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RESUMEN

Introduccion: la deficiencia de hierro es una comorbilidad en pacientes con
insuficiencia cardiaca que puede provocar graves consecuencias clinicas y
generar mal prondstico.

Objetivos: determinar la frecuencia de anemia ferropénica en pacientes
internados con insuficiencia cardiaca y describir sus caracteristicas
demograficas y clinicas de los pacientes.

Metodologia: observacional descriptivo prospectivo de corte transversal. Se
incluyd a pacientes varones y mujeres, mayores de 18 afios de edad,
portadores de insuficiencia cardiaca, internados en el Hospital Nacional
(Itaugud, Paraguay) en afos 2017-2018. Se midieron variables clinicas y
laboratoriales. Se considerd anemia ferropénica a todo valor de hemoglobina
<13 g/dL en hombres y < 12 g/dL en mujeres con ferritina <100 pug/L.
Resultados: se incluyeron 152 pacientes con edad media 68+14 afios y
siendo 57% del sexo masculino. Entre las comorbilidades predomind la
hipertensidon arterial (95%). Se encontré 72% de sujetos con anemia
ferropénica, siendo la frecuencia superior en los grados II y III de la
clasificacién funcional de la NYHA

Conclusion: La frecuencia de anemia ferropénica en pacientes con IC fue
72% vy predomind en el sexo masculino y con clase funcional II-III. La

comorbilidad mas frecuente fue la hipertensién arterial.
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ABSTRACT

Introduction: iron deficiency is a comorbidity in patients with heart failure
with can cause serious clinical consequences and generate poor prognosis.
Objectives: to determine the frequency of iron deficiency anemia in patients
hospitalized with heart failure and to describe their demographic and clinical
characteristics.

Methodology: observational, descriptive, prospective, cross-sectional. Were
included male and female patients, older than 18 years of age, with heart
failure, admitted to the National Hospital (Itaugua, Paraguay) in the years
2017-2018. Clinical and laboratory variables were measured. Iron-deficiency
anemia was considered in patients with hemoglobin value < 13 g / dL in men
and < 12 g/ dL in women with ferritin <100 ug / L.

Results: 152 patients were included, with a mean age of 68 + 14 years being
57% males. Between comorbidities, arterial hypertension was prevalent
(95%). 72% of subjects with iron deficiency anemia were found, the
frequency being higher in grades II and III of the NYHA functional
classification

Conclusion: The frequency of iron deficiency anemia in patients with HF was
72% and was prevalent in males with functional class II-III. The most

frequent comorbidity was arterial hypertension.
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INTRODUCCION

El hierro es un micronutriente esencial para la energia celular y el
metabolismo, necesario para el mantenimiento del homeostasis del cuerpo.
La deficiencia de hierro (DH) es una importante comorbilidad en pacientes
con insuficiencia cardiaca (IC). No solo es un factor importante en la
patogénesis de la anemia, sino que también provoca graves consecuencias
clinicas y de mal prondstico en pacientes con IC ), El hierro es esencial en
procesos celulares, como el transporte de oxigeno y su almacenamiento, y
en el metabolismo energético (componente de la cadena de transporte de
electrones mitocondrial) (23,

El corazén tiene las maximas demandas metabdlicas del organismo y la
produccion de energia, determinada en gran manera por la funcién
mitocondrial, debe ajustarse con los requerimientos energéticos 9. A nivel
tisular, el contenido de hierro en el miocardio esta reducido entre un 20 y un
30% en pacientes con IC severa ®), Asi pues, pequefios cambios en el
metabolismo energético cardiaco pueden tener un efecto significativo sobre
la funcidn contractil del miocardio.

