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EDITORIAL

DISCURSO DEL PRESIDENTE
A LA ASAMBLEA.

Ante todo quiero agradecer a todos los miembros de la Sociedad su acogida y apoyo para el desempeño de este 
cargo desde la elección de Murcia de 2013.

Quiero reconocer la labor realizada por la directiva saliente encabezada por el Dr. Juan Gabriel Martínez, con la que 
hemos tenido el placer de trabajar durante los dos últimos años. Ha sido un período difícil en el que hemos tenido que 
afrontar el lanzamiento de los algoritmos terapéuticos de la Conselleria y afianzar el programa de angioplastia coronaria 
(Código Infarto) que se ha desarrollado en estos años.

El funcionamiento de la Sociedad y el éxito de los Congresos no hubiera sido posible sin la colaboración de Pepe Bru 
y Ana Bru que hacen que todo sea parezca sencillo, por lo que agradecemos su impagable contribución y confiamos en 
seguir contando con su apoyo.

Mantenemos el compromiso con la culminación de temas pendientes de la anterior Junta Directiva (Valencia CF, etc.).
Ante los próximos dos años nuestro objetivo es generar ilusión en los miembros de la sociedad y animarlos a que 

aprovechen lo que la Sociedad Valenciana nos brinda.
En estos tiempos inciertos de cambios políticos, la Sociedad Valenciana de Cardiología debe mantener e incrementar 

la colaboración con la Conselleria de Sanitat, en temas relacionados con nuestra especialidad y el cuidado de los 
pacientes con enfermedades cardiovasculares. Dentro de los aspectos a los que brindaremos atención preferente se 
encuentran:

• Rehabilitación cardíaca.
• Unidades de insuficiencia cardiaca.
• Cardiología extrahospitalaria.
• Análisis de la evolución y resultados del Código infarto.
• Ofrecer asesoramiento y colaboración en la organización de la asistencia y prevención de las enfermedades 

cardiovasculares.
Otros puntos que a los que daremos prioridad en nuestra gestión de la Sociedad serán:
- Colaboración con la Sociedad Española de Cardiología en los programas en desarrollo (Mimocardio, Incardio, 

InnovaSEC, etc.). Fomentar la utilización de sus recursos formativos.
- Revitalización de las Secciones de la SVC. Promover la organización de jornadas o cursos con interés para los socios.
- Aumentar la participación de los MIR y cardiólogos “jóvenes”, promoviendo que la SVC sea una organización ágil y 

útil para atender sus necesidades formativas clínicas y de investigación (cursos de estadística, de redacción de artículos, 
etc.).

- Mantener y fomentar la integración de la enfermería cardiológica en la SVC.
- Estudiar con las empresas farmacéuticas nuevas formas de colaboración con nuestra Sociedad, que no sólo incluyan 

la participación en el Congreso Anual.
- Potenciar la utilización de las TICs. Se desarrollará el portal web con nuevos contenidos como espacio para el 

residente, ofertas de empleo autonómicas, webinars de sesiones clínicas, links a eventos formativos nacionales, etc 
Trabajaremos para implementar la imagen y presencia en redes sociales como Twitter y Linkedin. Todo con el objetivo de 
facilitar la comunicación entre los socios y potenciar la imagen de la SVC en nuestra comunidad autónoma.

En resumen, creemos que la Sociedad Valenciana de Cardiología por su trayectoria y el prestigio de sus miembros 
debe seguir aportando su valor en dos aspectos fundamentales:

• Docencia. Formación de sus miembros especialmente en su actividad anual más importante (Congreso de la SVC), 
pero también durante todo el año.

• Investigación. Fomentar la investigación mediante la política de becas y la propuesta de proyectos de investigación.

Rafael Payá Serrano
Presidente SVC
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ACTA DE LA ASAMBLEA GENERAL
ORDINARIA 2015.

Hotel Sorolla Palace, Valencia, 29 de Mayo de 2015.

En Valencia, siendo las 18:30 horas del viernes 29 
de mayo de 2015, en el XXXII Congreso de la Sociedad 
Valenciana de Cardiología, tiene lugar la Asamblea 
General de la Sociedad, a fin de debatir, decidir y ejecutar 
los siguientes puntos del orden del día, previa convocato-
ria cursada a tal fin.

