidencia B). En pacientes sintométicos con
disfuncidn sistélica, los glucésidos digitalicos son la
primera eleccion (grado de recomendacioén Ila, nivel
de evidencia C). En los pacientes con FEVI conser-
vada, se considerard la administracién de verapamilo
(grado de recomendacioén Ila, nivel de evidencia C).

» Siempre se considerard la anticoagulacién con war-
farina en los casos de fibrilacion auricular persisten-
te, excepto cuando esté contraindicada (grado de re-
comendacién I, nivel de evidencia C).

* El manejo de la fibrilacién auricular aguda no de-
pende de si existe o no una IC previa. La estrategia
de tratamiento depende de los sintomas y de la es-
tabilidad hemodindmica (véase la referencia 106).

DISFl:lNCI()N VENTRICULAR IZQUIERDA
SISTOLICA SINTOMATICAY ANGINA O
HIPERTENSION CONCOMITANTE

Recomendaciones especificas adicionales al trata-
miento general para la IC secundaria a disfuncién sis-
télica ventricular izquierda.
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TABLA 20. Recomendaciones a tener en cuenta en los
programas de atenciéon médica y seguimiento (nivel
de evidencia C)

e Utilizar una estrategia multidisciplinaria

e Seguimiento con estrecha vigilancia, primer contacto a los 10 dias
del alta

* Planificacion del alta

» Mayor accesibilidad a los servicios de salud

* Optimizacion del tratamiento médico con guias de actuacion

e Atencidn precoz a signos y sintomas (telemonitorizacion)

* Régimen diurético flexible

e Incidir en la educacion y orientacion

* Paciente hospitalizado y paciente externo (en casa)

e Prestar atencion a las estrategias conductuales

* Resolver problemas que dificulten el cumplimiento del tratamiento

En presencia de angina:

1. Optimice el tratamiento existente, por ejemplo,
los bloqueadores beta.

2. Agregue nitratos de larga duracion.

3. Si no hay mejoria, aflada amlodipino o felodipi-
no.

4. Considere la revascularizacion coronaria.

En presencia de hipertension:

* Optimice la dosis de IECA, agentes bloqueadores
beta y diuréticos*.

* Aifiada espironolactona o ARA-II, si no estdn inclui-
dos ya en el tratamiento.

* Si no observa mejoria, pruebe los derivados de se-
gunda generacion de la dihidropiridina.

CUIDADOS Y SEGUIMIENTO ()
Consultar la tabla 20.

* Un sistema organizado especializado en el cuidado
de la IC mejora los sintomas y reduce los ingresos
hospitalarios (grado de recomendacién I, nivel de
evidencia A) y la mortalidad (grado de recomenda-
cién Ila, nivel de evidencia B) de los pacientes con
IC71,114-118‘

* Cabe esperar que el modelo 6ptimo dependa de las
circunstancias y recursos locales y de si estd disefia-
do para subgrupos especificos de pacientes (grado
de severidad, edad, comorbilidad y disfuncién sistd-
lica ventricular izquierda) o para el grupo general de
pacientes con IC (grado de recomendacién I, nivel
de evidencia C)!'1%-122,

(**) En estas Guias, por primera vez se recomienda con grado de
recomendacion | y nivel de evidencia A, el control de los pacientes con IC
crénica en unidades especializadas de IC para reducir hospitalizaciones.
Esto es importante, porque puede ayudar a promover la creacion de
nuevas unidades de IC en nuestro pais.

115

Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologia: insuficiencia cardiaca crénica

BIBLIOGRAFIA

1. The Task Force on Heart Failure of the European Society of
Cardiology. Guidelines for the diagnosis of heart failure. Eur
Heart J. 1995;16:741-51.

2. The Task Force of the Working Group on Heart Failure of the
European Society of Cardiology. The treatment of heart failure.
Eur HeartJ. 1997;18:736-53.

3. Remme WJ, Swedberg K. Guidelines for the diagnosis and tre-
atment of chronic heart failure. Eur Heart J. 2001;22:1527-60.

4. How to diagnose diastolic heart failure. European Study Group
on Diastolic Heart Failure. Eur Heart J. 1998;19:990-1003.

5. Mosterd A, Hoes AW, De Bruyne MC, et al. Prevalence of heart
failure and left ventricular dysfunction in the general population.
Eur Heart J. 1999;20:447-55.

6. McDonagh TA, Morrison CE, Lawrence A, et al. Symptomatic
and asymptomatic left ventricular systolic dysfunction in an ur-
ban population. Lancet. 1997;350:829-33.

7. Cleland JG, Khand A, Clark A. The heart failure epidemic:
exactly how big is it? Eur Heart J. 2001;22:623-6.

8. McMurray J, McDonagh T, Morrison CE, et al. Trends in hospi-
talization for heart failure in Scotland 1980-1990. Eur Heart J.
1993;14:1158-62.

9. Cleland JG, Gemmell I, Khand A, et al. Is the prognosis of heart
failure improving? EurJ Heart Fail. 1999;1:229-41.

10. Cleland JG, Swedberg K, Follath F, et al. The Euro Heart Failu-
re Survey Programme —a survey on the quality of care among
patients with heart failure in Europe. Part 1: patient characteris-
tics and diagnosis. Eur Heart J. 2003;24:442-63.

