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Principios del TratamientoPrincipios del Tratamiento
§§ Determinación del grado de severidad Determinación del grado de severidad

•Clase NYHA / Frac.Eyección

§§ Causa etiológica Causa etiológica
•Miocardiopatía,Valvulopatía,Cardiopatía Isquémica.....

§§ Factores desencadenantes Factores desencadenantes
•Sal,Taquicardia,Alteraciones en tto. con fármacos,Anemia,Alcohol...

§§ Tratamiento no Farmacológico Tratamiento no Farmacológico
•Reposo inicial/Programa de ejercicio, Dieta hiposódica

§§ Tratamiento Farmacológico Tratamiento Farmacológico
•IECA,Diuréticos,Digoxina,Betabloqueadores,Anticoagulantes
•Vasodilatadores,Inótropicos,Otros....

§§ Otros Tratamientos Otros Tratamientos
•Cirugia cardiaca (Valvular,Coronaria..)
•Dispositivos mecánicos (BCIAo;Ventriculares,Corazón artificial..)
•Trasplante



 Insuficiencia  Cardiaca Insuficiencia  Cardiaca

ØØ Diuréticos  Diuréticos 
ØØ Digital Digital
ØØ  InotrópicosInotrópicos
ØØ Vasodilatadores Vasodilatadores
ØØ Inhibidores del SRAA  Inhibidores del SRAA 

ØØIECAIECA
ØØARA IIARA II

ØØ  BetabloqueadoresBetabloqueadores
ØØ Antagonistas del Calcio Antagonistas del Calcio

ØØ Oxigeno  Oxigeno 
ØØ Anticoagulantes Anticoagulantes
ØØ  HipotensoresHipotensores
ØØ  AntiarritmicosAntiarritmicos
ØØ  HipolipemiantesHipolipemiantes
ØØ Metabólicos Metabólicos

ESPECIFICOSESPECIFICOS COADYUVANTESCOADYUVANTES

FÁRMACOSFÁRMACOS



Tratamiento Farmacológico  en la Insuficiencia  CardiacaTratamiento Farmacológico  en la Insuficiencia  Cardiaca

Deterioro de la función Deterioro de la función 
 ventricular  izquierda ventricular  izquierda DIGOXINADIGOXINA

↓↓GASTO CARDIACOGASTO CARDIACO

 Deterioro 
 neurohormonal↑↑Resistencias Resistencias 

vascularesvasculares
 sistémicas sistémicas

IECASIECAS

DiuréticosDiuréticos
clásicosclásicos

NitratosNitratos
VasodilatadoresVasodilatadores

 Retención
NaCl+H2O

↑↑Precarga/Precarga/
PostcargaPostcarga

InhInh. . AdrenAdrenéérgicosrgicos

ARA IIARA II



Insuficiencia CardiacaInsuficiencia Cardiaca
Tratamiento : Farmacológico Tratamiento : Farmacológico 

                -                -             -             -         + ó -         + ó -InótroposInótropos
                -                -             -             -         + ó -         + ó -VasodilatadoresVasodilatadores
                -                -            +            +            +            +NitratosNitratos

               +               +            +            +            +            +BetabloqueantesBetabloqueantes

               +               +            +            +            +            +Inhibidores SRAAInhibidores SRAA

               ?               ?            +            +            +            +DigitálicosDigitálicos
               -               -            -            -            +            +DiuréticosDiuréticos

>Supervivencia>Supervivencia<Progresión<Progresión<<SintomasSintomasFármacoFármaco



I.E.C.A.I.E.C.A.

DigoxinaDigoxina

DiureticoDiuretico

ReducciónReducción  mortalidadmortalidad

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Beta-Beta-
bloqueantebloqueante

Control Control volumenvolumen



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

DiuréticosDiuréticos



  

AsaAsa
De De HenleHenle

  
  

TubuloTubulo
colectorcolector

  

CortexCortex

MedulaMedula  externaexterna  

MedulaMedula  internainterna  

Sensible a Sensible a AldosteronaAldosteronaGlomeruloGlomerulo

AcetazolamidaAcetazolamida

TubuloTubulo  
ProximalProximal

  
  

FurosemidaFurosemida
AcidoAcido  EhacrynicoEhacrynico

BumetanidaBumetanida
TorasemidaTorasemida

TiazidasTiazidas
MetolazonaMetolazona

EspironolactonaEspironolactona
EplerenonaEplerenona

TriamtereneTriamterene
AmilorideAmiloride

Abraham Abraham WT et al. Adv Intern Med WT et al. Adv Intern Med 19941994

LugaresLugares de  de AcciónAcción en el  en el túbulotúbulo renal de  renal de loslos  DiuréticosDiuréticos
masmas  comunmentecomunmente  usadosusados



DiuréticosDiuréticos

Farmacos               Lugar de acción   Mecanismo acción       Dosis
Tiazidas                 Tubulo distal
Hidroclorotiazida                                         Inhibe reabsorción ClNa   25-100 mg/dia
Clortalidona                                                                                            25-100 mg/dia
Diuréticos de asa  Asa de Henle        Inhibe el transporte Cl,Na,K
Furosemida               20-80   mg/dia
Bumetanida        0,5-2   mg/dia
Torasemida         5-20   mg/dia
Ahorradores de K Tubulo colector  
Espironolactona                                 Antagonismo aldosterona    25-100 mg/dia
Triantirene                                                   Bloqueo directo secreción K
Amiloride                                                                       ‘’                         5-10   mg/dia