La disponibilidad de hierro estad regulada por 2 proteinas reguladoras de
hierro: proteinas de unién a elementos sensibles al hierro (IRP1 e IRP2).
Cuando hay déficit de hierro, las IRP interaccionan con elementos
respondedores al hierro (iron-responsive-elements) aumentando Ila
estabilidad del mRNA del receptor de transferrina e inhibiendo la traslacién
de ferroportina y las cadenas L y H de ferritina, por lo que favorecen el
aumento del hierro intracelular ),

Los estudios han demostrado que la actividad de las IRP esta disminuida en
la IC, lo cual se asocia a una disminucién de la expresion del receptor de
transferrina y la concentracién de hierro tisular. Asi pues, las evidencias
indican que existe una disminucion del contenido miocardico de hierro en la
IC, y que el hierro celular juega un papel en los procesos de generacion de
energia a través de la cadena respiratoria mitocondrial, por lo que su

disminucién en pacientes con IC se asocia con un peor prondstico &),
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Por tanto, son necesarios el diagnostico rutinario y el tratamiento de la DH
en pacientes con IC sintomatica, independientemente del estado de la
anemia, convirtiéndose en un importante objetivo terapéutico, sin dejar de
tener en cuenta que el exceso de hierro puede ser perjudicial en la
enfermedad cardiovascular (1011,

A pesar de la inclusidon de nuevas estrategias terapéuticas y los avances en
el tratamiento de la IC, la limitacion funcional y los sintomas limitantes son
frecuentes en los pacientes que reciben un tratamiento 6ptimo. La fatiga y la
disnea son los principales sintomas que indican el deterioro de la capacidad
de ejercicio ®'2), Estos factores fomentan la incapacidad de llevar a cabo las
actividades diarias e influyen en el estado de salud percibido por los propios
pacientes (3, En consecuencia, el empeoramiento de la calidad de vida
relacionada con la salud y la aparicién de sintomas que conducen a una clase
funcional de la New York Heart Association (NYHA) avanzada han pasado a
ser importantes resultados centrados en el paciente que es preciso abordar#-
16).

Los objetivos de esta investigacidn fueron determinar la frecuencia de anemia
ferropénica en pacientes internados con IC, describir sus caracteristicas

demogréaficas, comorbilidades y grado funcional de la IC.

METODOLOGIA

Diseno: observacional descriptivo prospectivo de corte transversal.
Descripcion del lugar de investigacion: el Hospital Nacional es el centro
de mayor complejidad dentro de la red del Ministerio de Salud Publica y
Bienestar Social del Paraguay. Se dedica a la atencién de patologias
complejas derivadas de todo el pais, ademas de dedicarse a la docencia de
postgrado y a la investigacién. Se encuentra ubicado en la ciudad de Itaugu3,
en un area estratégica de acceso de las rutas 1 y 2.

Poblacion y periodo de estudio: pacientes varones y mujeres, mayores de
18 afos de edad, portadores de IC, internados en los Departamentos de
Medicina Interna y Cardiologia del Hospital Nacional de Itauguad, en el periodo
comprendido entre noviembre del 2017 a setiembre del 2018.
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Criterios de inclusion:

-Pacientes internados con IC sistdlica o diastdlica.

Criterios de exclusion:

-Pacientes con insuficiencia renal croénica.

-Pacientes con infecciones asociadas.

-Pacientes con hepatopatia cronica.

-Pacientes internados en Terapia Intensiva.

-Pacientes con enfermedad autoinmune.

Muestreo: no probabilistico por conveniencia de todos los pacientes con IC
en el periodo de estudio.

Variables: demograficas, comorbilidades, grado funcional de IC segin NYHA,
hemoglobina, hematocrito, ferritina.

Se considerd anemia ferropénica toda hemoglobina <13 g/dL en hombres y
< 12 g/dL en mujeres con ferritina <100 pg/L GV,

Reclutamiento: se solicité permiso al Director del Hospital para la
realizacion del estudio. Se acudié a las salas de internacidn de los diferentes
departamentos médicos para la deteccion de pacientes que reunian los
criterios de inclusion. Los datos clinicos y laboratoriales asentados en los
expedientes médicos fueron utilizados para esta investigacion al alta de los
mismos.