Siguiendo el orden del día;

1.- Lectura y aprobación del Acta de la 
Reunión anterior.

Se entrega a todos los asistentes una copia y tras su 
lectura se aprueba el Acta.

2.- Informe del Secretario.
El Dr. Joaquín Osca informa de las actividades admi-

nistrativas y formativas de la Sociedad realizadas desde 
mayo de 2014:

Desde la última asamblea realizada en Castellón, la 
Junta Directiva se ha reunido en 8 ocasiones, una de ellas 
con el Comité Científico para la elaboración del programa 
científico del XXI Congreso de la Sociedad.

Actividades formativas de la Sociedad desde Mayo de 
2014:

- XI Taller De Electrofisiología Cardiaca Clínica, ce-
lebrado en Altea los días 27 y 28 de Febrero y organiza-
do por la Sección de Arritmias y Electrofisiología de esta 
Sociedad.

- Sesión Clínica del Hosp. General Universitario de 
Alicante del 24 de Septiembre de 2014. “Avances en el 
tratamiento del Infarto Agudo de Miocardio”.

El nº de Socios en la Asamblea del 2014 era de 491 de 
los cuales 291 son Numerarios y 200 Asociados.
Relacion de altas: 

- NUMERARIOS
Enrique García Cuenca
Daniela María Dubois Marqués
Rubén Fernández Galera
Raquel López Vilella
Emilio Galcera Jornet
José Méndez Gallego

Natalia Chacón Hernández
Paolo Racugno
Laura Higueras Ortega
José Mª Gómez Sansano
Luis González Torres
Eva Rumiz González
Mari Ferré
- ASOCIADOS
Rafael Calvo Vidal

Relacion de bajas
- NUMERARIOS
Juan Moreno Rosado, a petición propia por jubilación.
José Fco. Sotillo, a petición propia.
José Luis Marqués Defez, por fallecimiento.
- ASOCIADOS
Carmen Rosa Fabra Ortiz, a petición propia.

Después de las Altas y Bajas el nº de Socios queda en 
500, de los cuales 300 son numerarios y 200 Asociados.

Se procede a confirmar las Altas y Bajas referidas.

3. XXXII Congreso. Informe del Presidente 
del Comité Organizador.

El Dr. Joaquín Martín Pastor como presidente del 
Comité Organizador informa que el XXXII Congreso ha 
contado con un total de 194 inscritos, algo más que el 
año anterior, deseando a todos los presentes que su 
presencia en la ciudad de Valencia haya sido satisfacto-
ria. Considera que a nivel científico se han cumplido las 
mejores expectativas, tanto por las comunicaciones pre-
sentadas al Congreso como por las diferentes sesiones 
y mesas redondas que han tenido lugar. Todas ellas han 
aportado, ampliado y actualizado de forma significativa 
nuestros conocimientos en los diferentes temas tratados.  

4. Informe del Tesorero.
El Dr. Juan Miguel Ruiz Nodar informa que el año 

2014 ha sido difícil en el terreno económico debido 
a la dificultad de colaboración por parte de la Industria 
Farmacéutica y ya en el XXXI Congreso tuvimos un pe-
queño déficit económico.
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Debido a los gastos de funcionamiento de la Sociedad 
y por estos menores ingresos del Congreso anual, el 
año 2014 nos refleja pérdidas contables, no obstante la 
Sociedad tiene una situación de estado contable positivo 
de 140.964,73 € al final de 2014.

La Sociedad ha presentado sus libros de contabilidad al 
Registro Mercantil de Valencia, adaptados al Plan General 
contable y gestionado por Auren Consultores como todos 
los años, habiendo cumplido también sus obligaciones 
con Hacienda.

5. Informe del Editor de Latido.
En primer lugar, El Dr. Juan Cosín se disculpa por no 

poder estar presente en la asamblea. La revista Latido 
ha seguido una actividad similar a la de años previos, 
dos números regulares y el número extraordinario del 
Congreso, habiendo sido ya de forma totalmente electró-
nica, con una hoja de presentación que incluye los títulos 
de los artículos y desde donde se puede acceder al con-
tenido.

