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INTRODUCCIÓN

▪ La deficiencia de hierro es común en la insuficiencia cardíaca con fracción de 
eyección reducida (ICFEr) y se asocia con reducción de la capacidad 
funcional, un bajo rendimiento en el ejercicio y un mayor riesgo de 
hospitalización por insuficiencia cardíaca y mortalidad cardiovascular. 

▪ El hierro es un cofactor esencial en las fosforilación oxidativa y las enzimas 
antioxidantes, como fuente de energía, y está involucrado en la fisiopatología 
de la remodelación cardíaca progresiva. 



INTRODUCCIÓN

▪ En condiciones f isiológicas normales, la contracti l idad aumenta 
desproporcionadamente con respecto a la frecuencia cardíaca, fenómeno 
denominado relación fuerza-frecuencia positiva. 

▪ En pacientes con ICFEr y déficit de hierro:
- el gasto cardíaco aumenta durante el ejercicio aunque en menor 

proporción en comparación con aquellos sin déficit. 
- quienes reciben terapia de resincronización cardíaca (TRC) muestran 

una remodelación inversa disminuida en comparación con aquellos sin déficit.



INTRODUCCIÓN

▪ El siguiente estudio se basó en la evidencia previamente existente de 
insuficiencia cardíaca que recomienda el uso de hierro carboximaltosa (FCM) 
para aliviar los síntomas, mejorar la capacidad de ejercicio y la calidad de vida. 

▪ Utilizó una fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) inicial de hasta 
45 % en función de los datos de dichos ensayos, que presentaban esto como 
un criterio de inclusión.



DISEÑO DEL ESTUDIO

Ensayo multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, prospectivo realizado en dos 
sitios en Bélgica entre noviembre de 2017 y junio de 2019.

OBJETIVO 
Determinar si el tratamiento con FCM:

▪ Produce un incremento de la remodelación cardíaca inversa en pacientes 
con TRC, deficiencia de hierro y FEVI persistentemente reducida.

▪ Es capaz de mejorar el estado contráctil cardíaco en la ICFEr mediante la 
evaluación de la relación fuerza-frecuencia.



DISEÑO DEL ESTUDIO

Para medir la relación fuerza/frecuencia se utilizó el índice de contractilidad cardíaca 
(CCI):

TAS

LVESV/área de superficie corporal

▪ Los pacientes se sometieron a estimulación biventricular en modo DDD a 
diferentes frecuencias midiéndose a los 5 minutos la TAS y posteriormente 
el LVESV por ecocardiografía.



MÉTODOS

CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

Mayores de 18 
años.

Insuficiencia 
cardíaca estable.

TRC como parte 
del

tratamiento para 
ICFEr > 6 meses 

antes.

FEVI 
persistentemente
reducida <45 %.

> 98 % de 
estimulación 

biventricular en los
últimos 6 meses.

IC sintomática. Deficiencia de 
hierro.



MÉTODOS

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

SatTF > 45%, Hb > 
15 g/dl, PCR > 20 

mg/L. 
Infección, sangrado 
o neoplasia activa.

Terapia 
inmunosupresora o 

diálisis.

Valvulopatía severa 
no corregida, 
cirugía mayor.

Uso de EPO, hierro 
o transfusiones.

Angina inestable, 
SCA, ACV. 

Calidad de imagen 
insuficiente para 

una ecocardiografía 
tridimensional.



DISEÑO DEL 
ESTUDIO



PUNTOS FINALES

PUNTO FINAL PRIMARIO

Cambio de la FEVI desde el inicio hasta el seguimiento a los 3 meses.

Cambio del volumen telesistólico (LVESV) y telediastólico del ventrículo izquierdo 
(LVESV) desde el inicio hasta los 3 meses.

PUNTO FINAL SECUNDARIO



OTROS PUNTOS FINALES

▪ Consumo máximo de oxígeno (VO2) y pendiente de ventilación minuto/
producción de dióxido de carbono (Vmi/ VCO2) en prueba de ejercicio. 

▪ Puntuación del Cuestionario de Cardiomiopatía de Kansas City. 

▪ Nivel de NT-proBNP.



CARACTERÍSTICAS BASALES
CARACTERÍSTICAS BASALES



CARACTERÍSTICAS BASALES

c



EFECTO SOBRE EL PUNTO FINAL PRIMARIO



EFECTO SOBRE EL PUNTO FINAL SECUNDARIO



EFECTO SOBRE LA RELACIÓN FUERZA/FRECUENCIA



EFECTO SOBRE LA RELACIÓN FUERZA/FRECUENCIA



EFECTO SOBRE LA RELACIÓN FUERZA/FRECUENCIA



OTROS 
PUNTOS 
FINALES



MUERTE, HOSPITALIZACIONES Y EFECTOS ADVERSOS



ANÁLISIS POR SUBGRUPOS



DISCUSIÓN

Los principales hallazgos obtenidos con la reposición de hierro endovenoso son:

▪ Mejora la FEVI y LVESV.

▪ Restaura, al menos parcialmente, el rendimiento contráctil del miocardio 
incrementando la relación fuerza-frecuencia, mejorando así la capacidad 
máxima de ejercicio.



DISCUSIÓN

▪ No se encontró una relación estadísticamente significativa entre el efecto del 
tratamiento con FCM y la presencia de anemia o una FEVI basal más baja o 
más alta.

▪ Se observó una interacción significativa entre el efecto del tratamiento de FCM 
y la presencia de una SatTF alta > 20%. El efecto fue menos pronunciado si la 
misma era <20 %.



LIMITACIONES

▪ Se utilizó ecocardiografía 3D y no resonancia magnética para determinar la 
FEVI y los volúmenes del ventrículo izquierdo porque todos los pacientes 
tenían TRC.

▪ No se midió de forma invasiva la contractilidad cardíaca durante la 
estimulación incremental.

▪ Estudiaron a los pacientes con TRC para determinar los cambios en la 
relación fuerza-frecuencia; por lo tanto, es posible que los resultados no se 
apliquen a todos los pacientes con ICrFE.

▪ El tamaño de la muestra es relativamente pequeño en comparación con otros 
ensayos con FCM.



CONCLUSIÓN

El hierro carboximaltosa mejora la función cardíaca medida a través de la FEVI, 
LVESV y la relación fuerza-frecuencia en pacientes con insuficiencia cardíaca 
con FEVI persistentemente reducida pese al tratamiento médico óptimo y la 
TRC.



75 pacientes, en su mayoría de sexo masculino, edad promedio de 72 años, 
hipertensos, diabéticos, con déficit de hierro y FEVI persistentemente reducida pese 
al tratamiento médico óptimo y la TRC.     

Ensayo aleatorizado, doble ciego, prospectivo. 

Aleatorización 1:1 con hierro carboximaltosa vs placebo para determinar si la misma 
produce un incremento de la remodelación cardíaca inversa y es capaz de mejorar el 
estado contráctil cardíaco. 

El uso de hierro carboximaltosa versus placebo mejora la función cardíaca en 
pacientes con ICFEr con tratamiento médico óptimo y la TRC, determinada por la 
relación fuerza-frecuencia, FEVI, VFSVI, VO2 y KCCQ.  

Noviembre de 2017 y junio de 2019, con un seguimiento de 3 meses.  

Multicéntrico. Bélgica (Ziekenhuis Oost-Limburg and Genk). 
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