11. Wheeldon NM, MacDonald TM, Flucker CJ, et al. Echocardio-
graphy in chronic heart failure in the community. QJ Med.
1993;86:17-23.

12. Remes J, Miettinen H, Reunanen A, et al. Validity of clinical
diagnosis of heart failure in primary health care. Eur Heart J.
1991;12:315-21.

13. Task Force on Acute Heart Failure. Executive summary of the
guidelines on the diagnosis and treatment of acute heart failure:
the Task Force on Acute Heart Failure of the European Society
of Cardiology. Eur Heart J. 2005;26:384-416.

14. McMurray J, Swedberg K, Hogg K. Heart failure with preserved
left ventricular systolic function. J Am Coll Cardiol.
2004;43:317-27.

15. Wood P. Heart failure. En: Wood P, editor. Diseases of the He-
art and Circulation. London: Eyre and Spottiswoode; 1950.

16. Braunwald E. Heart failure: an overview. En: Fishma AP, edi-
tor. Heart Failure. New York: McGraw-Hill; 1977.

17. Denolin H, Kuhn H, Krayenbuehl HP, et al. The definition of
heart failure. Eur Heart J. 1983;4:445-8.

18. Poole-Wilson PA. Chronic heart failure causes pathophysiology,
prognosis, clinical manifestations, investigation. En: Julian DG,
Camm AlJ, Fox KM, et al, editors. Diseases of the Heart. Lon-
don: Bailliere-Tindall; 1989. p. 48.

19. Wang TJ, Evans JC, Benjamin EJ, et al. Natural history of
asymptomatic left ventricular systolic dysfunction in the com-
munity. Circulation. 2003;108:977-82.

20. Lipkin DP, Canepa-Anson R, Stephens MR, et al. Factors deter-
mining symptoms in heart failure: comparison of fast and slow
exercise tests. Br Heart J. 1986;55:439-45.

21. Puri S, Baker BL, Oakley CM, et al. Increased alveolar/capillary
membrane resistance to gas transfer in patients with chronic he-
art failure. Br Heart J. 1994;72:140-4.

22. Butman SM, Ewy GA, Standen JR, et al. Bedside cardiovascular
examination in patients with severe chronic heart failure: impor-
tance of rest or inducible jugular venous distension. J Am Coll
Cardiol. 1993;22:968-74.

23. Stevenson LW, Perloff JK. The limited reliability of physical
signs for estimating hemodynamics in chronic heart failure.
JAMA. 1989;10:884-8.

Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92 1087



Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologfa: insuficiencia cardiaca crénica

24.

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

Marantz PR TJW-SSS, Budner N, Lense L, et al. The relations-
hip between left ventricular systolic function and congestive he-
art failure diagnosed by clinical criteria. Circulation.
1988;77:607-12.

Adams KF, Zannad F. Clinical definition and epidemiology of
advanced heart failure. Am Heart J. 1998;135:S204-S15.

Killip T, Kimball JT. Treatment of myocardial infarction in a
coronary care unit. A two year experience with 250 patients.
Am J Cardiol. 1967;20:457-64.

Khot UN, Jia G, Moliterno DJ, et al. Prognostic importance of
physical examination for heart failure in non-ST-elevation acute
coronary syndromes: the enduring value of Killip classification.
JAMA. 2003;290:2174-81.

McMurray J, Ostergren J, Pfeffer M, et al. Clinical features and
contemporary management of patients with low and preserved
ejection fraction heart failure: baseline characteristics of patients
in the Candesartan in Heart failure-Assessment of Reduction in
Mortality and morbidity (CHARM) programme. Eur J Heart
Fail. 2003;5:261-70.

Luchner A, Burnett JC, Jougasaki M, et al. Evaluation of brain
natriuretic peptide as marker of left ventricular dysfunction and
hypertrophy in the population. J Hypertens. 2000;18:1121-8.
Clerico A, Del Ry S, Maffei S, et al. The circulating levels of
cardiac natriuretic hormones in healthy adults: effects of age and
sex. Clin Chem Lab Med. 2002;40:371-7.

Tsutamoto T, Wada A, Maeda K, et al. Attenuation of compen-
sation of endogenous cardiac natriuretic peptide system in chro-
nic heart failure: prognostic role of plasma brain natriuretic pep-
tide concentration in patients with chronic symptomatic left
ventricular dysfunction. Circulation. 1997;96:509-16.

Kriiger S, Graf J, Merx MW, et al. Brain natriuretic peptide pre-
dicts right heart failure in patients with acute pulmonary embo-
lism. Am HeartJ. 2004;147:60-5.

Maisel AS, Krishnaswamy P, Nowak RM, et al. Rapid measure-
ment of B-type natriuretic peptide in the emergency diagnosis of
heart failure. N Engl J Med. 2002;347:161-7.

Working Group Report. How to diagnose diastolic heart failure?
European Study Group on Diastolic Heart Failure. Eur Heart J.
1998;19:990-1003.

Caruana L, Petrie MC, Davie AP, et al. Do patients with suspec-
ted heart failure and preserved left ventricular systolic function
suffer from «diastolic heart failure» or from misdiagnosis? A
prospective descriptive study. BMJ 2000;321:215-218.