El Dr. Cosín como miembro de la junta ha participa-
do en otras actividades: Colaboración en la preparación 
de un documento de consenso de las sociedades cientí-
ficas de la Comunidad Valenciana sobre el manejo de la 
dislipemia, en este documento han participado las socie-
dades: Semergen, SEMFYC, la Sociedad Valenciana de 
Hipertensión y riesgo vascular, la Sociedad Valenciana de 
Endocrinología, la Sociedad Valenciana de Nefrología, la 
Sociedad Valenciana de Medicina Interna, la de Neurología 
y por supuesto la Sociedad Valenciana de Cardiología. 
El documento pretende servir de base como argumento 
científico de cara a la Conselleria para simplificar el algo-
ritmo de prescripción de fármacos y polipemiantes, aun-
que el documento está preparado desde comienzos del 
año 2015, la SEMFYC exigió la publicación del Improve-it 
para respaldarlo y se decidió hacerlo así cuando el docu-
mento esté finalmente aprobado pues será publicado en 
la revista Latido.

También se ha participado en la puesta en marcha de 
un proyecto de prevención cardiovascular en colabora-
ción con el Valencia CF, aunque el proyecto que se viene 
gestionando desde hace bastantes años, ha permaneci-
do parado por la situación económica y accionarial del 
Valencia CF, con la llegada del nuevo dueño, parece que 
el proyecto se ha reactivado y según comentan el director 
y subdirector de la Fundación del Valencia, el proyecto 
cuenta con grandes posibilidades de ser aprobado por el 
patronato de la Fundación. A mediados de junio se va a 
reunir el patronato y sabremos si se aprueba o no, si así 
fuera empezaríamos en otoño con este proyecto.

El Dr. Cosín recuerda que serán bienvenidas, todas 
las sugerencias, artículos o casos clínicos que quieran en-
viar para ser publicados en la revista Latido.

6. Informe de los responsables de las 
Secciones Científicas.
6.1. Estimulación cardíaca y arritmias.

El Dr. Ferrero informa que se ha realizado el Taller de 
Altea de Electrofisiología básica dirigido a residentes de 
último año y adjuntos interesados en el tema. El Taller se 
llevó a cabo los días 27 y 28 de febrero y asistieron 16 
alumnos.

Se van a impulsar desde la Sociedad 2 registros: uno 
de monitorización con un registro holter de larga duración 
(un mes) a través de un sistema de banda, en pacientes 
tratados mediante ablación de fibrilación auricular y otro 
relacionado con la detección de la apnea del sueño por 
marcapasos.

6.2. Cardiología Clínica.
La Dra. Sandin informa que desde Noviembre de 

2014 a Febrero de 2015, en el Hospital General de Elche, 
tuvo lugar un “Curso de Actualización de Cardiologia 
para Médicos de Atención Primaria” con el apoyo de 
la Sociedad Valenciana de Cardiología y la Sociedad 
Valenciana de Hipertensión.

En abril de 2015 solicita su dimisión como presidenta 
por pasar a ser la Vicepresidenta por Alicante de la nueva 
Junta Directiva, por lo que la Dra. Clara Oliver Navarrete 
que era la secretaria pasa a ser la presidenta y la Dra. 
Elena Castilla Cabanes pasa a ser la nueva secretaria 
de la Sección.

6.3. Preventiva y otros factores de riesgo cardiovas-
cular.

Nada a destacar de la actividad realizada en el año. 
La Dra. Margarita Gudín pasa a ser la presidenta de la 
sección y Manuel Gómez el secretario.

6.4. Cardiopatía isquémica, ecg y fisiopatología del 
ejercicio.

Ningún representante de la sección.