Tratamiento de la Insuficiencia CardiacaTratamiento de la Insuficiencia Cardiaca



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca
DiuréticosDiuréticos

Indicación
Todos los pacientes con sintomatología y retención hídrica

Componente necesario
Mejora los síntomas
Coadyuvante en otros tratamiento

No suficiente
No estabilidad a largo plazo

Problemas
Deplección electrolítica
Activación neurohormonal
Hipotensión y Disfunción renal



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca
DiuréticosDiuréticos

Control de TratamientoControl de Tratamiento
Peso diarioPeso diario
Signos de congestiónSignos de congestión
Función renalFunción renal
Control de electrolitosControl de electrolitos
Evitar AINEEvitar AINE



DiureticosDiureticos ,  , FármacosFármacos en  en desarrollodesarrollo

nn NatriureticosNatriureticos

AntagonistasAntagonistas de la Adenosine  de la Adenosine tipotipo 1  1 

nn AcuareticosAcuareticos

AntagonistasAntagonistas de la  de la VasipresinaVasipresina  tipotipo 2 2



I.E.C.A.I.E.C.A.

DigoxinaDigoxina

DiureticoDiuretico

ReducciónReducción  mortalidadmortalidad

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Beta-Beta-
bloqueantebloqueante

Control Control volumenvolumen



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

DigitalDigital



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

IndicacionesIndicaciones
Mejoría sintomática disfunción VIMejoría sintomática disfunción VI
Asociado a Diurético+IECA+Asociado a Diurético+IECA+BetabloqueantesBetabloqueantes
Fibrilación Auricular rápidaFibrilación Auricular rápida

ProblemasProblemas
ArritmiasArritmias
Síntomas gastrointestinalesSíntomas gastrointestinales
Síntomas neurológicosSíntomas neurológicos



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

•  El estudio DIG realizado sobre un colectivo importante de 
     pacientes demostró que la Digoxina reducía

• Ingresos hospitalarios
• Mejora la calidad de vida de los pacientes
• Efectos neutros sobre la mortalidad

The Digitalis Investigation Group
The effect of digoxin on mortality and morbidity in patients with heart failure  N.Engl. J. Med. 1997; 326:525-533



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

Debe de considerarse el uso de Digoxina en ptes con Insuf Cardiaca
(clase II-III/IV NYHA) (Evidencia clase A)Evidencia clase A) y clase IV/IV NYHA y clase IV/IV NYHA
(Evidencia clase C)(Evidencia clase C) causada por  causada por disfunciondisfuncion VI,con  VI,con ttotto convencional convencional

En la mayoría de En la mayoría de ptesptes la dosis de  la dosis de DigoxinaDigoxina debe de ser 0,125 a 0,25  debe de ser 0,125 a 0,25 mgmg  diadia
(Evidencia clase C)(Evidencia clase C)

En En ptesptes con  con InsufInsuf Cardiaca y Fibrilación Auricular con una rápida respuesta Cardiaca y Fibrilación Auricular con una rápida respuesta
ventricular no se recomienda aumentar las dosis > 0,25mg/ventricular no se recomienda aumentar las dosis > 0,25mg/dia,aconsejandosedia,aconsejandose
añadir añadir BetabloqueadoresBetabloqueadores o  o AmiodaronaAmiodarona  (Evidencia clase C)(Evidencia clase C)



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

Vasodilatadores e Vasodilatadores e InotrópicosInotrópicos positivos positivos



Fármacos VasodilatadoresFármacos Vasodilatadores

Tratamiento de la Insuficiencia CardiacaTratamiento de la Insuficiencia Cardiaca

FarmacosFarmacos                          VasodilataciónVasodilatación      Acción      Efecto          Dosis      Acción      Efecto          Dosis
DNI          DNI          vovo              venosa               20 m        4-6 h         20-30               venosa               20 m        4-6 h         20-30 mgmg
HidralacinaHidralacina    vovo          arterial            30-60 m    6-8 h         50-100           arterial            30-60 m    6-8 h         50-100 mgmg
PrazosinPrazosin              vovo          arterial              30 m        6-8 h         1-2-5           arterial              30 m        6-8 h         1-2-5 mgmg
Nitroglicerina iv     venosa-arterial   2-3 m       15 m          5- 40 Nitroglicerina iv     venosa-arterial   2-3 m       15 m          5- 40 micrgmicrg/m/m
NitroprusiatoNitroprusiato  iv     arterial-venosa   2-3 m       2-3 m        2-200   iv     arterial-venosa   2-3 m       2-3 m        2-200 microgmicrog/m/m



Fármacos Fármacos InótropoInótropo  Positivos  Positivos

Tratamiento de la Insuficiencia CardiacaTratamiento de la Insuficiencia Cardiaca

Farmaco            Acción                       Dosis
Dopamina         Vasodilatador        0,5-2 micgr/k/m
Dopamina          Inotropico                2-5 micgr/k/m
Dopamina         Vasoconstrictor      5-15 micgr/k/m
Dobutamina      Inotropico               1-15 micgr/k/m
Amrinona          I.Fosfodiesterasa    5-10 micgr/k/m



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca
Vasodilatadores e Vasodilatadores e InotrópicosInotrópicos positivos positivos

