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FUNDAMENTO Y 0BJETIVO: La busqueda de nuevos factores de riesgo modificables en la insuficien-
cia cardiaca congestiva (ICC), enfermedad que sigue teniendo una alta mortalidad y morbili-
dad, puede abrir nuevas vias de tratamiento en el cada vez mas amplio grupo de pacientes que
la presentan. El objetivo de este estudio ha sido evaluar la prevalencia de la anemia y determi-
nar su influencia sobre el pronéstico de los pacientes hospitalizados por ICC.

PACIENTES Y METODO: Se ha estudiado a 557 pacientes que ingresaron de forma consecutiva entre
el 1 de enero de 2000 y el 31 de diciembre de 2002 en el Servicio de Cardiologia de un hospi-
tal terciario con el diagnéstico de la ICC. Se han valorado datos demograficos, clinicos, el trata-
miento prescrito al alta y la situacién vital en mayo de 2003.

ResuLtADOS: El seguimiento medio ha sido de 1,4 afios. Los pacientes con anemia, que consti-
tuian el 44,5% del grupo total, tenian valores medios (desviacién estandar) de hemoglobina de
111 (12) g/l, eran mas ancianos y presentaban una mayor prevalencia de cardiopatia isquémi-
ca y valores mas elevados de velocidad de sedimentacién globular, pero cifras inferiores de co-
lesterol y tasa de filtracion glomerular. La proporcion de pacientes que recibieron inhibidores
de la enzima conversiva de la angiotensina y bloqueadores beta fue inferior entre los que tenian
anemia. La presencia de anemia se relacioné de forma independiente de otras variables clini-
cas y de tratamiento, con una mayor mortalidad (riesgo relativo: 2,554; p = 0,001), siendo di-
recta la relacién entre los valores de hemoglobina y la supervivencia.

ConcLusiON: La anemia es muy prevalente en pacientes hospitalizados por ICC y es un poderoso
determinante de la mortalidad en este grupo de pacientes.
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Anemia as a new predictor of mortality in patients hospitalized with congestive
heart failure

BACKGROUND AND OBJECTIVE: The search for novel and modifiable risk factors in heart failure (HF),
a condition with still high mortality and morbidity rates, can open new strategies for treatment
of a growing number of patients. We decided to evaluate the prevalence of anemia and determi-
ne its influence on the prognosis of hospitalized HF patients.

PATIENTS AND METHOD: 557 consecutive patients hospitalized for HF between 31st January 2000
and 31st December 2002 in a Cardiology Department of a tertiary hospital were studied. De-
mographic and clinical characteristics, as well as treatment upon hospital discharge and survi-
val data were obtained in May 2003.

ResuLts: Mean follow-up was 1.4 years. 44.5% of the whole group of patients presented ane-
mia with mean (standard deviation) hemoglobin levels of 111 (12) g/l, were older, with higher
prevalence of ischemic cardiopathy, had higher levels of globular sedimentation rate but lower
cholesterol and glomerular filtration rate levels. The prescription of angiotensin converting
enzyme inhibitors and betablockers was less frequent among patients with anemia. The presen-
ce of anemia was related in a independent way with higher mortality (relative risk: 2.554; p =
0.001), the relation between survival and haemoglobin levels being direct.

ConcLusioN: The prevalence of anemia among hospitalized HF patients is very high and its pre-
sence constitutes a powerful mortality determinant in this group of patients.
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La insuficiencia cardiaca congestiva (ICC)
representa un importante problema de
salud en los paises occidentales: afecta a
unos 16 millones de personas, tiene una
incidencia anual del 1% y una elevada
morbilidad y mortalidad. Los datos en Es-
pafia indican que es la enfermedad car-
diovascular con un mayor incremento de
incidencia y prevalencial?. Aunque los
resultados de los ensayos clinicos difieren
de los estudios de practica clinica, la mor-
talidad y morbilidad de la ICC correcta-
mente tratada contintan siendo elevadas®®.
Por tanto, la identificaciéon de nuevos fac-
tores de riesgo modificables relacionados
con la morbilidad y la mortalidad de este
grupo de pacientes podria ser la base del
desarrollo de nuevas estrategias que lo-
gren mejorar su manejo clinico.