6.5. Imagen Cardiaca.
Ningún representante de la sección.

6.6. Hemodinámica y Cardiología Intervencionista.
Ningún representante de la sección

6.7. Enfermería Cardiológica.
Realizamos la Reunión Extraordinaria de la Sección de 

Enfermería el día 06 de noviembre de 2014. A la reunión 
extraordinaria de la sección asisten:

Dña. Natividad Mihi Hornos (Presidenta)
D. Rafael Andrés Soler Carbó (Secretario)
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ORDEN DEL DIA:
1º.- Lectura del Acta anterior.
2º.- Organización de la Mesa Redonda de Enfermería 

para el próximo XXXII Congreso de la Sociedad Valenciana 
de Cardiología, que se realizará los días 28 y 29 de Mayo, 
en Valencia.

Nos ponemos en contacto con las dos vocales de la 
Sección, Dña. Mª Carmen Martínez Muñoz. (Vocal por 
Castellón) y Dña. Laura Beneito Armengot. (Vocal por 
Alicante), para comunicarles que desde la SVC nos han 
pedido que realicemos la propuesta de Mesa Redonda de 
Enfermería para el próximo congreso de la Sociedad que 
se realizará en el mes de mayo de 2015, y para que a 
través del correo electrónico aporten sus propuestas, opi-
niones, temas de interés, etc. lo más pronto posible.

La Mesa de Enfermería la titulamos: “Intervenciones 
de enfermería en el paciente cardiológico”.

Y nos pusimos a trabajar para que fueran 4 los po-
nentes, y así abarcar todas las áreas donde está 
presente la enfermería, atendiendo a los pacientes 
Cardiológicos: Unidad de Hospitalización, Unidad de 
Diagnósticos Cardiológicos / Consultas Externas, Unidad 
de Hemodinámica y Laboratorio de Electrofisiología.

El día 10 de marzo de 2015, acudimos a la Reunión del 
Comité Científico de la SVC.

Por último, informamos en la Asamblea General de la 
Sociedad que, el año que viene se va a realizar el XXXVII 
Congreso Nacional de la AEEC en la ciudad de Valencia, 
los días 5, 6 y 7 de mayo de 2016, motivo por lo que nos 
han pedido la máxima colaboración, a todos los integran-
tes de la Sección de Enfermería de la S.V.C., se la hemos 
prestado acudiendo a las reuniones que se han convoca-
do, y formando parte del Comité Organizador.

Por nuestra parte solicitamos al Comité Organizador 
del próximo Congreso de la SVC en 2016, y a la nueva 
Junta, que procuren programarlo en fechas diferentes, a 
las descritas, para que no coincidan los dos Congresos al 
mismo tiempo.

7. Informe del Responsable de la Página 
Web.

Destacar que en la página web se han actualizado con-
tenidos en el último año que han estado relacionados con 
el Congreso incluyendo toda la información relacionada 
con el mismo, fechas, lugar, programas, plantillas de co-
municaciones. En relación con la revista Latido se han 
actualizado todos los volúmenes de Latido publicados 
desde el último Congreso ordenados por fechas, también 
se ha actualizado contenido de la Agenda donde se da in-
formación acerca de cursos y congresos de nuestro entor-
no, además hay un enlace al portal www.mimocardio.org 
como iniciativa de la Sociedad Española de Cardiología 
para pacientes. Se ha continuado con la actividad de la 

cuenta Twitter @svccardio con la que contamos actual-
mente con 340 seguidores y más de 400 twitteros. Se 
agradece el compromiso de Boehringer Ingelheim para 
sufragar el coste técnico de la web, se recuerda que el 
asesoramiento científico nunca ha sido remunerado.

El Dr. Fácila se despide de la coordinación científica 
de la web y cuenta twitter y agradece a las distintas juntas 
su apoyo a lo largo de estos 8 años, desea un camino de 
éxitos a los nuevos encargados y se pone a disposición 
de la nueva Junta para cualquier colaboración puntual o 
aclaración del funcionamiento de los sistemas de comu-
nicación.

8. Informe del Presidente de INSVACOR 
Dr. D. Antonio Salvador Sanz.

El Instituto Valenciano del Corazón ha desarrollado una 
serie de actividades: Unidad de Rehabilitación Cardíaca 
en el Polideportivo Municipal de Abastos: dos grupos de 
20 pacientes cada uno acuden una hora dos días por se-
mana. En Enero de 2015, se abre una nueva Unidad de 
Rehabilitación Cardiaca en Xàtiva, bajo la dirección del 
Dr. Jorge Sánchez Torrijos, quien ha reclutado un grupo 
de 15 pacientes que realizan los mismos ejercicios dos 
veces por semana.