EmpeoraEmpeoraNeutroNeutroXamoterolXamoterolXamoterolXamoterol

EmpeoraEmpeora----------------------IbopaminaIbopaminaPRIME IIPRIME II

PROFILEPROFILE

EmpeoraEmpeoraMejoríaMejoríaFlosequinanFlosequinanFACET/REFLETFACET/REFLET

NeutroNeutroMejoríaMejoríaEpoprosterolEpoprosterolFIRSTFIRST

NeutroNeutroMejoríaMejoríaNitroglicerinaNitroglicerinaNICE/GISSI-3NICE/GISSI-3

MejoríaMejoríaMejoríaMejoríaDNI + DNI + HidralacinaHidralacinaV-HEFTV-HEFT

NeutroNeutro----------PrazosinPrazosinV-HEFT IV-HEFT I

NeutroNeutroMejoríaMejoríaDigitalDigitalDIGDIG

NeutroNeutroMejoríaMejoríaDigitalDigitalRadianceRadiance//ProvedProved

MortalidadMortalidadMejoríaMejoríaFármacoFármacoEstudiosEstudios



nn MilrinonaMilrinona

nn EnoximonaEnoximona

nn ImazodanImazodan

nn IbopaminaIbopamina

nn VesnarinonaVesnarinona

nn FlosequinanFlosequinan



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

••  La acción de estimular la contractilidad miocárdica va  La acción de estimular la contractilidad miocárdica va
     ligada a una aceleración de la evolución del      ligada a una aceleración de la evolución del SdomeSdome. . 
     de Insuficiencia Cardiaca y a un incremento del riesgo     de Insuficiencia Cardiaca y a un incremento del riesgo
     de muerte,en algunos casos y según dosis alguna mejoría     de muerte,en algunos casos y según dosis alguna mejoría
     en calidad de vida o en capacidad de esfuerzo     en calidad de vida o en capacidad de esfuerzo

••  Los   Los digitálicosdigitálicos parecen seguir siendo fármacos de  parecen seguir siendo fármacos de 
     confianza a la vista de los resultados del estudio DIG     confianza a la vista de los resultados del estudio DIG



I.E.C.A.I.E.C.A.

DigoxinaDigoxina

DiureticoDiuretico

ReducciónReducción  mortalidadmortalidad

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Beta-Beta-
bloqueantebloqueante

Control Control volumenvolumen



ANGIOTENSINOGENO

ANGIOTENSINA I

ANGIOTENSINA II

RENINA

ECAECA

BRADIQUININABRADIQUININA

Péptidos
inactivos

IECAIECA

Vias  independientes
de renina

Vías
independientes

de ECA

ARA IIARA II
Receptores AT 1Receptores AT 1 Receptores AT 2Receptores AT 2

Vasoconstricción
Liberación de aldosterona

Transcripción f. Proliferativa
Natriuresis / sed

Apoptosis
Antiproliferativa
Vasodilatación

Diferenciación celular
Reparación tisular



InsufInsuf
CardiacaCardiaca

moderadamoderada

InsufInsuf
CardiacaCardiaca
severasevera

InsufInsuf
CardiacaCardiaca

ligeraligera

Post-Post-InfInf  MiocMioc
DisfunciónDisfunción VI VI

SOLVD SOLVD TratamientoTratamiento
((enalaprilenalapril))

CONSENSUSCONSENSUS
((enalaprilenalapril))

AIRE / SAVEAIRE / SAVE
((ramiprilramipril /  / captoprilcaptopril))

OportunidadesOportunidades  potencialespotenciales  parapara la  la IntervencionIntervencion



AngiotensinaAngiotensina I I

AngiotensinaAngiotensina II II

HipertrofiaHipertrofia
ApoptosisApoptosis

AntagonistasAntagonistas
de de receptoresreceptores

ATAT11

IECAIECA

KininasKininas

——



Inhibidores del Enzima Conversor de la Inhibidores del Enzima Conversor de la AngiotensinaAngiotensina

Tratamiento de la Insuficiencia CardiacaTratamiento de la Insuficiencia Cardiaca

Farmacos              Acción      Efectp          Dosis
Captopril  vo            30 m        6-8 h          25-50 mg
Enalapril  vo            60 m      12-24 h         5-20 mg
Ramipril  vo             40 m      12-24 h              5 mg
Trandolapril  vo      30 m         24 h                 4 mg
Lisinopril   vo           60 m        24 h           5-20  mg
Quinapril    vo          60 m       12-24 h             5 mg

Los IECA han demostrado reducir la Los IECA han demostrado reducir la morbimortalidadmorbimortalidad  
en en Insuf.CardiacaInsuf.Cardiaca  clinicaclinica con disfunción sistólica y  en  con disfunción sistólica y  en 
disfunción sistólica disfunción sistólica asintomáticaasintomática

Los IECA son los fármacos de elección para bloquear el Los IECA son los fármacos de elección para bloquear el 
SRAA,siendo los efectos beneficiosos, efectos de grupoSRAA,siendo los efectos beneficiosos, efectos de grupo

El El ttotto. se comienza con dosis bajas para aumentar a . se comienza con dosis bajas para aumentar a 
la dosis objetivo y se mantendrán de forma indefinidala dosis objetivo y se mantendrán de forma indefinida



Inhibidores del Enzima Conversor de la Inhibidores del Enzima Conversor de la AngiotensinaAngiotensina