Thomas JD, Choong CY, Flachskampf FA, et al. Analysis of the
early transmitral Doppler velocity curve: effect of primary phy-
siologic changes and compensatory preload adjustment. J Am
Coll Cardiol. 1990;16:644-55.

Sohn DW, Chai IH, Lee DJ, et al. Assessment of mitral annulus
velocity by Doppler tissue imaging in the evaluation of left ven-
tricular diastolic function. J Am Coll Cardiol. 1997;30:474-80.
Bellenger NG, Davies LC, Francis JM, et al. Reduction in sam-
ple size for studies of remodeling in heart failure by the use of
cardiovascular magnetic resonance. J Cardiovasc Magn Reson.
2000;2:271-8.

Grothues F, Moon JC, Bellenger NG, et al. Interstudy reproduci-
bility of right ventricular volumes, function, and mass with car-
diovascular magnetic resonance. Am Heart J. 2004;147:218-23.
Turnbull F. Effects of different blood-pressure-lowering regi-
mens on major cardiovascular events: results of prospectively-
designed  overviews of randomised trials. = Lancet.
2003;362:1527-35.

Anker SD, Ponikowski P, Varney S, et al. Wasting as indepen-
dent risk factor for mortality in chronic heart failure. Lancet.
1997;349:1050-3.

Working Group on Cardiac Rehabilitation and Exercise Physio-
logy and Working group on Heart Failure of the European So-
ciety of Cardiology. Recommendations for exercise testing in
chronic heart failure patients. Eur Heart J. 2001;22:37-45.

1088 Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

The SOLVD Investigators. Effect of enalapril on mortality and
the development of heart failure in asymptomatic patients with
reduced left ventricular ejection fractions. N Engl J Med.
1992;327:685-91.

Pfeffer MA, Braunwald E, Moye LA, et al. Effect of captopril
on mortality and morbidity in patients with left ventricular dys-
function after myocardialinfarction. Results of the survival and
ventricular enlargement trial. The SAVE Investigators. N Engl J
Med. 1992;327:669-77.

Kober L, Torp-Pedersen C, Carlsen JE, et al. Effects on morta-
lity by trandolapril after myocardial infarction. N Engl J Med.
1995;333:1670-6.

Jong P, Yusuf S, Rousseau MF, et al. Effect of enalapril on 12-
year survival and life expectancy in patients with left ventricular
systolic dysfunction: a follow-up study. Lancet. 2003;361:1843-
8.

Flather M, Yusuf S, Kober L, et al. Long-term ACE-inhibitor
therapy in patients with heart failure or left-ventricular dysfunc-
tion: a systematic overview of data from individual patients.
ACE-Inhibitor Myocardial Infarction Collaborative Group. Lan-
cet. 2000;355:1575-81.

The CONSENSUS Trial Study Group. Effects of enalapril on
mortality in severe congestive heart failure. Results of the Coo-
perative North Scandinavian Enalapril Survival Study (CON-
SENSUS). N Engl J Med. 1987;316:1429-35.

The acute infarction ramipril efficacy. Effect of ramipril on
mortality and morbidity of survivors of acute myocardial infarc-
tion with clinical evidence of heart failure. Lancet. 1993;342:
821-8.

Kaddoura S, Patel D, Parameshwar J, et al. Objective assess-
ment of the response to treatment of severe heart failure using a
9-minute walk test on a patient-powered treadmill. J Card Fail.
1996;2:133-9.

Bayliss J, Norell M, Canepa-Anson R, et al. Untreated heart fai-
lure: clinical and neuroendocrine effects of introducing diure-
tics. Br Heart J. 1987;57:17-22.

Packer M, Bristow MR, Cohn JN, et al. The effect of carvedilol
on morbidity and mortality in patients with chronic heart failure.
US Carvedilol Heart Failure Study Group. N Engl J Med.
1996;334:1349-55.

Australia/New Zealand Heart Failure Research Collaborative
Group. Randomised, placebo-controlled trial of carvedilol in pa-
tients with congestive heart failure due to ischaemic heart disea-
se. Lancet. 1997;349:375-380.

Packer M, Coats AJ, Fowler MB, et al. Effect of carvedilol on
survival in severe chronic heart failure. N Engl J Med.
2001;344:1651-8.

CIBIS-II Investigators and Committees. The cardiac insuffi-
ciency bisoprolol study II (CIBIS-II): a randomised trial. Lan-
cet. 1999;353:9-13.

MERIT-HF Study Group. Effect of metoprolol CR/XL in chro-
nic heart failure. Metoprolol CR/XL randomised intervention
trial in congestive heart failure (MERIT-HF). Lancet. 1999;
353:2001-7.

The RESOLVD Investigators. Effects of metoprolol CR in pa-
tients with ischemic and dilated cardiomyopathy. Circulation.
2000;101:378-84.

Flather MD, Shibata MC, Coats AJ, et al. Randomized trial to
determine the effect of nebivolol on mortality and cardiovascu-
lar hospital admission in elderly patients with heart failure (SE-
NIORS). Eur Heart J. 2005;26:215-25.

The Capricorn Investigators. Effect of carvedilol on outcome af-
ter myocardial infarction in patients with left-ventricular dys-
function: the CAPRICORN randomised trial. Lancet.
2001;357:1385-90.

The Beta-Blocker Evaluation of Survival Trial Investigators. A
trial of the beta-blocker bucindolol in patients with advanced
chronic heart failure. N Engl J Med. 2001;344:1659-67.