Charlas gratuitas para pacientes y familiares: Cinco 
sesiones de 4 horas dedicadas a los siguientes temas: 
Control de factores de riesgo cardiovascular, Información 
sobre alimentación y hábitos dietéticos cardiosaludables, 
Ejercicio físico: el fisioterapeuta responde, Problemas 
emocionales en la enfermedad cardiovascular y 
Reanimación Cardiopulmonar Básica. Todos ellos realiza-
dos en la EVES.

Cursos de Primeros Auxilios y RCP: Se realizaron cin-
co a lo largo del año, todos acreditados por la EVES, con 
un total de 90 horas lectivas.

Cursos de Desfibriladores Externos Automáticos 
(DEA), tanto iniciales como de reclaje siguiendo las re-
comendaciones de la legislación vigente: 11 cursos ocu-
pando un total de 140 horas. Todos ellos acreditados por 
la EVES. 

Talleres de Demostración RCP-DEA: dos de 4 horas 
cada uno.

Colaboración con la Sección de Arritmias de la SEC en 
su Reunión Científica celebrada en Alicante (Abril 2015): 
Instalación de Carpa de RCP.

Jornada de Alimentación saludable, con énfasis en 
la importancia de los frutos secos, en Restaurante Riff 
de Valencia, a iniciativa de la Fundación Española del 
Corazón y sponsorizada por Nueces de California.

Día Mundial del Corazón 2015 – 27 de septiembre 
de 2015: Mesa Redonda en el Centro Cultural Bancaja 
de Valencia, sobre Factores de Riesgo Cardiovascular y 
Alimentación.
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Desayunos Cardiosaludables en Colegios de 
Enseñanza Media e Institutos.

Bautismo de Golf – Se celebró el pasado sábado 7 de 
Febrero. Actividad deportiva para destacar la importancia 
preventiva del ejercicio físico.

Colaboración anual con la Real Academia de Medicina 
de la Comunidad Valenciana: Mesa Redonda sobre 
Corazón y Envejecimiento en Junio 14.

Reconocimiento de la Generalitat Valenciana a 
INSVACOR - El pasado martes, 17 de febrero, el Salón 
de Actos del Hospital La Fe acogió la celebración de 
una Jornada de Reconocimiento a las Asociaciones de 
Pacientes y Familiares y Voluntariado Sanitario de la 
Comunitat Valenciana, en la que INSVACOR vio recono-
cido su trabajo desempeñado a través del Programa de 
Rehabilitación Cardiaca Fase III.

9. Informe del Presidente.
El presidente informa que se trata de un informe de 

despedida: 
Recuerdo una llamada en marzo o abril de hace cuatro 

años de María José Sancho Tello comunicándome que 
la nueva Junta Directiva, presidida por Jorge Ruvira y por 
ella como secretaria ,que iba a asumir el relevo en el con-
greso a celebrar en Mayo, había pensado en mi persona 
para presentar mi candidatura a presidente de la SVC. 
Evidentemente acepte y elegí para que me acompañase 
como secretario a Chimo Osca, que además de excelen-
te profesional, es un entrañable amigo. No me fue muy 
difícil aceptar, pues previamente ya había estado vincu-
lado a la SVC, como vocal por Alicante los años 1993-
1995, siendo presidente mi entonces y todavía jefe Paco 
Sogorb, y posteriormente Vicepresidente por Alicante los 
años 2003-2005, diez años después, acompañando al 
entonces presidente Salvador Bellver. Por todo ello, me 
sentía comprometido con la SVC y me ilusionó el comple-
tar mi servicio a la sociedad asumiendo la Presidencia.

En Mayo de 2013 tomamos el relevo en la Junta 
Directiva coincidiendo con la primera reunión conjunta de 
la SVC con la Sociedad Murciana de Cardiología que se 
celebró en Murcia. Presentamos entonces el que iba a ser 
nuestro programa para los próximos dos años, y creo hu-
mildemente que lo hemos cumplido de forma satisfactoria.