Gestion de datos: los datos fueron registrados en fichas técnicas,
transcriptas luego a formato electrénico de planilla Excel y sometidos a
andlisis con el programa informatico Epilnfo 7. Se aplicd estadistica
descriptiva de todas las variables. Las variables continuas fueron expresadas
en medias y desvio estandar y las nominales en frecuencias y porcentajes.
Calculo del tamafo de muestra: se utilizé el programa estadistico Epilnfo
7. Se esperod una frecuencia de ferropenia del 50% (7)., Para un universo de
250 pacientes registrados en el Hospital Nacional en el lapso de estudio,
precision 5%, IC 95%, el tamafio minimo calculado fue de 152 pacientes.
Cuestiones Eticas: se respetaron los principios de la Bioética. Se mantuvo
la confidencialidad de los datos personales.

No existe conflicto de interés comercial. El protocolo de investigacion fue

aprobado por el Comité de Etica de la Universidad Nacional de Itapua.
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RESULTADOS

La muestra estuvo constituida por 152 pacientes, cuyo rango de edades
comprendio de 22-98 afios, siendo la media de 68+14 afios. Hubo predominio
del sexo masculino: 57%.

En cuanto a las comorbilidades, predomind la hipertension arterial (95%)
(Tabla 1).

Tabla 1. Comorbilidades en pacientes con insuficiencia cardiaca (n 152)

Comorbilidades Frecuencia %
Hipertensién arterial 145 95
Diabetes mellitus 40 26
Tabaquismo 26 17
Obesidad 10 7
Dislipidemia 5 3

Un considerable numero de pacientes presentaron comorbilidades

simultaneas (Tabla 2).

Tabla 2. Frecuencia de comorbilidades simultaneas en pacientes con insuficiencia

cardiaca
Comorbilidades Frecuencia %
Hipertensidén-diabetes mellitus 35 23
Hipertensidn-tabaquismo 26 17
Hipertensién-obesidad 9 6
Hipertensidn-dislipidemia 5 3

La ferritina fue evaluada en la totalidad de la muestra, de los que 41 casos
(27%) presentaban un nivel <100 ug/L. En cuanto a la hemoglobina, el valor
medio fue 11,8+1,7 g/dL (rango 6,6-16,5 g/dL). El valor medio del

hematocrito fue 35+5,2% (rango 21-47%). Se encontrd 72% de sujetos con
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anemia ferropénica, sobre todo en la poblacion masculina: 55% vs 45%
(Grafico 1).

— Con anemia
72,37%

sin anemia
D —— 27,63%

Grafico 1. Frecuencia de anemia en pacientes internados con insuficiencia cardiaca
(n 152)

Relacionando el grado funcional de IC, se encontrd que la deficiencia de hierro
tuvo una frecuencia superior en los grados II y III de la clasificacion funcional
de la NYHA (Tabla 3).

Tabla 3. Relacion entre grado funcional de insuficiencia cardiaca y anemia

ferropénica (n 110)

Grado funcional Frecuencia Porcentaje

I 3 2,7

II 53 48

ITI 47 43

v 7 6,3
DISCUSION

En nuestro estudio la edad media de los pacientes fue de 68 afios lo cual
coincide con estudios internacionales, donde describen que la mayor

prevalencia se agrupa en la poblacion adulta de 65 afos o mas. En sentido
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general, hay predominio del sexo masculino, lo que se ve reflejado el mismo
resultado en nuestra casuistica.