Datos recientes han puesto de manifiesto
que la anemia ligera-moderada es una
afeccién prevalente en pacientes con
ICC”13 y que la anemia crénica grave se
asocia a un incremento del riesgo de pre-
sentar ICC!*15. En este sentido, se ha
descrito un circulo vicioso entre anemia y
progresion de la ICC, y se han postulado
diversos mecanismos que podrian, por
un lado, justificar la presencia de anemia
en pacientes con ICC y, por otro, contri-
buir a la progresion del sindrome®12:15,
Un analisis reciente de pacientes inclui-
dos en el estudio SOLVD ha identificado
que los valores bajos de hemoglobina son
un potente predictor de mortalidad inde-
pendiente de la disfuncion renal'®. Diver-
sos estudios recientes indican que la
anemia se asocia a una peor situacion
clinica de los pacientes, mayor riesgo de
rehospitalizaciones e incremento de la
mortalidad tanto en pacientes con ICC li-
gera-moderada como avanzada®11131617,
Sin embargo, hasta la actualidad es limi-
tada la informacién disponible sobre la
relacion de la anemia con otros determi-
nantes de la mortalidad y morbilidad, asi
como su influencia sobre el riesgo de
muerte con independencia de otros fac-
tores en pacientes con ICC.

En este sentido, merece destacarse que
las actuales guias de préctica clinica en
ICC no incluyen la anemia como un factor
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relacionado con la situacion clinica y el
prondstico de la enfermedad, ni se con-
templa como un objetivo terapéutico'®19.
El objetivo de nuestro estudio ha sido
analizar la prevalencia de la anemia y su
influencia sobre la mortalidad de un gru-
po de pacientes hospitalizados de forma
consecutiva por descompensacion de su
cuadro de ICC.

Pacientes y método

Poblacién de estudio

En el periodo comprendido entre 1 de enero de 2000
y el 31 de diciembre de 2002 ingresaron de forma
consecutiva en el Servicio de Cardiologia de un hos-
pital terciario del noroeste de Espafia 630 pacientes
con el diagnoéstico de ICC, definida segun los criterios
modificados de Framingham (criterios mayores: dis-
nea paroxistica nocturna, ortopnea, crepitantes pul-
monares, ingurgitacién venosa yugular, tercer ruido
cardiaco, signos radiolégicos de congestion pulmonar
y cardiomegalia; criterios menores: disnea de esfuer-
zo, edemas periféricos, hepatomegalia, derrame
pleural; el diagndstico se consideraba positivo al reu-
nirse al menos 2 criterios mayores, o bien un criterio
mayor y 2 menores). Los reingresos se excluyeron del
presente analisis y sélo se consider6 valido el primero
ocurrido durante el periodo de estudio. Ademés, para
la inclusién en el presente andlisis era necesaria la
existencia de un estudio analitico de la sangre con
determinacion del hemograma en el momento del in-
greso (antes de la realizacién de cualquier prueba
diagnéstica o terapéutica). Al final, la poblacion de
estudio la formaban 557 pacientes. Los excluidos por
falta de hemograma al ingresar no presentaban dife-
rencias significativas con el resto del grupo. Para la
definicién de anemia se han utilizado los criterios de
la Organizacion Mundial de la Salud: valores de hemo-
globina plasmatica < 130 g/l en varones y < 120 g/l en
mujeres®.

Se evaluaron los datos demogréficos, los factores de
riesgo cardiovascular, la etiologia de la ICC (definida
segun los criterios aplicados en una publicacién pre-
via)}, la situacion clinica, las pruebas complementa-
rias (radiografia de térax, electrocardiograma, ecocar-
diograma, cateterismo cardiaco, analitica de sangre)
y el tratamiento prescrito al alta. Dos cardiélogos con
amplia experiencia en ICC realizaron la seleccién de
los candidatos para su inclusién en el estudio. La va-
riables recogidas se incluian en una base de datos
iniciada en el afio 2000.