116



61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

71.

78.

117

Poole-Wilson PA, Swedberg K, Cleland JG, et al. Comparison
of carvedilol and metoprolol on clinical outcomes in patients
with chronic heart failure in the Carvedilol Or Metoprolol Euro-
pean Trial (COMET): randomised controlled trial. Lancet.
2003;362:7-13.

Pitt B, Zannad F, Remme W1J, et al. The effect of spironolactone
on morbidity and mortality in patients with severe heart failure.
Randomized Aldactone Evaluation Study Investigators. N Engl
J Med. 1999;341:709-17.

Pitt B, Remme W, Zannad F, et al. Eplerenone, a selective al-
dosterone blocker, in patients with left ventricular dysfunc-
tion after myocardialinfarction. N Engl J Med.
2003;348:1309-21.

Granger CB, McMurray JJ, Yusuf S, et al. Effects of candesar-
tan in patients with chronic heart failure and reduced left-ventri-
cular systolic function intolerant to angiotensin-converting-
enzyme inhibitors: the CHARM-Alternative trial. Lancet.
2003;362:772-6.

Pfeffer MA, Swedberg K, Granger CB, et al. Effects of cande-
sartan on mortality and morbidity in patients with chronic heart
failure: the CHARM-Overall programme. Lancet. 2003;362:
759-66.

Maggioni AP, Anand I, Gottlieb SO, et al. Effects of valsartan
on morbidity and mortality in patients with heart failure not re-
ceiving angiotensin-converting enzyme inhibitors. J Am Coll
Cardiol. 2002;40:1414-21.

Cohn JN, Tognoni G. A randomized trial of the angiotensin-re-
ceptor blocker valsartan in chronic heart failure. N Engl J Med.
2001;345:1667-75.

Pfeffer MA, McMurray JJ, Velazquez EJ, et al. Valsartan, cap-
topril, or both in myocardial infarction complicated by heart fai-
lure, left ventricular dysfunction, or both. N Engl J Med.
2003;349:1893-906.

McMurray JJ, Ostergren J, Swedberg K, et al. Effects of cande-
sartan in patients with chronic heart failure and reduced left-
ventricular systolic function taking angiotensin-converting-
enzyme inhibitors: the CHARM-Added trial. Lancet.
2003;362:767-71.

Jong P, Demers C, McKelvie RS, et al. Angiotensin receptor
blockers in heart failure: meta-analysis of randomized controlled
trials. J Am Coll Cardiol. 2002;39:463-70.

Coletta AP, Cleland JG, Freemantle N, et al. Clinical trials up-
date from the European Society of Cardiology: CHARM, BA-
SEL, EUROPA and ESTEEM. Eur J Heart Fail. 2003;5:697-
704.

Khand AU, Rankin AC, Kaye GC, et al. Systematic review of
the management of atrial fibrillation in patients with heart failu-
re. Eur Heart J. 2000;21:614-32.

Khand AU, Rankin AC, Martin W, et al. Digoxin or carvedilol
for the treatment of atrial fibrillation in patients with heart failu-
re? [abstract]. Heart. 2000;83:30.

Taylor AL, Ziesche S, Yancy C, et al. Combination of isosorbi-
de dinitrate and hydralazine in blacks with heart failure. N Engl
J Med. 2004;351:2049-57.

Cohn JN, Archibald DG, Ziesche S, et al. Effect of vasodilator
therapy on mortality in chronic congestive heart failure. Results
of a Veterans Administration Cooperative Study. N Engl J Med
1986;314:1547-1552.

Cohn JN, Ziesche S, Smith R, et al. Effect of the calcium anta-
gonist felodipine as supplementary vasodilator therapy in pa-
tients with chronic heart failure treated with enalapril: V-HeFT
III. Vasodilator-Heart Failure Trial (V-HeFT) Study Group. Cir-
culation. 1997;96:856-63.

Thackray S, Witte K, Clark AL, et al. Clinical trials update: OP-
TIMECHF, PRAISE-2, ALL-HAT. Eur J Heart Fail
2000;2:209-12.

Follath F, Cleland JG, Just H, et al. Efficacy and safety of intra-
venous levosimendan compared with dobutamine in severe low-

Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologia: insuficiencia cardiaca crénica

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

output heart failure (the LIDO study): a randomised double-
blind trial. Lancet. 2002;360:196-202.

Cleland JG, Cowburn PJ, Falk RH. Should all patients with
atrial fibrillation receive warfarin? Evidence from randomized
clinical trials. Eur Heart J. 1996;17:674-81.

Collaborative meta-analysis of randomised trials of antiplatelet
therapy for prevention of death, myocardialinfarction, and stro-
ke in high risk patients. BMJ. 2002;324:71-86.

Cleland JG, Findlay I, Jafri S, et al. The Warfarin/Aspirin Study
in Heart failure (WASH): a randomized trial comparing antith-
rombotic strategies for patients with heart failure. Am Heart J.
2004;148:157-64.

Teo KK, Yusuf S, Pfeffer M, et al. Effects of long-term treat-
ment with angiotensin-converting-enzyme inhibitors in the pre-
sence or absence of aspirin: a systematic review. Lancet.
2002;360:1037-43.