••  Los IECA ,siguen siendo los fármacos de elección para  Los IECA ,siguen siendo los fármacos de elección para
bloquear el SRAA en la Insuficiencia Cardiaca y constituyebloquear el SRAA en la Insuficiencia Cardiaca y constituye
el el ttotto  estandarestandar para  para ptesptes con  con disfunciondisfuncion sistólica VI con o sin sistólica VI con o sin
insuficiencia cardiaca sintomática insuficiencia cardiaca sintomática (Evidencia clase A)(Evidencia clase A)



IECA IECA vsvs  BloqueadoresBloqueadores de  de ReceptoresReceptores de de
AngiotensinaAngiotensina II en  II en algunosalgunos  ensayosensayos

multicentricosmulticentricos de  de InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca
CaptoprilCaptopril LosartanLosartan HazardHazard PP

RatioRatio ValorValor

ELITE IIELITE II 250 / 1.574250 / 1.574 280 / 1.578280 / 1.578 1.131.13 0.160.16
(0.95 - 1.35)(0.95 - 1.35)

OPTIMAALOPTIMAAL 447 / 2.733447 / 2.733 499 / 2.774499 / 2.774 1.131.13 0.070.07
(0.99 - 1.28)(0.99 - 1.28)



AngiotensinaAngiotensina I I

AngiotensinaAngiotensina II II

HipertrofiaHipertrofia
ApoptosisApoptosis

++
IECAIECA

AntagonistasAntagonistas
de de receptoresreceptores

ATAT11
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100100
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PlaceboPlacebo

P = 0.009P = 0.009

MesesMeses

TodasTodas  laslas  causascausas de  de mortalidadmortalidad MuerteMuerte / /HospitalizaciónHospitalización  
en en InsufInsuf  CardiacaCardiaca

Val-Val-HeFTHeFT: ARA II AÑADIDOS A IECA: ARA II AÑADIDOS A IECA



0.20.2 0.40.4 0.60.6 0.80.8 1.01.0 1.21.2 1.41.4 1.61.6 1.81.8

ValsartanValsartan  MejorMejor Placebo Placebo MejorMejor

IECA     IECA     ββ-bloqueante-bloqueante

+       –
+  +
–  –
–  +

EfectoEfecto de  de ValsartanValsartan en  en PacientesPacientes  RecibiendoRecibiendo IECA y   IECA y  ββ-Bloqueantes-Bloqueantes

Val-Val-HeFTHeFT: ARA II con IECA: ARA II con IECA



I.E.C.A.I.E.C.A.

DigoxinaDigoxina

DiureticoDiuretico

ReducciónReducción  mortalidadmortalidad

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Beta-Beta-
bloqueantebloqueante

Control Control volumenvolumen



SOLVD TreatmentSOLVD Treatment
((enalaprilenalapril))

CONSENSUSCONSENSUS
((enalaprilenalapril))

AIRE / SAVEAIRE / SAVE
((ramiprilramipril /  / captoprilcaptopril))

US US CarvedilolCarvedilol Program Program
((carvedilolcarvedilol))
MERIT-HFMERIT-HF

((metoprololmetoprolol))
CIBIS IICIBIS II

((bisoprololbisoprolol))

COPERNICUSCOPERNICUS
((carvedilolcarvedilol))

CAPRICORNCAPRICORN
((carvedilolcarvedilol))

OportunidadesOportunidades  potencialespotenciales  parapara la  la IntervencionIntervencion

Post-Post-InfInf  MiocMioc
DisfunciónDisfunción VI VI

InsufInsuf
CardiacaCardiaca

ligeraligera

InsufInsuf
CardiacaCardiaca

moderadamoderada

InsufInsuf
CardiacaCardiaca
severasevera



EvidenciasEvidencias  básicasbásicas de  de laboratoriolaboratorio

nn RatonesRatones  geneticamentegeneticamente    tratadostratados  parapara  potenciarpotenciar
susu  expresiónexpresión de : de :

––   ββ11  receptoresreceptores solo solo

––   ββ22  receptoresreceptores solo solo

––   αα11  receptoresreceptores solo solo

nn DesarrolloDesarrollo  espontáneoespontáneo de  de HipertrofiaHipertrofia  cardiacacardiaca y y
de de MiocardiopatíaMiocardiopatía  CongestivaCongestiva



ActivaciónActivación  SimpáticaSimpática

ββ11
receptoresreceptores

ββ22
receptoresreceptores

αα11
receptoresreceptores



ExperienciaExperiencia de  de   ββ-Bloqueantes-Bloqueantes con ISA in  con ISA in I.CardiacaI.Cardiaca

BEST TrialBEST Trial
nn 2,708 2,708 pacientespacientes con ICC  con ICC severasevera  randomizadosrandomizados a placebo o a placebo o

bucindololbucindolol

nn ββ-bloqueante-bloqueante  no   no tuvotuvo  efectoefecto favorable  favorable sobresobre  supervivenciasupervivencia

XamoterolXamoterol en ICC en ICC
nn 516 516 pacientespacientes con ICC  con ICC severasevera    randomizadosrandomizados a placebo o a placebo o

xamoterolxamoterol

nn ββ-bloqueante-bloqueante  fuefue  asociadoasociado con un  con un significativosignificativo  incrementoincremento
en en riesgoriesgo de  de muertemuerte