La informacién acerca de la situacion vital de los pa-
cientes se determiné en mayo de 2003 mediante la
revision de los archivos hospitalarios y encuestas te-
lefénicas.

Entre los pacientes en los que no se disponia de da-
tos analiticos o de seguimiento y aquellos en los que
esta informacioén se pudo recoger no habia diferen-
cias estadisticamente significativas.

Andlisis estadistico

Las variables categdricas o dicotdbmicas se expresan
en porcentajes, y para su comparaciéon se ha utiliza-
do la prueba estadistica de %2 o el test exacto de Fis-
her. Las variables continuas se expresan como media
(desviacion estandar), utilizando el test de la t de Stu-
dent para la comparacion entre grupos.

Se realizaron curvas de supervivencia, utilizando el
método de Kaplan-Meier, en el grupo total de pacien-
tes para valorar la asociacién de la anemia con la su-
pervivencia, asi como para valorar la supervivencia
de los pacientes con cuatro niveles equiparables
(cuartiles) de hemoglobina, utilizando el test de ran-
gos logaritmicos para valorar las diferencias de su-
pervivencia entre los grupos.

En el analisis multivariado, realizado mediante el mo-
delo de riesgos proporcionales de Cox, se incluy¢ la
variable anemia ajustada por otras con posible in-
fluencia sobre el pronoéstico. Los resultantes coefi-
cientes de regresién se utilizaron para estimar los
riesgos relativos. La validez de la asuncion del mode-
lo de riesgos proporcionales se corroboré mediante el
célculo de las funciones log-log para cada una de las
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TABLA1

Caracteristicas clinicas y tratamiento de 557 pacientes hospitalizados por
insuficiencia cardiaca, en el conjunto del grupo y subgrupos con o sin anemia

Variable Grupo total Sin anemia Con anemia p*
Edad, media (DE), afios 71,4 (11,7) 69,5 (11,5) 73,8(11,6) < 0,001
Hospitalizacion, media (DE), dias 12,5 (8,5) 11,3(8,2) 14,0 (8,6) < 0,001
Varones (%) 58,9 60,2 57,3 0,490
Factores de riesgo
Hipertension (%) 62,7 62,9 62,6 1,000
Hiperlipemia (%) 43,0 41,4 45,0 0,435
Diabetes mellitus (%) 26,0 24,8 27,7 0,493
Tabaquismo (%) 43,4 33,2 22,6 0,008
Etiologia < 0,001
Cardiopatia isquémica (%) 49,6 39,2 62,5
Cardiopatia valvular (%) 19,2 20,1 18,1
Miocardiopatia dilatada (%) 9,0 11,3 6,0
Otra cardiopatia (%) 22,3 29,4 13,3
Clinica
IMC (kg/m?), media (DE) 28,1 (4,6) 28,6 (4,4) 27,5 (4,8) 0,093
IMC > 25 kg/m? (%) 75,5 79,8 70,5 0,282
NYHA lll o IV (%) 68,9 69,2 68,6 0,926
Ingurgitacion venosa yugular (%) 43,6 423 453 0,484
Crepitantes pulmonares (%) 77,0 73,0 819 0,014
Tercer ruido (%) 8,0 7.7 8,3 0,873
Hepatomegalia (%) 17,8 18,7 16,7 0,572
Edemas periféricos (%) 34,2 33,9 34,6 0,927
Signos radiolégicos
Edema alveolar (%) 10,2 7,8 13,1 0,060
Derrame pleural (%) 19,4 19,7 18,9 0,825
Cardiomegalia (%) 80,8 81,2 80,3 0,822
Electrocardiografia
Bloqueo de la rama izquierda (%) 15,2 14,7 159 0,719
Ritmo sinusal (%) 53,7 51,5 56,6 0,262
Fibrilacion auricular (%) 30,2 34,2 25,2 0,025
Ecocardiografia (%) 86,9 87,4 86,3 0,707
Fraccion de eyeccion < 50% (%) 55,7 57,0 54,0 0,517
Cateterismo cardiaco (%) 41,1 42,7 39,3 0,436
Tratamiento
IECA (%) 58,7 67,3 56,1 0,010
ARA-II (%) 5,7 7,0 4,9 0,362
Bloqueadores beta (%) 38,8 45,0 36,3 0,049
Espironolactona (%) 15,1 17,7 139 0,279
Diuréticos (%) 70,2 71,7 78,9 0,067
Digoxina (%) 19,9 22,7 19,3 0,388
Anticoagulantes (%) 26,2 32,7 21,5 0,006
Antiagregantes (%) 56,2 55,7 65,5 0,025
Antagonistas del calcio (%) 22,1 20,7 27,4 0,077
Nitratos (%) 39,3 34,7 51,6 < 0,001