Cleland JG, Ghosh J, Freemantle N, et al. Clinical trials update
and cumulative meta-analyses from the American College of
Cardiology: WATCH, SCD-HeFT, DINAMIT, CASINO, INS-
PIRE, STRATUS-US, RIOLipids and cardiac resynchronisation
therapy in heart failure. Eur J Heart Fail. 2004;6:501-8.

The Cardiac Arrhythmia Suppression Trial. Preliminary report:
effect of encainide and flecainide on mortality in a randomized
trial of arrhythmia suppression after myocardial infarction. N
Engl J Med. 1989;321:406-12.

Lépez-Sendén J, Swedberg K, McMurray J, et al. Expert con-
sensus document on beta-adrenergic receptor blockers. Eur He-
art J. 2004;25:1341-62.

Steinbeck G, Andresen D, Bach P, et al. A comparison of
electrophysiologically guided antiarrhythmic drug therapy
with betablocker therapy in patients with symptomatic, sustai-
ned ventricular tachyarrhythmias. N Engl J Med. 1992;
327:987-92.

Amiodarone Trials Meta-Analysis Investigators. Effect of
prophylactic amiodarone on mortality after acute myocardial in-
farction and in congestive heart failure: meta-analysis of indivi-
dual data from 6500 patients in randomised trials. Lancet.
1997;350:1417-24.

Levy S, Breithardt G, Campbell RW, et al. Atrial fibrillation:
current knowledge and recommendations for management. Wor-
king Group on Arrhythmias of the European Society of Cardio-
logy. Eur Heart J. 1998;19:1294-320.

Singh SN, Fletcher RD, Fisher SG, et al. Amiodarone in patients
with congestive heart failure and asymptomatic ventricular
arrhythmia. N Engl J Med. 1995;333:77-82.

Bardy GH, Lee KL, Mark DB, et al. Amiodarone or an implan-
table cardioverter-defibrillator for congestive heart failure. N
Engl J Med. 2005;352:225-37.

Linde C, Leclercq C, Rex S, et al. Long-term benefits of biven-
tricular pacing in congestive heart failure: results from the MUI-
tisite STimulation in cardiomyopathy (MUSTIC) study. J Am
Coll Cardiol. 2002;40:111-118.

Abraham WT, Fisher WG, Smith AL, et al. Cardiac resynchro-
nization in chronic heart failure. N Engl J Med. 2002;346:1845-
53.

Bristow MR, Saxon LA, Boehmer J, et al. Cardiac-resynchro-
nization therapy with or without an implantable defibrillator in
advanced chronic heart failure. N Engl J Med. 2004;350:2140-
50.

Bradley DJ, Bradley EA, Baughman KL, et al. Cardiac resynch-
ronization and death from progressive heart failure: a meta-
analysis of randomized controlled trials. JAMA. 2003;289:730-
40.

Moss AJ, Hall W], Cannom DS, et al. Improved survival with
an implanted defibrillator in patients with coronary disease at
high risk for ventricular arrhythmia. Multicenter Automatic De-
fibrillator Implantation Trial Investigators. N Engl J Med.
1996;335:1933-40.

Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92 1089



Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologfa: insuficiencia cardiaca crénica

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

Moss AJ, Zareba W, Hall W], et al. Prophylactic implantation
of a defibrillator in patients with myocardial infarction and redu-
ced ejection fraction. N Engl J Med. 2002;346:877-83.

Kadish A, Dyer A, Daubert JP, et al. Prophylactic defibrillator
implantation in patients with nonischemic dilated cardiomyo-
pathy. N Engl J Med. 2004;350:2151-8.

Jauhar S, Slotwiner DJ. The economics of ICDs. N Engl J Med.
2004;351:2542-4.

Nanthakumar K, Epstein AE, Kay GN, et al. Prophylactic im-
plantable cardioverter-defibrillator therapy in patients with left
ventricular systolic dysfunction. A pooled analysis of 10 pri-
mary prevention trials. J] Am Coll Cardiol. 2004;44:2166-72.
Desai AS, Fang JC, Maisel WH, et al. Implantable defibrillators
for the prevention of mortality in patients with nonischemic car-
diomyopathy: a meta-analysis of randomized controlled trials.
JAMA. 2004;292:2874-9.

Salukhe TV, Dimopoulos K, Sutton R, et al. Life-years gained
from defibrillator implantation: markedly nonlinear increase du-
ring 3 years of follow-up and its implications. Circulation.
2004;109:1848-53.

Bennett LE, Keck BM, Hertz MI, et al. Worldwide thoracic or-
gan transplantation: a report from the UNOS/ISHLT internatio-
nal registry for thoracic organ transplantation. Clin Transpl.
2001;25-40.

Rose EA, Gelijns AC, Moskowitz AJ, et al. Long-term mechani-
cal left ventricular assistance for end-stage heart failure. N Engl
J Med. 2001;345:1435-43.

Rimondini A, Cipolla CM, Della Bella P, et al. Hemofiltration
as shortterm treatment for refractory congestive heart failure.
Am J Med. 1987;83:43-8.

Dormans TP, Huige RM, Gerlag PG. Chronic intermittent hae-
mofiltration and haemodialysis in end stage chronic heart failure
with oedema refractory to high dose frusemide. Heart.
1996;75:349-51.