ActivaciónActivación  SimpáticaSimpática

ββ11
receptoresreceptores

ββ22
receptoresreceptores

αα11
receptoresreceptores

MoxonidinaMoxonidina

XamoterolXamoterol BucindololBucindolol

++ ++



MOXCON TrialMOXCON Trial

PlaceboPlacebo MoxonidineMoxonidine
(n = 875)(n = 875) (n = 918)(n = 918)

MuerteMuerte 25 (2.8%)25 (2.8%) 46 (5.0%)46 (5.0%)

EmpeoramientoEmpeoramiento IC IC 35 (4.0%)35 (4.0%) 47 (5.1%)47 (5.1%)

InfartoInfarto de  de MiocardioMiocardio 4 (0.4%)4 (0.4%) 6 (0.6%)6 (0.6%)

Cardiovascular SAECardiovascular SAE 19 (2.2%)19 (2.2%) 41 (4.5%)41 (4.5%)

CombinaCombinaccionion 83 (9.5%)83 (9.5%) 140 (15.2%)140 (15.2%)



ActivaciónActivación  SimpáticaSimpática

ββ11
receptoresreceptores

ββ22
receptoresreceptores

αα11
receptoresreceptores

CardiotoxiciCardiotoxicidaddad

MetoprololMetoprolol

PropranololPropranolol

CarvedilolCarvedilol



FraccFracc  EyeccEyecc VI (%) VI (%) VolVol Tele  Tele DiastolDiastol VI VI

Am Heart J 2001Am Heart J 2001

ResultadosResultados  directosdirectos de  de ensayosensayos  comparativoscomparativos con con
MetroprololMetroprolol y  y CarvedilolCarvedilol en  en InsufInsuf  CardiacaCardiaca

-24-24

-18-18

-12-12

-6-6

00

+6+6

+12+12
P = 0.04P = 0.04

m
l/m

m
l/m

22
00

+2+2

+4+4

+6+6

+8+8

+10+10

+12+12
P = 0.009P = 0.009

%%

MetoprololMetoprolol CarvedilolCarvedilol MetoprololMetoprolol CarvedilolCarvedilol



enalaprilenalapril (NYHA I + II) (NYHA I + II)

metoprololmetoprolol (MERIT-HF) (MERIT-HF)

bisoprololbisoprolol (CIBIS-II) (CIBIS-II)

CarvedilolCarvedilol (US Trial Program) (US Trial Program)

CarvedilolCarvedilol (COPERNICUS) (COPERNICUS)

NumeroNumero de  de ptesptes. . tratatadostratatados  necesariosnecesarios  parapara  salvarsalvar 1  1 vidavida

ImpactoImpacto de  de SaludSalud  PúblicaPública de IECA y de IECA y
ββ  BloqueantesBloqueantes en  en InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

100100

2727

2323

1515

1515



COMETCOMET

nn MasMas de 3.000  de 3.000 pacientespacientes en  en claseclase  funcionalfuncional II - IV II - IV
(NYHA) con (NYHA) con Insuf.CardiacaInsuf.Cardiaca  debidadebida a  a CardiopatíaCardiopatía
isquémicaisquémica o no  o no isquémicaisquémica

nn RandomizadosRandomizados a  a carvedilolcarvedilol o  o metoprololmetoprolol
((añadidoañadido a la  a la terapiaterapia habitual)  habitual) durantedurante 4  4 añosaños

nn ObjeyivospreespecificadosObjeyivospreespecificados: : todastodas  laslas  causascausas de de
mortalidadmortalidad y  y riesgoriesgo  combinadocombinado de  de muertemuerte y y
hospitalizaciónhospitalización



AngiotensinaAngiotensina II II NorepinefrinaNorepinefrina

EndotelinaEndotelina

HipertrofiaHipertrofia, Apoptosis, , Apoptosis, IsquemiaIsquemia,,
ArritmiasArritmias, , RemodeladoRemodelado, Fibrosis, Fibrosis



MuerteMuerte o  o InsufInsuf  CardiacaCardiaca  queque  motivómotivó  hospitalizaciónhospitalización o  o retiradaretirada

PlaceboPlacebo

EnrasentanEnrasentan

Dias Dias trastras de  de randomizaciónrandomización

P = 0.007P = 0.007

ENCORE: ENCORE: EfectoEfecto de  de EnrasentanEnrasentan

100100

9090

8080

7070
00 5050 100100 150150 200200 250250



P = 0.90P = 0.90
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ENABLE: ENABLE: EfectoEfecto de  de BosentanBosentan

MuerteMuerte u  u HospitalizaciónHospitalización  porpor  InsufInsuf. . CardiacaCardiaca



HipertrofiaHipertrofia, Apoptosis, , Apoptosis, IsquemiaIsquemia,,
ArritmiasArritmias, , RemodeladoRemodelado, Fibrosis, Fibrosis

AngiotensinaAngiotensina II II NorepinefrinaNorepinefrina

CitoquinasCitoquinas
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SemanasSemanas

PlaceboPlacebo
EtanerceptEtanercept P = 0.33P = 0.33

100100

8080

6060

4040

2020

00

00 1212 2424 3636 4848 6060 7272 8484 9696

RENEWAL: RENEWAL: EfectoEfecto de  de EtanerceptEtanercept
MuerteMuerte u  u HospitalizaciónHospitalización  porpor  InsufInsuf  CardiacaCardiaca



InfliximabInfliximab
10 mg/kg10 mg/kg
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DiasDias