DE: desviacién estandar; IMC: indice de masa corporal; NYHA: clase funcional de la New York Heart Association; IECA: inhibido-
res de la enzima conversiva de la angiotensina; ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina II. 2Diferencia entre los

valores de las variables en el grupo con y sin anemia.

TABLA 2

Datos de laboratorio de 557 pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca
en el grupo total y subgrupos con o sin anemia

Variable Grupo total Sin anemia Con anemia p?
Hemoglobina (g/1) 133 (79) 151 (102) 111 (12) < 0,001
Hematocrito (%) 38,8(6,3) 42,8 (4,4) 33,8 (4,4) < 0,001
Leucocitos (x ul) 8.524,2 (4.780,5) | 8.189,0 (3.096,6) | 8.943,8 (6.264,9) 0,065
VSG (mm/h) 35,5(28,1) 22,7 (19,1) 51,8(29,3) < 0,001
Creatinina (mg/dl) 1,6 (0,8) 1,3(0,3) 1,9(0,8) 0,105
TFG (ml/min/1,73 m?) 67,0 (30,4) 71,1(2,6) 61,8 (358) < 0,001
TFG < 60 ml/min/1,73 m? (%) 43,4 33,1 56,4 < 0,001
Glucosa (mg/dl) 142,6 (86,5) 137,3 (60,6) 149,1 (110,5) 0,111
Colesterol (mg/dl) 188,7 (45,3) 194,6 (46,0) 181,1 (43,5) 0,002

Valores expresados como media (desviacién estdndar) excepto donde se indica. VSG: velocidad de sedimentacion globular; TFG:
tasa de filtracion glomerular. 2Diferencia entre los valores de las variables en el grupo con y sin anemia.

covariables introducidas. El nivel de significacion es-
tadistica que se consider6 fue un valor de p menor
de 0,05.

Resultados

La muestra estaba formada por pacientes
con una edad media (desviacion estan-
dar) de 71,4 (11,7) afios, y el 60% de
ellos eran varones. Entre las caracteristi-
cas clinicas y analiticas (tablas 1 y 2)

destacaba la prevalencia de hipertension
en el 63% de los casos, cardiopatia is-
quémica en el 50% vy otra cardiopatia (la
mayoria de estos pacientes tenfa cardio-
patia hipertensiva) en el 22% de los pa-
cientes. El estudio ecocardiografico se
realiz6 en 484 pacientes y la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)
se pudo determinar en 474 de ellos, en-
tre los cuales el 56% tenia funcion sistoli-
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Fig. 1. Distribucioén de la poblacion de estudio en funcion de los valores de he-

moglobina plasmaética.

ca (FSVI) deprimida (FEVI < 50%). El
30% estaba en fibrilacion auricular y el
69% se encontraba en clases funcionales
[lI-IV de la New York Heart Association
(NYHA) en el momento de la hospitaliza-
cion. El 44,5% estaba anémico en el mo-
mento del ingreso y los valores medios
de hemoglobina oscilaban alrededor de
130 (79) g/l en el conjunto del grupo
(fig. 1). La funcién renal estaba modera-
da-gravemente alterada, con una tasa
de filtracién glomerular (TGF) menor de
60 mi/min/1,73 m? en el 43% de los pa-
cientes.