Fuster V, Ryde’n LE, Asinger RW, et al. ACC/AHA/ESC Gui-
delines for the Management of Patients With Atrial Fibrillation:
Executive Summary. A Report of the American College of Car-
diology/American Heart Association Task Force on Practice
Guidelines and the European Society of Cardiology Committee
for Practice Guidelines and Policy Conferences (Committee to
Develop Guidelines for the Management of Patients With Atrial
Fibrillation) Developed in Collaboration With the North Ameri-
can Society of Pacing and Electrophysiology. Circulation.
2001;104:2118-50.

Setaro JF, Zaret BL, Schulman DS, et al. Usefulness of verapa-
mil for congestive heart failure associated with abnormal left
ventricular diastolic filling and normal left ventricular systolic
performance. Am J Cardiol. 1990;66:981-6.

Bonow RO, Dilsizian V, Rosing DR, et al. Verapamil-induced
improvement in left ventricular diastolic filling and increased
exercise tolerance in patients with hypertrophic cardiomyo-
pathy: short- and longterm effects. Circulation. 1985;72:853-
64.

Yusuf S, Pfeffer MA, Swedberg K, et al. Effects of candesartan
in patients with chronic heart failure and preserved left-ventricu-
lar ejection fraction: the CHARM-Preserved Trial. Lancet.
2003;362:777-81.

The antiarrhythmics versus implantable defibrillators. A compa-
rison of antiarrhythmic-drug therapy with implantable defibrilla-
tors in patients resuscitated from near-fatal ventricular arrhyth-
mias. N Engl J Med. 1997;337:1576-83.

Buxton AE, Lee KL, Fisher JD, et al. A randomized study of the
prevention of sudden death in patients with coronary artery dise-
ase. Multicenter Unsustained Tachycardia Trial Investigators. N
Engl J Med. 1999;341:1882-90.

Priori SG, Aliot E, Blomstrom-Lundqvist C, et al. Task Force
on Sudden Cardiac Death of the European Society of Cardio-
logy. Eur Heart J. 2001;22:1374-450.

1090 Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

Torp-Pedersen C, Moller M, Bloch-Thomsen PE, et al. Dofetili-
de in patients with congestive heart failure and left ventricular
dysfunction. Danish Investigations of Arrhythmia and Mortality
on Dofetilide Study Group. N Engl J Med. 1999;341:857-65.
Rich MW. Heart failure disease management: a critical review. J
Card Fail. 1999;5:64-75.

McAlister FA, Lawson FM, Teo KK, et al. Randomised trials of
secondary prevention programmes in coronary heart disease:
systematic review. BMJ. 2001;323:957-62.

Stewart S, Pearson S, Horowitz JD. Effects of a home-based in-
tervention among patients with congestive heart failure dischar-
ged from acute hospital care. Arch Intern Med. 1998;158:1067-
72.

Stewart S, Marley JE, Horowitz JD. Effects of a multidiscipli-
nary, home-based intervention on unplanned readmissions and
survival among patients with chronic congestive heart failure: a
randomised controlled study. Lancet. 1999;354:1077-83.
Stromberg A. Nurse-led heart failure clinics improve survival
and self-care behaviour in patients with heart failure: results
from a prospective, randomised trial. Eur Heart J. 2003;24:
1014-23.

Weinberger M, Oddone EZ, Henderson WG. Does increased ac-
cess to primary care reduce hospital readmissions? Veterans Af-
fairs Cooperative Study Group on Primary Care and Hospital
Readmission. N Engl J Med. 1996;334:1441-7.

Jaarsma T, Halfens R, Huijer Abu-Saad H, et al. Effects of edu-
cation and support on self-care and resource utilization in pa-
tients with heart failure. Eur Heart J. 1999;20:673-82.

Ekman I, Andersson B, Ehnfors M, et al. Feasibility of a nurse-
monitored, outpatient-care programme for elderly patients with
moderate-to-severe, chronic heart failure. Eur Heart J. 1998;
19:1254-60.

McAlister FA, Stewart S, Ferrua S, et al. Multidisciplinary stra-
tegies for the management of heart failure patients at high risk
for admission: a systematic review of randomized trials. J] Am
Coll Cardiol. 2004;44:810-9.

Nohria A, Tsang SW, Fang JC, et al. Clinical assessment iden-
tifies hemodynamic profiles that predict outcomes in patients
admitted with heart failure. J] Am Coll Cardiol. 2003;41:1797-
804.

Kearney MT, Fox KA, Lee AJ, et al. Predicting death due to
progressive heart failure in patients with mild-to-moderate chro-
nic heart failure. ] Am Coll Cardiol. 2002;40:1801-8.

Pulignano G, Del Sindaco D, Tavazzi L, et al. Clinicalfeatures
and outcomes of elderly outpatients with heart failure followed
up in hospital cardiology units: data from a large nationwide
cardiology database (IN-CHF Registry). Am Heart J. 2002;143:
45-55.

Yancy CW. Does race matter in heart failure? Am Heart J.
2003;146:203-6.

Baldasseroni S, Opasich C, Gorini M, et al. Left bundle-branch
block is associated with increased 1-yearsudden and total morta-
lity rate in 5517 outpatients with congestive heart failure: a re-
port from the Italian network on congestive heart failure. Am
Heart J. 2002;143:398-405.