La transmisión del conocimiento cardiológico es una 
de las principales funciones de esta Sociedad, y una de 
las razones de su existencia. Hemos puesto nuestro em-
peño en mantener la actividad científica en el nivel más 
alto posible, tanto con la organización de los congresos 
anuales de la Sociedad, el pasado año en Castellón y este 
año en Valencia, como fomentando reuniones y cursos 
de formación, muchos de ellos a través de las diferentes 
Secciones. Y todo ello en un marco económico difícil de 
colaboración por parte de farmaindustria. La colaboración 

de la forma tradicional, con stands p.e., es complicada y 
habrá que buscar nuevas formas de colaboración para 
poder mantener la actividad científica de la sociedad.

Nos comprometimos a continuar el diálogo con la ad-
ministración, siempre y cuando no se atentase a los princi-
pios tanto éticos como científicos que debemos defender 
como médicos y como cardiólogos. Así, hemos manteni-
do, como no podría ser de otra forma, nuestro apoyo en el 
desarrollo y continuación del Código Infarto, que fue uno 
de los objetivos principales de la anterior Junta Directiva, 
pero lamentamos, y así se le hizo saber a los responsa-
bles de la Conselleria, la falta de un registro oficial de acti-
vidad en Código Infarto que permita conocer de forma real 
y fiable la situación actual en nuestra comunidad. También 
se le ha hecho saber a la Conselleria el desacuerdo con la 
restricción al uso del TAVI, controlado en nuestra comuni-
dad por los cirujanos cardíacos, y la imposibilidad del uso 
de los clips mitrales.

Mostramos nuestra total oposición a la imposición por 
parte de la Conselleria de Sanidad de los algoritmos de 
decisión terapéutica desarrollados en las reuniones de 
los diferentes Comités Autonómico de Posicionamiento 
Terapéutico (CAPOTE) ya que pensábamos que se regían 
principalmente por criterios economicistas y no científicos. 
Se firmó un documento de rebeldía junto con otras socie-
dades, ante el cual Conselleria manifestó su empeño si o 
si de desarrollar los algoritmos. De esa forma se decidió 
acudir a las reuniones en un intento de influir y modificar 
la estructura de los algoritmos, sintiéndonos en ocasiones 
como meros “convidados de piedra”. Afortunadamente el 
desarrollo de nuevos algoritmos esta por ahora paraliza-
do.

Por ultimo agradecer el apoyo de Pepe y Ana Brú, que 
realmente facilitan sobremanera nuestro trabajo.

Y como no, expresar mi total agradecimiento a todos 
los compañeros que han compartido conmigo estos años 
la tarea de dirigir esta sociedad: gracias Chimo, gracias 
Juanmi, gracias Miriam, gracias Quino, gracias Alex, 
gracias Carlos, gracias Juan y Lorenzo, y gracias a to-
dos los socios de la SVC.

Gracias también a Rafa y Quique que ahora tenéis 
que asumir la presidencia de la nueva junta, para lo cual 
contáis con mis mejores deseos. Y enhorabuena al presi-
dente y secretarios electos Luis y Rafa.

Muchas gracias a todos.

10. Informe y lectura de los Premios 
otorgados a Comunicaciones Presentadas 
y Becas de Investigación 2015.

Los premios y Becas tendrá lugar la lectura en la Cena 
de Gala.
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11. Ruegos y Preguntas.
No hubo preguntas por lo que se pasa a la votación de 

la nueva Junta Directiva que resulta elegida sin que exis-
ta una candidatura alternativa. Los candidatos presen-
tados son como Presidente electo Luis Almenar Bonet 
del Hospital la Fe de Valencia y como Secretario Electo 
Carlos Chamorro Fernandez del Hospital Virgen de los 
Lirios de Alcoy y los componentes de la nueva Junta se-
rían: Vicepresidente por Alicante Miriam Sandin Rollan, 
Vicepresidente por Castellón Josep Navarro Manchon, 
Tesorero Julio Núñez Villota, Vocal por Alicante Rafael 

Raso Raso, Vocal por Castellón Ana Peset Cubero, 
Vocal por Valencia Claudia Cabades Rumbeu, Editor 
Juan Cosin Sales y Encargado de la página web Alfonso 
Valle Muñoz.