Caracteristicas de los pacientes
con y sin anemia

Aunque desde el punto de vista de la si-
tuacion clinica no habia practicamente di-
ferencias entre los pacientes con y sin
anemia, con excepcion de crepitantes
pulmonares, que eran mas frecuentes en
los primeros (el 82 frente al 73%), los pa-
cientes con anemia presentaron una serie
de caracteristicas distintivas (tablas 1 y
2): eran significativamente mas ancianos
(74 frente a 70 afios), con estancia hospi-
talaria mas prolongada (14 frente a 11
dias), con una mayor prevalencia de car-
diopatia isquémica (el 62 frente al 39%),
insuficiencia renal (TFG < 60 ml/min/1,73
m?, el 56 frente al 33%), con unos valores
mas elevados de velocidad de sedimenta-
cion globular (52 frente a 23 mm/h) pero
mas bajos de colesterol sérico (181 frente
a 194 mg/dl). Ademas, la fibrilacion auri-
cular era menos frecuente entre los pa-
cientes con anemia (el 25 frente al 34%)
y, consecuentemente, menos frecuente la
prescripcion de anticoagulantes. También
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era mas baja la prescripcion de inhibido-
res de la enzima conversiva de la angio-
tensina (IECA) y de blogueadores beta a
los pacientes con anemia. Por el contra-
rio, la utilizacion de nitratos y antiagregan-
tes plaquetarios era mas frecuente entre
este grupo de pacientes. Los valores me-
dios de hemoglobina entre los pacientes
con anemia eran de 110 g/l y de 150 g/l
entre los que no la presentaban.

Supervivencia

El seguimiento medio ha sido de 1,4
afios y se ha podido llevar a cabo en 529
pacientes. Al final del estudio, 114 pa-

Fig. 2. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier de los pacientes con y sin ane-

cientes habian fallecido, 75 (31,6%) en
el grupo de los anémicos y 39 (13,4%)
en el grupo de los no anémicos.

La presencia de anemia se asocidé con
una menor supervivencia en el anélisis
de Kaplan-Meier. Entre los pacientes que
la presentaban, la supervivencia al afio
fue del 75,5% y la supervivencia media
de 2,2 afos (intervalo de 2,1-2,4 afios),
mientras que en los pacientes sin anemia
estos datos fueron del 88,7% y de 2,8
afos (intervalo de 2,7-2,9 afos) (fig. 2).
Habia una relacion inversa entre los valores
de hemoglobina y la mortalidad, siendo la
media de supervivencia de 2,0, 2,4, 2,8y
2,9 afios (rango logaritmico < 0,0001)
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para los cuartiles crecientes de los valo-
res de hemoglobina (fig. 3).

En el analisis multivariado ajustado por
edad, sexo, etiologia, clase funcional,
edema alveolar, FSVI, insuficiencia renal
(TFG < 60 ml/min/1,73 m?), prescripcion
de IECA y bloqueadores beta, la presen-
cia de anemia ha demostrado ser el pre-
dictor independiente de mortalidad mas
potente, con un riesgo relativo de 2,55
(intervalo de confianza [IC] del 95%,
1,49-4,36; p = 0,001) (tabla 3).

La presencia de anemia se asocidé con
una menor supervivencia tanto en aque-
llos con FSVI conservada como en los
que la tenian reducida (fig. 4). En el ana-
lisis de Kaplan-Meier, entre los pacientes
con FSVI conservada, la supervivencia al
afio y la supervivencia media eran del
72,2% y de 2,2 afios (intervalo de 1,9-
2,5 afios) para aquellos con anemia, y
del 90,5% y de 2,9 afios (intervalo de
2,7-3,1 afios) para los que no la presen-
taban. La misma relacion se observo en-
tre pacientes con FSVI deprimida de
nuestra serie: los pacientes con anemia
presentaban una supervivencia al afio del
84,7%, con una media de supervivencia
de 2,3 aflos (intervalo de 2,1-2,6 afios),
mientras que en los pacientes sin anemia

TABLA 3

la supervivencia al afio era del 91,3% y la
media de supervivencia de 2,9 afios (in-
tervalo de 2,7-3,0 afios).