Mancini DM, Eisen H, Kussmaul W, et al. Value of peak exerci-
se oxygen consumption for optimal timing of cardiac transplan-
tation in ambulatory patients with heart failure. Circulation.
1991;83:778-86.

Recommendations for exercise testing in chronic heart failure
patients. Eur Heart J. 2001;22:37-45.

Opasich C, Pinna GD, Bobbio M, et al. Peak exercise oxygen
consumption in chronic heart failure: toward efficient use in the
individual patient. ] Am Coll Cardiol. 1998;31:766-75.

Vrtovec B, Delgado R, Zewail A, et al. Prolonged QTc interval
and high B-type natriuretic peptide levels together predict mor-
tality in patients with advanced heart failure. Circulation.
2003;107:1764-69.

118



132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

146.

147.

148.

119

Cintron G, Johnson G, Francis G, et al. Prognostic signifi-
cance of serial changes in left ventricular ejection fraction
in patients with congestive heart failure. The V-HeFT VA
Cooperative Studies Group. Circulation. 1993;87:VI17-
VI23.

Lewis EF, Moye LA, Rouleau JL, et al. Predictors of late de-
velopment of heart failure in stable survivors of myocardial in-
farction: the CARE study. J] Am Coll Cardiol. 2003;42:1446-
53.

Hohnloser SH, Klingenheben T, Bloomfield D, et al. Usefulness
of microvolt T-wave alternans for prediction of ventricular tach-
yarrhythmic events in patients with dilated cardiomyopathy: re-
sults from a prospective observational study. J Am Coll Cardiol.
2003;41:2220-4.

Felker GM, Shaw LK, O’Connor CM. A standardized definition
of ischemic cardiomyopathy for use in clinical research. J Am
Coll Cardiol. 2002;39:210-8.

Nolan J, Batin PD, Andrews R, et al. Prospective study of heart
rate variability and mortality in chronic heart failure: results of
the United Kingdom heart failure evaluation and assessment of
risk trial (UK-heart). Circulation. 1998;98:1510-6.

La Rovere MT, Pinna GD, Maestri R, et al. Short-term heart rate
variability strongly predicts sudden cardiac death in chronic he-
art failure patients. Circulation. 2003;107:565-70.

Corra U, Mezzani A, Bosimini E, et al. Ventilatory response to
exercise improves risk stratification in patients with chronic he-
art failure and intermediate functional capacity. Am Heart J.
2002;143:418-26.

Cohn JN, Johnson GR, Shabetai R, et al. Ejection fraction, peak
exercise oxygen consumption, cardiothoracic ratio, ventricular
arrhythmias, and plasma norepinephrine as determinants of
prognosis in heart failure. The V-HeFT VA Cooperative Studies
Group. Circulation. 1993;87:VI5-VI16.

Swedberg K, Eneroth P, Kjekshus J, et al. Hormones regulating
cardiovascular function in patients with severe congestive heart
failure and their relation to mortality. CONSENSUS Trial Study
Group. Circulation. 1990;82:1730-6.

St John SM, Lee D, Rouleau JL, et al. Left ventricular remode-
ling and ventricular arrhythmias after myocardial infarction.
Circulation. 2003;107:2577-82.

Koelling TM, Aaronson KD, Cody RJ, et al. Prognostic signifi-
cance of mitral regurgitation and tricuspid regurgitation in pa-
tients with left ventricular systolic dysfunction. Am Heart J.
2002;144:524-9.

Dries DL, Sweitzer NK, DraznerMH, et al. Prognostic impact of
diabetes mellitus in patients with heart failure according to the
etiologyof left ventricular systolic dysfunction. J Am Coll Car-
diol. 2001;38:421-8.

Gustafsson F, Torp-Pedersen C, Brendorp B, et al. Long-term
survival in patients hospitalized with congestive heart failure:
relation to preserved and reduced left ventricular systolic func-
tion. Eur Heart J. 2003;24:863-70.

Bittner V, Weiner DH, Yusuf S, et al. Prediction of mortality
and morbidity with a 6-minute walk test in patients with left
ventricular  dysfunction. SOLVD Investigators. JAMA.
1993;270:1702-7.

Opasich C, Pinna GD, Mazza A, et al. Reproducibility of the
six minute walking test in patients with chronic congestive he-
art failure: practical implications. Am J Cardiol. 1998;81:1497-
500.

Gronda E, Mangiavacchi M, Frigerio M, et al. Determination
of candidacy for mechanical circulatory support: importance
of clinical indices. J Heart Lung Transplant. 2000;19:S83-
S8.

Anker SD, Negassa A, Coats AJ, et al. Prognostic importance of
weight loss in chronic heart failure and the effect of treatment
with angiotensin-converting-enzyme inhibitors: an observational
study. Lancet. 2003;361:1077-83.

Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologia: insuficiencia cardiaca crénica

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.

160.

161.

162.

163.

164.

165.

166.

Aaronson KD, Schwartz JS, Chen TM, et al. Development and
prospective validation of a clinical index to predict survival in
ambulatory patients referred for cardiac transplant evaluation.
Circulation. 1997;95:2660-7.

Dries DL, Exner DV, Domanski MJ, et al. The prognostic impli-
cations of renal insufficiency in asymptomatic and symptomatic
patients with left ventricular systolic dysfunction. J Am Coll
Cardiol. 2000;35:681-9.