MuerteMuerte u  u HospitalizaciónHospitalización  porpor  InsufInsuf. . CardiacaCardiaca

ATTACH: ATTACH: EfectoEfecto de  de InfliximabInfliximab



AngiotensinaAngiotensina II II NorepinefrinaNorepinefrina

AldosteronaAldosterona

HipertrofiaHipertrofia, Apoptosis, , Apoptosis, IsquemiaIsquemia,,
ArritmiasArritmias, , RemodeladoRemodelado, Fibrosis, Fibrosis



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

Antagonistas de la Antagonistas de la AldosteronaAldosterona



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca
Antagonistas de la Antagonistas de la AldosteronaAldosterona

El aumento de los niveles de El aumento de los niveles de ReninaRenina y  y AngiotensinaAngiotensina contribuye a la secreción contribuye a la secreción
de de AldosteronaAldosterona en la Insuficiencia Cardiaca en la Insuficiencia Cardiaca

Los elevados niveles circulantes de Los elevados niveles circulantes de AldosteronaAldosterona favorecen la retención de NA+ favorecen la retención de NA+
K + y pérdida de K + y pérdida de MgMg en la Insuficiencia Cardiaca en la Insuficiencia Cardiaca

La La AldosteronaAldosterona trastorna el equilibrio autónomo por aumento de la actividad trastorna el equilibrio autónomo por aumento de la actividad
simpática e inhibición simpática e inhibición parasimpáticaparasimpática y promueve el remodelado estructural y promueve el remodelado estructural
cardiaco mediante la síntesis de colágenocardiaco mediante la síntesis de colágeno



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca
Antagonistas de la Antagonistas de la AldosteronaAldosterona

•• Debe de considerarse la administración de  Debe de considerarse la administración de EspironolactonaEspironolactona a dosis bajas a dosis bajas
(12,5-25 (12,5-25 mgmg  ,1 vez al   ,1 vez al diadia) en pacientes con ) en pacientes con ttotto convencional por convencional por
Insuficiencia Cardiaca grave (IV/IV NYHA) causada por Insuficiencia Cardiaca grave (IV/IV NYHA) causada por disfunciondisfuncion
sistólica VI. Los sistólica VI. Los ptesptes así tratados deben de tener cifras  de Potasio así tratados deben de tener cifras  de Potasio
inferiores a 5 inferiores a 5 mmolmmol/l y una función renal suficiente (/l y una función renal suficiente (CreatininaCreatinina <  2,5  <  2,5 mgmg
//dldl) ) (Evidencia clase A)(Evidencia clase A)

•• Debe de monitorizarse los niveles de Potasio periódicamente o ante Debe de monitorizarse los niveles de Potasio periódicamente o ante
cualquier cambio de dosis o de medicación coadyuvante ahorradora decualquier cambio de dosis o de medicación coadyuvante ahorradora de
Potasio.Potasio.
Recomendable suprimir los suplementos de Potasio Recomendable suprimir los suplementos de Potasio (Evidencia clase A)(Evidencia clase A)



Insuficiencia  CardiacaInsuficiencia  Cardiaca

Antagonistas de la Antagonistas de la AldosteronaAldosterona Estudio RALESEstudio RALES

1663 1663 ptesptes en clase funcional IV con FE <35% en clase funcional IV con FE <35%
Mortalidad  IC 95  0,60-0,82  p< 0,001Mortalidad  IC 95  0,60-0,82  p< 0,001

Placebo.....................386   46%Placebo.....................386   46%
AldosteronaAldosterona..............284   35%..............284   35%

Riesgo de muerte por IC progresiva y muerte súbita disminuyóRiesgo de muerte por IC progresiva y muerte súbita disminuyó
FreciuenciaFreciuencia de hospitalización por IC disminuyó 35% de hospitalización por IC disminuyó 35%
Mejoría en clase funcionalMejoría en clase funcional
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RALES: RALES: TodasTodas  laslas  causascausas de  de mortalidadmortalidad



EPHESUSEPHESUS

nn 6.644 6.644 supervivientessupervivientes de  de infartoinfarto  agudoagudo de  de miocardiomiocardio
con con InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca  o   o DiabeticosDiabeticos con con
depresióndepresión de la  de la funciónfunción  sistólicasistólica de Vent.  de Vent. IzqdoIzqdo..

nn RandomizadoRandomizado a placebo o  a placebo o eplerenonaeplerenona ( (añadidoañadido a la a la
terapiaterapia habitual)  habitual) porpor  trestres  añosaños

nn EplerenonaEplerenona se  se asocióasoció con  con reduccciónreduccción  significativasignificativa
en en todastodas  laslas  causascausas de  de mortalidadmortalidad y  y reducciónreducción
significativasignificativa en  en muertemuerte u   u  hospitalizaciónhospitalización  comocomo
eventoseventos  cardiovascularescardiovasculares  mayoresmayores



SOLVD TreatmentSOLVD Treatment
((enalaprilenalapril))

CONSENSUSCONSENSUS
((enalaprilenalapril))

AIRE / SAVEAIRE / SAVE
((ramiprilramipril /  / captoprilcaptopril))

US US CarvedilolCarvedilol Program Program
((carvedilolcarvedilol))

COPERNICUSCOPERNICUS
((carvedilolcarvedilol))

CAPRICORNCAPRICORN
((carvedilolcarvedilol))