Discusion

Los resultados de nuestro estudio de-
muestran que la anemia es muy preva-
lente en pacientes hospitalizados por ICC
y es un poderoso predictor de la mortali-
dad en este grupo, con independencia
de la funcién renal y otras posibles varia-
bles con influencia sobre el prondstico,
como la edad, el sexo, la clase funcional
y la etiologia. Hay que tener en cuenta
que, debido a la definicién de anemia uti-
lizada en este estudio, la prevalencia de-
tectada es ligeramente superior a la ob-
servada en otros”!°, Observamos una
relacion directa entre los valores de he-
moglobina y la supervivencia, de forma
similar al estudio realizado por Horwich
et al'3, sin apreciar, como se ha descrito,
un incremento de la mortalidad con los
valores mas elevados® (efecto J o efecto
U). Los pacientes anémicos de nuestra
serie mostraban una mayor prevalencia
de cardiopatia isquémica y datos de una
mayor actividad metabdlica (valores infe-
riores de colesterol e indice de masa cor-

Variables con influencia independiente sobre el prondstico de pacientes

hospitalizados por insuficiencia cardiaca

Variable Riesgo relativo (IC del 95%) p
Edad 1,032 (1,003-1,062) 0,028
Cardiopatia isquémica 1,220 (0,721-2,065) 0,458
Sexo varén 1,290 (0,767-2,168) 0,337
Diabetes mellitus 1,008 (0,569-1,783) 0,979
Clase funcional IV de la NYHA 1,021 (0,614-1,696) 0,937
Edema alveolar 1,876 (0,886-3,974) 0,100
Fraccion de eyeccion < 50% 0,837 (0,498-1,408) 0,503
IECA 0,491 (0,298-0,810) 0,005
Bloqueadores beta 0,810 (0,473-1,386) 0,442
TFG < 60 ml/min/1,73 m? 1,356 (0,811-2,269) 0,246
Anemia 2,654 (1,496-4,361) 0,001

IC: intervalo de confianza; IECA: inhibidores de la enzima conversiva de la angiotensina; TFG: tasa de filtracion glomerular;

NYHA: New York Heart Association.
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poral [IMC]) y proinflamatoria (valores
maés elevados de velocidad de sedimen-
tacion globular). Estos hallazgos abren
nuevas vias para, por un lado, una mejor
comprensién de la fisiopatologia de la
ICC vy, por otro, nuevos planteamientos
terapéuticos.

La relaciéon entre anemia y pronéstico en
pacientes con ICC, insuficiencia renal y
diferentes grados de evolucién clinica se
ha descrito previamente de forma amplia
en estudios internacionales®'?? y nuestros
resultados amplian los escasos datos na-
cionales?.

Diversos estudios epidemiologicos recien-
tes han establecido la relacion existente
entre la mortalidad y los valores plasmati-
cos de hemoglobina y de hematocrito en
pacientes con ICC811-131623 en particular
con funcién sistélica deprimida. En el es-
tudio de Framingham se observa ademés
que la anemia es un factor de riesgo para
el desarrollo de ICC%. Como ya hemos
mencionado, la anemia podria ser un mar-
cador prondstico en este grupo de pacien-
tes y, ademas, contribuir de forma directa
a la progresion de la enfermedad. Sin em-
bargo, son necesarios mas datos para co-
nocer los mecanismos que podrian justifi-
car este tipo de relaciones. Los resultados
de nuestro estudio indican que esta rela-
cién se mantiene en pacientes hospitaliza-
dos por ICC, en los que la presencia de
anemia incrementa el riesgo de muerte de
forma independiente de otros factores con
influencia sobre el pronéstico.