Ponikowski P, Francis DP, Piepoli MF, et al. Enhanced ventila-
tory response to exercise in patients with chronic heartfailure
and preserved exercise tolerance: marker of abnormal cardiores-
piratory reflex control and predictor of poor prognosis. Circula-
tion. 2001;103:967-72.

Leite JJ, Mansur AJ, De Freitas HF, et al. Periodic breathing du-
ring incremental exercise predicts mortality in patients with ch-
ronic heart failure evaluated for cardiac transplantation. ] Am
Coll Cardiol. 2003;41:2175-81.

Pozzoli M, Traversi E, Cioffi G, et al. Loading manipulations
improve the prognostic value of Doppler evaluation of mitral
flow in patients with chronic heart failure. Circulation.
1997;95:1222-30.

Pinamonti B, Zecchin M, Di Lenarda A, et al. Persistence of res-
trictive left ventricular filling pattern in dilated cardiomyopathy:
an ominous prognostic sign. J Am Coll Cardiol. 1997;29:604-
12.

Horwich TB, Fonarow GC, Hamilton MA, et al. Anemia is as-
sociated with worse symptoms, greater impairment in functional
capacity and a significant increase in mortality in patients with
advanced heart failure. ] Am Coll Cardiol. 2002;39:1780-6.
Ghio S, Gavazzi A, Campana C, et al. Independent and additive
prognostic value of right ventricular systolic function and pul-
monary artery pressure in patients with chronic heart failure. J
Am Coll Cardiol. 2001;37:183-8.

Polak JF, Holman BL, Wynne J, et al. Right ventricular ejection
fraction: an indicator of increased mortality in patients with con-
gestive heart failure associated with coronary artery disease. J
Am Coll Cardiol. 1983;2:217-24.

Ammann P, Maggiorini M, Bertel O, et al. Troponin as a risk
factor for mortality in critically ill patients without acute coro-
nary syndromes. ] Am Coll Cardiol. 2003;41:2004-9.

Petrie MC, McMurray JV. It cannot be cardiac failure because
the heart is not enlarged on the chest X-ray. Eur J Heart Fail.
2003;5:117-9.

Anker SD, Doehner W, Rauchhaus M, et al. Uric acid and survi-
val in chronicheart failure: validation and application in metabo-
lic, functional, and hemodynamic staging. Circulation.
2003;107:1991-7.

Cohn JN, Johnson G, Ziesche S, et al. A comparison of enalapril
with hydralazine-isosorbide dinitrate in the treatment of chronic
congestive heart failure. N Engl J Med. 1991;325:303-10.

The SOLVD Investigators. Effect of enalapril on survival in pa-
tients with reduced left ventricular ejection fractions and con-
gestive heart failure. N Engl J Med. 1991;325:293-302.

Packer M, Poole-Wilson PA, Armstrong PW, et al. Comparative
effects of low and high doses of the angiotensin-converting
enzyme inhibitor, lisinopril, on morbidity and mortality in chro-
nic heart failure. ATLAS Study Group. Circulation.
1999;100:2312-8.

The Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study II (CIBIS-II): a ran-
domised trial. Lancet. 1999;353:9-13.

Murdoch DR, McDonagh TA, Farmer R, et al. ADEPT: Addi-
tion of the AT1 receptor antagonist eprosartan to ACE-inhibitor
therapy in chronic heart failure trial: hemodynamic and neuro-
hormonal effects. Am Heart J. 2001;141:800-7.

Pitt B, Poole-Wilson PA, Segal R, et al. Effect of losartan com-
pared with captopril on mortality in patients with symptomatic
heart failure: randomised trial —the Losartan Heart Failure Sur-
vival Study ELITE II. Lancet. 2000;355:1582-7.

Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92 1091



Gufas de la Sociedad Europea de Cardiologfa: insuficiencia cardiaca crénica

167.

168.

169.

Dahlof B, Devereux RB, Kjeldsen SE, et al. Cardiovascular
morbidity and mortality in the Losartan Intervention For End-
point reduction in hypertension study (LIFE): a randomised trial
against atenolol. Lancet. 2002;359:995-1003.

Tonkon M. A study of the efficacy and safety of irbesartan in
combination with conventional therapy, including ACE-inhibi-
tors, in heart failure. Irbesartan Heart Failure Group. Int J Clin
Pract. 2000;54:11-4.

Dunselman PH. Effects of the replacement of the angiotensin
converting enzyme inhibitor enalapril by the angiotensin II re-
ceptor blocker telmisartan in patients with congestive heart

1092 Rev Esp Cardiol. 2005;58(9):1062-92

170.

171.

failure. The replacement of angiotensin converting enzyme in-
hibition (REPLACE) investigators. Int J Cardiol. 2001;77:
131-8.

McMurray JJ, Ostergren J, Swedberg K, et al. Effects of cande-
sartan in patients with chronic heart failure and reduced left-
ventricular systolic function taking angiotensin-converting-
enzyme inhibitors: the CHARM-Added trial. Lancet. 2003;
362:767-71.

Cleland JG, Daubert JC, Erdmann E, et al. The effect of cardiac
resynchronization on morbidity and mortality in heart failure. N
Engl J Med 2005;352:1539-49.

120