Es de conocimiento que la IC se ve frecuentemente acompanada de multiples
comorbilidades, que condicionan mas ingresos hospitalarios, peor calidad de
vida y contribuyen a aumentar la morbilidad y mortalidad de las personas
que la padecen, por lo que es importante identificarlos y tratarlos para evitar
la progresidn de este sindrome. En este estudio, la hipertension arterial y
diabetes mellitus, constituyeron las patologias cronicas altamente
prevalentes. Esto coincide con otros autores que los reportan como
importantes factores de riesgo (®,

La anemia es frecuente en los pacientes con IC determinando mala tolerancia
al ejercicio, mayor sintomatologia y peor prondstico, pudiendo actuar como
causa de descompensacion y hospitalizacion (®, Su incidencia es variable
(15-61%) teniendo una relacion directa con la clase funcional @9, En una
revision sistematica y metaanalisis, Groenveld et al.?Y sefialan una
prevalencia del 37%. Prevalencias extremas como las sefaladas por
Silverberg et al. (79%) son debidas, sin duda, a diferencias metodoldgicas en
el disefio de los estudios 2,

En lo que se refiere a la frecuencia de la deficiencia de hierro en IC, diferencias
metodoldgicas en los disefos de los estudios proporcionan cifras dispares,
que van desde un 13,7% sefialada por Hug et al.?®, hasta un 63% en el
estudio de Comin-Colet et al.®Y, En nuestro trabajo la evaluacion de los
parametros férricos se realizé en la totalidad de la muestra y se reflejé que
el 72% poseen anemia con déficit de hierro, cifra superior a la media reflejada
en los estudios, cuya explicaciéon se debe probablemente, de un lado, al
escaso porcentaje de muestra analizada y, de otro, a su elevada edad.

Los pacientes con IC, aunque reciban un tratamiento optimo, tienen
limitaciones funcionales, especialmente como consecuencia de la intolerancia
al ejercicio. Los sintomas cardinales de la IC son la disnea y la fatiga, pero es
poco lo que se sabe acerca del mecanismo exacto que da lugar a su presencia.
A este respecto, se observd que la fatiga era el sintoma inducido por el
ejercicio mas comun en estos pacientes, y que lo referian con mas frecuencia

los que presentaban un estado anormal del hierro >, En este caso, nuestros
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resultados indican que la deficiencia de hierro se asocié en 48% a una clase
funcional de la NYHA leve a moderada (II y III). Sin embargo, en otras
revisiones concluyen que la frecuencia del déficit de hierro es mayor en las
etapas mas avanzadas de la IC, pero aun en los pacientes de bajo riesgo tales
como CF I-II la frecuencia se mantiene por encima del 30% (29,

La deficiencia de hierro, con o sin anemia concomitante, se halla asociada de
forma importante a la clase funcional NYHA y a la capacidad de realizacion de
ejercicio. Teniendo en cuenta los datos de estudios prospectivos que
demuestran mejoria clinica con la administracion de hierro en pacientes con
deficiencia de hierro, una precoz deteccidon debiera considerarse, con mayor
relevancia, como objetivo terapéutico en el tratamiento de la IC. Nuestros
resultados tan solo pretenden poner de manifiesto este aspecto en la practica
médica habitual, con escasas determinaciones analiticas de los niveles de
hierro en pacientes con insuficiencia cardiaca (26-30),

Algunos aspectos débiles de nuestro estudio son su caracter observacional,
el que la IC fue diagnosticada por médicos encargados sin criterios uniformes,
gue no se analiza la causa del ingreso y que no incorporamos tratamientos ni
analisis de causas de las deficiencias de hierro 3%, Sin embargo, debemos
sefalar que los datos que presentamos se refieren a un solo centro, lo que
no implica que en otros centros se actue de forma diferente. Como fortalezas
del estudio, hemos de sefialar la unidad de los datos al provenir de un mismo
centro, con la consiguiente uniformidad de técnicas analiticas. Se podria
considerar que los resultados puestos de manifiesto pueden suponer un

espacio claro de mejora para el tratamiento de la IC.

CONCLUSION

La frecuencia de anemia ferropénica en pacientes con IC fue 72% vy
predomind en el sexo masculino y con clase funcional II-III. La comorbilidad

mas frecuente fue la hipertensién arterial.
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