Diversas publicaciones recientes han
confirmado la influencia de la anemia so-
bre la situacion clinica, capacidad funcio-
nal y mortalidad de los pacientes con
ICC. Aunque estas relaciones parecen
mantenerse en grupos de pacientes con
diferentes grados de evolucién clinica de
su ICC, la préctica totalidad de los estu-
dios publicados incluyen a pacientes con
ICC croénica. En alguin caso se ha analiza-
do a pacientes incluidos en ensayos clini-
cos, como el de Mozaffarian et al8, basado
en el estudio PRAISE (The Prospective
Randomized Amlodipine Survival Evalua-
tion), que incluyé a pacientes con ICC
avanzada (clases lll y IV de la NYHA) y
en el que se observa una mortalidad si-
milar a la descrita en nuestra serie. Hor-
wich et al'® observan, en pacientes envia-
dos para evaluacion de un cuadro de ICC
avanzada, una prevalencia de anemia y
mortalidad tras el primer afio de segui-
miento del grupo con anemia similar a la
de nuestra serie.

La elevada prevalencia de anemia en
nuestro grupo de pacientes podria consti-
tuir un determinante de la hospitalizacion
por deterioro de su cuadro de ICC vy, por
otro lado, podria especularse que su co-
rreccion contribuiria a la estabilidad clini-
ca, mejoria funcional y reduccién de la
mortalidad de este grupo de pacientes.
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Diversas publicaciones han observado
una mejoria funcional de los pacientes
con ICC y anemia tratados con eritropo-
yetina®2526; sin embargo, hasta la actuali-
dad los datos son limitados y no dispone-
mos de informacién sobre la influencia
de dicho tratamiento sobre la mortalidad.
La anemia en pacientes con ICC, como
en otras enfermedades croénicas, podria
ser consecuencia de un estado proinfla-
matorio y estar mediada por valores ele-
vados de citocinas circulantes?’?8. Del
mismo modo, al igual que en otras situa-
ciones de anemia cronica, los valores de
eritropoyetina plasmatica se encuentran
elevados en pacientes con ICC crénica y
anemia?®. Por otro lado, la desnutricion
podria desempefiar un papel relevante
en la génesis de la anemia’®3° en pacien-
tes con ICC. Asi, se han descrito menores
concentraciones plasmaticas de albumi-
na y un menor IMC en pacientes anémi-
cos'3. El estado hipercatabdlico observa-
do en pacientes con ICC podria explicar
la relacion entre mortalidad y anemia,
aunque en diversas publicaciones se ob-
serva que la influencia de la anemia so-
bre el pronostico es independiente del
IMC y de los valores de albumina. Noso-
tros observamos que los pacientes con
anemia hospitalizados por ICC muestran
cifras de colesterol plasmatico y de IMC
menores que los pacientes sin anemia,
aunque en el caso del IMC la diferencia
no alcanza la significacién estadistica. Si
bien la relacion entre la anemia y el co-
lesterol plasmatico en pacientes con ICC
puede ser de naturaleza multifactorial,
pensamos que el aumento del metabolis-
mo descrito en estos pacientes puede
constituir el determinante principal de
esta relacion. Por otro lado, la velocidad
de sedimentacion y el recuento de leuco-
citos eran mas elevados.