RALESRALES
((EspironolactonaEspironolactona))

EPHESUSEPHESUS
((EplerenonaEplerenona))

OportunidadesOportunidades  potencialespotenciales  parapara la  la IntervencionIntervencion

Post-Post-InfInf  MiocMioc
DisfunciónDisfunción VI VI

InsufInsuf
CardiacaCardiaca

ligeraligera

InsufInsuf
CardiacaCardiaca

moderadamoderada

InsufInsuf
CardiacaCardiaca
severasevera



DigoxinaDigoxina

DiureticosDiureticos

ReducciónReducción    mortalidadmortalidad

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Control Control volumenvolumen

IECAIECA AntagonistasAntagonistas
AldosteronaAldosterona

Beta-Beta-
bloqueantesbloqueantes



Hazard RatioHazard Ratio

00 0.20.2 0.40.4 0.60.6 0.80.8 11 1.21.2

TodasTodas  causascausas de  de mortalidadmortalidad

TodasTodas  causascausas de  de mortalidadmortalidad
 y  y HospitalizaciónHospitalización  porpor ICC ICC

TodasTodas  causascausas de  de mortalidadmortalidad
y y HospitalizaciónHospitalización  CV   CV 

TodasTodas  causascausas de  de mortalidadmortalidad
TodasTodas  causascausas  hospitalizaciónhospitalización  

EspironolactonaEspironolactona
No No EspironolactonaEspironolactona

EfectoEfecto del  del CarvedilolCarvedilol  sobresobre  RiesgoRiesgo de un  de un eventoevento  clínicoclínico
en en SubgruposSubgrupos  definidosdefinidos en  en usouso de   de  EspironolactonaEspironolactona

Krum H et al. J Am Krum H et al. J Am CollColl  CardiolCardiol 2002 2002



InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

FármacosFármacos DDispositivoispositivoss

OpcionesOpciones  TerapéuticasTerapéuticas en en
InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca



DispositivosDispositivos en  en TratamientoTratamiento de la de la
InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca a largo  a largo plazoplazo

nn ResincronizaciónResincronización  CardiacaCardiaca

nn DesfibrilaladorDesfibrilalador  automáticoautomático implantable implantable

nn DispositivosDispositivos de  de asistenciaasistencia Ventricular  Ventricular izqdaizqda
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                          MIRACLE Trial:                          MIRACLE Trial:
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ResincronizaciónResincronización  CardiacaCardiaca

ControlControl

MuerteMuerte o  o InsufInsuf  CardiacaCardiaca  requiriendorequiriendo  HospitalizacionHospitalizacion  

MIRACLE Trial:MIRACLE Trial:
                              EfectoEfecto de la  de la ResincronizaciónResincronización  CardiacaCardiaca  sobresobre el  el estadoestado  clínicoclínico



COMPANION Trial:COMPANION Trial:

nn > 1.600 > 1.600 pacientespacientes con  con claseclase  funcionalfuncional III-IV NYHA  III-IV NYHA porpor
ICC, EF < 35% and QRS ICC, EF < 35% and QRS ≤≤  120 ms 120 ms fueronfueron
randomizadosrandomizados a a

–– ResincronizaciónResincronización  cardiacacardiaca solo solo

–– ResincronizaciónResincronización  cardiacacardiaca +  + DesfibriladorDesfibrilador Implantable Implantable

–– controlcontrol

nn PacientesPacientes con  con DesfibriladorDesfibrilador  tuvierontuvieron  reducciónreducción de de
mortalidadmortalidad

nn PacientesPacientes con  con ResincronizaciónResincronización  CardiacaCardiaca  tuvierontuvieron
reducciónreducción de  de riesgoriesgo  combinadocombinado de  de muertemuerte  y/oy/o
hospitalizaciónhospitalización



EmplazamientoEmplazamiento del  del electrodoelectrodo del  del senoseno
coronariocoronario en  en ResincronizaciónResincronización  CardiacaCardiaca

ElectrodoElectrodo
en en senoseno  coronariocoronario



DispositivosDispositivos en  en TratamientoTratamiento de la de la
InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca a largo  a largo plazoplazo

nn ResisncronizaciónResisncronización  CardiacaCardiaca

nn DesfibrilaladorDesfibrilalador  automáticoautomático implantable implantable

nn DispositivosDispositivos de  de asistenciaasistencia Ventricular  Ventricular izqdaizqda



MADIT II TrialMADIT II Trial

ControlControl DefibriladorDefibrilador HazardHazard PP
ImplantableImplantable RatioRatio

ValueValue

TodasTodas  causascausas 97 / 49097 / 490 105 / 742105 / 742 0.690.690.0160.016
mortalidadmortalidad (19.8%)(19.8%) (14.2%)(14.2%) (0.51 - 0.93)(0.51 - 0.93)



LimitacionesLimitaciones del MADIT II del MADIT II

nn PocosPocos  pacientespacientes de  de laslas  clasesclases  funcionalesfuncionales III y IV III y IV

nn NingnNingn  pacientepaciente con  con Insuf.CardiacaInsuf.Cardiaca no  no isquemicaisquemica

nn Los Los pacientespacientes con  con CardiopatíaCardiopatía  IsquémicaIsquémica ICD ICD
tuvierontuvieron mayor  mayor riesgoriesgo de  de hopsitalizaciónhopsitalización  porpor
empeoramientoempeoramiento de la  de la InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