Se presenta la nueva Junta Directiva.

12. Discurso del presidente entrante.
Aparece como editorial.
Tras la presentación de la nueva junta y el discurso del 

nuevo presidente finaliza la Asamblea a las 19 horas y 40 
minutos.
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RELACIÓN DE COMUNICACIONES
PREMIADAS EN EL XXXII CONGRESO 

DE LA SOCIEDAD VALENCIANA DE 
CARDIOLOGÍA.

PREMIO MEDTRONIC.
Cardiología Clínica.
Trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA 125 
tras un ingreso por insuficiencia cardíaca aguda: un 
nuevo enfoque en la predicción de riesgo.
Autores: Santas E., Valero E., Escribano D., García-Blas 
S., Palau P., Miñana G., Bodí V., Sanchis J., Chorro F.J., 
Núñez J.
Hospital Clínico Universitario de Valencia.

PREMIO GRUPO FERRER.
Cardiopatía Isquémica.
Impacto de la anemia en el manejo y el pronóstico a 
largo plazo de los pacientes ingresados por Sindrome 
Coronario Agudo.
Autores: Fernández R., Roldán I., Sauri A., Fernando J., 
Salvador I., Seller J., Pérez J., Pérez-Olivares C., 
Romero E., Mora V.
Hospital Universitario Dr. Peset de Valencia.

PREMIO SVC.
Epidemiologia, hta y otros frcv.
Deficiencias en el control lipídico de pacientes en pre-
vención secundaria.
Autores: Cosín J., Ruvira J, Maceira A., Buendía F., Dallí 
E., Hervás M.A., Moreno A., Cabrera A., Esteban E., 
Sotillo J.
Hospital Arnau de Vilanova de Valencia.

PREMIO BIOTRONIK.
Estimulación Cardiaca y Arritmias.
Corrección de la Asincronía Ventricular con la estimu-
lación multipunto en la terapia de resincronización car-
díaca, correlación con mejoría hemodinámica aguda.
Autores: Alonso P., Andrés A., Osca J., Cano Ó., Sanz J., 
Ferré M., Miró V., Sancho-Tello M.J., Olagüe J., Martínez L.
Hospital Universitario y Politécnico La Fe de Valencia.

PREMIO SVC.
Ecocardiografia y otras Técnicas de Imagen.
Predicción de eventos cardíacos mayores a largo pla-
zo mediante resonancia magnética cardiaca, tras un 
IAM con elevación del segmento ST.
Autores: Payá A., Bonanad C., Escribano D., Racugno P., 
Monmeneu J.V., López M.P., Gavara J., Núñez J., Chorro F.J., 
Bodí V.
Hospital Clínico Universitario de Valencia

PREMIO BISBALSOL.
Hemodinámica y Cardiología Intervencionista.
Papel de la lipocaina asociada a la gelatinasa neutrófi-
la en la detección precoz de la nefropatía inducida por 
contraste tras una coronariografía.
Autores: Escribano D., Valero E., Núñez J., Rodríguez J.C., 
Moyano P., García S., Mainar L., Chorro F.J., Sanchis J.
Hospital Clínico Universitario de Valencia.

PREMIO SVC.
Cardiología Experimental e Investigación Básica.
La determinación en sangre del regulador mitocon-
drial pgc-1a se correlaciona con sus niveles en mio-
cardio: estudio en pacientes sometidos a cirugía car-
díaca.
Autores: Fabregat O., Paredes F. Mena A., Ridocci F., 
Juez M., García-Fuster R., Gil O., Hornero F., Morell S., 
Martínez León J.
Consorcio Hospital General Universitario de Valencia.