La anemia en pacientes con ICC podria
ser un reflejo de la hemodilucion que pue-
den presentar estos pacientes. Los resul-
tados de un estudio reciente indican que
la anemia asociada a hemodilucién en pa-
cientes con ICC parece asociarse a un
peor pronéstico que la anemia real®!, aun-
que se trata de un estudio con un namero
de pacientes muy escaso. Nosotros no co-
nocemos la proporcion de pacientes que
presentan ambos tipos de anemia, aun-
que es posible que el componente de he-
modilucién tenga un papel relevante, ya
que la congestion era la causa del ingreso
hospitalario en la mayoria de los casos.
Desde un punto de vista fisiopatolégico
es posible la existencia de una relacion
directa entre anemia, isquemia miocardi-
ca y mortalidad en pacientes con ICC. La
presencia de cardiopatia isquémica po-
dria aumentar la vulnerabilidad cardiaca
a la anemia; por otro lado, la anemia en
pacientes con ICC podria predisponer a
la isquemia miocéardica, miocardio aturdi-
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do, apoptosis y necrosis. Por otra parte,
el tratamiento antiagregante utilizado en
los pacientes isquémicos puede causar
anemia por pérdidas gastrointestinales de
sangre. Merecen destacarse los resulta-
dos de un estudio en el que la transfu-
sién sanguinea en pacientes con infarto
de miocardio y hematocrito inferior al
33% redujo de forma significativa la mor-
talidad a los 30 dias®. En linea con estos
resultados, nosotros observamos una ma-
yor prevalencia de cardiopatia isquémica
en los pacientes con anemia (un 62,5
frente al 39,2%), y no hay datos de ma-
yor gravedad del cuadro clinico de ICC
en el grupo con anemia.

La disfuncién renal ha demostrado rela-
cionarse con el pronéstico de pacientes
con ICC y cumple un papel central en la
fisiopatologia de la anemia332*. Aunque la
anemia ha demostrado relacionarse con
marcadores plasmaticos de insuficiencia
renal (nitrégeno ureico y creatinina)® y la
TFG, en diversas publicaciones el incre-
mento del riesgo de muerte asociado a la
anemia es independiente de la funcion
renal y otros marcadores prondsticos en
la ICCI1316 Sin embargo, merecen des-
tacarse los resultados de un estudio en
pacientes con insuficiencia renal e ICC
en los que la normalizacion del hemato-
crito mediante tratamiento con eritropo-
yetina y hierro se asocié a una tendencia
a mayor riesgo de muerte y a tener un in-
farto de miocardio durante el seguimiento
(riesgo relativo: 1,3; IC del 95%, 0,9-1,9;
p = NS)¥. Nuestros resultados indican
también la existencia de una relacién en-
tre anemia e insuficiencia renal en pa-
cientes con ICC. En el grupo de pacien-
tes con anemia los valores plasmaticos
de creatinina fueron mayores, aunque sin
alcanzar la significacion estadistica,
mientras que la TFG fue significativamen-
te menor.

Respecto a las limitaciones de nuestro
estudio, hay que tener en cuenta que los
resultados se limitan a una serie de pa-
cientes hospitalizados con ICC en un ser-
vicio de cardiologia; por tanto, deben ex-
trapolarse con cautela al grupo global de
pacientes con este sindrome. Por otro
lado, se refieren a la mortalidad total,
desconocemos las causas de mortalidad
y tampoco conocemos el nimero de re-
hospitalizaciones y sus causas durante el
seguimiento. Consideramos el valor de la
hemoglobina y el hematocrito de la anali-
tica practicada al ingreso del paciente, y
desconocemos la influencia de los cam-
bios en los valores de estos parametros a
lo largo del periodo de seguimiento. Por
Ultimo, no disponemos de datos exactos
acerca de la causa de la anemia, por lo
que la asociacion observada con diferen-
tes variables debe valorarse como una
posible hipétesis del mecanismo fisiopa-
tologico.

POR INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA

Concluimos que la anemia es muy preva-
lente en pacientes hospitalizados por
ICC, su origen es posiblemente multifac-
torial y es un poderoso determinante de
la mortalidad en este grupo de pacientes.
Los resultados de nuestro estudio sefia-
lan la necesidad de investigacion futura
sobre la etiologia, prevencién y tratamien-
to de la anemia en pacientes hospitaliza-
dos con ICC, asi como de estudios alea-
torizados con un disefio adecuado para
determinar si la prevencion y el trata-
miento de la anemia reducen la mortali-
dad en este grupo de pacientes.
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