EstasEstas  limitacioneslimitaciones  podránpodrán ser  ser mejormejor
conocidasconocidas  cuandocuando se  se dispongadisponga de  de loslos
rersultadosrersultados de  de loslos  ensayosensayos SCD- SCD-HeFTHeFT y y
COMPANIONCOMPANION



DispositivosDispositivos  parapara el  el TratamientoTratamiento de la de la
InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca a largo  a largo plazoplazo

nn ResisncronizaciónResisncronización  CardiacaCardiaca

nn DesfibrilaladorDesfibrilalador  automáticoautomático implantable implantable

nn DispositivosDispositivos de  de asistenciaasistencia Ventricular  Ventricular izqdaizqda



LV AssistLV Assist
Device (n = 68)Device (n = 68)

ControlControl
(n = 61)(n = 61)

P = 0.001P = 0.001
RR 0.52 (0.34, 0.78)RR 0.52 (0.34, 0.78)

66 1212 1818 242400

100100

 80 80

 60 60

 40 40

 20 20

  0  0
3030

MesesMeses

%
 

%
 S

up
er

vi
vi

en
te

s
Su

pe
rv

iv
ie

nt
es

  li
br

es
lib

re
s  

de
 

 d
e 

ev
en

to
s

ev
en

to
s

Rose EA et al. N Rose EA et al. N EnglEngl J Med  2001 J Med  2001

REMATCH Trial: REMATCH Trial: TodasTodas  laslas  causascausas de  de mortalidadmortalidad



LimitacionesLimitaciones de  de loslos  DispositivosDispositivos de de
AsistenciaAsistencia Ventricular  Ventricular IzquierdaIzquierda  actualesactuales

nn MuyMuy  caroscaros

nn MandamientoMandamiento mayor  mayor sobresobre  médicos,enfermerasmédicos,enfermeras, y, y
hospitaleshospitales de  de cuidadoscuidados  contínuoscontínuos

nn PequeñosPequeños  incrementosincrementos de la  de la tasatasa de  de supervivenciasupervivencia a a
loslos dos  dos añosaños

nn RiesgoRiesgo  importanteimportante de  de hemorragiahemorragia, , infeccioninfeccion o o
malfunciónmalfunción del  del dispositivodispositivo  requiriendorequiriendo  hospitalizaciónhospitalización



DiureticosDiureticos

TratamientoTratamiento de  de síntomassíntomas  residualesresiduales

Control Control volúmenvolúmen

IECAIECA
Beta-Beta-

bloquebloque
antesantes

AntagonistasAntagonistas
AldosteronaAldosterona

ReducciónReducción de  de mortalidadmortalidad

DigoxinaDigoxina

Desfibrilador-Cardioversor-ImplantableDesfibrilador-Cardioversor-Implantable

ResincronizaciónResincronización



ÚtilÚtil en el  en el TratamientoTratamiento de la  de la InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

nn CorreccionCorreccion de anemia de anemia

nn CorrecciónCorrección  de   de arritmiasarritmias  supraventricularessupraventriculares

nn RetirarRetirar  fármacosfármacos  queque  podríanpodrían  exacerbarexacerbar la la
InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca



DrogasDrogas a  a evitarevitar en  en pacientespacientes con  con InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

nn CalcioantagonistasCalcioantagonistas

nn AntiarritmicosAntiarritmicos

nn AntiinflamatoriosAntiinflamatorios no  no esteroideosesteroideos
((incluyendoincluyendo  inhibidoresinhibidores de la COX-2 ) de la COX-2 )

nn SimpaticolíticosSimpaticolíticos de  de acciónacción central central

nn AntagonistasAntagonistas de TNF de TNF

nn AntagonistasAntagonistas de la  de la EndotelinaEndotelina



InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

FármacosFármacos DDispositivosispositivos

OpcionesOpciones  TerapéuticasTerapéuticas en  en InsuficienciaInsuficiencia  CardiacaCardiaca

GenesGenes
TerapiaTerapia  CelularCelular??



Tratamiento de la Insuficiencia CardiacaTratamiento de la Insuficiencia Cardiaca

Insuf.CardiacaInsuf.Cardiaca
Sintomática   NYHA-IVSintomática   NYHA-IV
o Refractariao Refractaria

Insuf.CardiacaInsuf.Cardiaca
Sintomática   NYHA II-IIISintomática   NYHA II-III

Disfunción ventricularDisfunción ventricular
AsintomáticaAsintomática FE < 40% FE < 40%

Factores de Riesgo                  Control de TA y otros FRCFactores de Riesgo                  Control de TA y otros FRC
               Reducción de Lípidos               Reducción de Lípidos

        CardiopatíaCardiopatía

IECAIECA
BetabloqueantesBetabloqueantes

Diuréticos-Digital Diuréticos-Digital 
IECAIECA
BetabloqueantesBetabloqueantes
EspironolactonaEspironolactona

TtoTto Hospitalario Hospitalario
InotrópicosInotrópicos NTG o NTG o
NitroprusiatoNitroprusiato
Asist.Circ.MecánicaAsist.Circ.Mecánica
Trasplante CardiacoTrasplante Cardiaco

RiesgoRiesgo
BNPBNP

ECO / Técnicas de ImagenECO / Técnicas de Imagen

ClínicaClínica

AA

BB

CC

DD