PREMIO SVC
Enfermería
¿Es beneficioso el tratamiento coronario percutáneo 
en pacientes octogenarios?
Autores: Aroca L., Calvo R., Gurrea F.M., Jornet D., 
Valdes S., Martínez L.M., Pomar F.M.
Hospital de la Ribera.
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COMUNICACIÓN SELECCIONADA

Comunicación presentada en el XXXII Congreso de la Sociedad 
Valenciana de Cardiología, Valencia Mayo 2015.

Premio SVC a la mejor comunicación sobre Cardiología 
Experimental.

Recibida el 8 de Julio de 2015. Aceptada para publicación el 10 de Julio 
de 2015.

Correspondencia: Óscar Fabregat Andrés.
Serv. Cardio. Inst. Cardiovascular. Cons. Hosp. Gen. Univ. de Valencia.
Avda. Tres Cruces, 2 - 46014 (VALENCIA).
e-mail: osfabregat@gmail.com

INTRODUCCIÓN.
Peroxisome proliferator activated receptor-g coactiva-

tor-1a (PGC-1a) es un coactivador transcripcional clave 
en la regulación de genes implicados en el metabolismo 
oxidativo y la biogénesis mitocondrial. Participa en el con-
trol de las respuestas celulares a diferentes demandas 
metabólicas induciendo la expresión de genes que de for-
ma coordinada incrementan la capacidad oxidativa de la 
célula, incluyendo genes del metabolismo energético(1). El 
incremento de la capacidad de fosforilación oxidativa se 
asocia generalmente con un aumento en la producción de 
radicales libres, y este efecto negativo se compensa am-
pliamente a través de sistemas antioxidantes promovidos 
por PGC-1a, lo que resulta en una reducción neta de es-
pecies reactivas de oxígeno cuando PGC-1a se encuen-
tra activo(2). Así, PGC-1a ha demostrado su rol central 
tanto en el control metabólico como en la diferenciación 
mitocondrial en tejidos con altas tasas metabólicas, como 
el miocardio(3,4).

La determinación en sangre del 
regulador mitocondrial PGC-1a se 
correlaciona con sus niveles en 
miocardio: estudio en pacientes 

sometidos a cirugía cardiaca.
Fabregat Andrés Ó.(1,2), Augusto Paredes F.(3), Mena Durán A.(3), Ridocci Soriano F.(1), Juez López M.(3), García Fuster R.(3),

Gil Albarova Ó.(3), Hornero Sos F.(3), Morell Cabedo S.(3), Martínez León J.(3)

1. Serv. de Cardiología. Inst. Cardiovascular. Consorcio Hosp. General Univ. de Valencia.
2. Fund. para la Investigación Hosp. General Univ. de Valencia.

3. Serv. de Cirugía Cardiaca. Inst. Cardiovascular. Consorcio Hosp. General Univ. de Valencia.

Objetivos:
Peroxisome proliferator activated receptor-g coactivator-1a 

(PGC-1a) es un coactivador transcripcional clave en la protección 
miocárdica en modelos animales de isquemia cardiaca e insu-
ficiencia cardiaca, y podría ser relevante su uso como marcador 
pronóstico. Nuestros estudios previos mostraron que la estimación 
periférica del nivel de ARNm de la molécula es plausible y que su 
inducción se correlaciona con la extensión de la necrosis miocár-
dica y el remodelado ventricular en pacientes con infarto agudo de 
miocardio. En este estudio, tratamos de determinar si la expresión 
miocárdica y periférica de PGC-1a se encuentran efectivamente co-
rrelacionadas, analizando además la variabilidad de su expresión 
según la prevalencia de enfermedades metabólicas.

Métodos:
Cohorte de 35 pacientes consecutivos con estenosis aórtica 

grave sometidos a recambio valvular aórtico. La expresión de PGC-
1a se determinó de forma simultánea mediante PCR cuantitativa en 
biopsias de miocardio y muestras de sangre periférica.

Resultados:
En base a las biopsias miocárdicas obtenidas durante la ciru-

gía, encontramos que los niveles de ARNm de PGC-1a en sangre 
periférica guardaban una buena correlación con la expresión mio-
cárdica (índice Kappa 0.66, p<0.001). La mayor expresión sistémica 
de PGC-1a se asoció con niveles superiores de expresión de ciertas 

dianas como silent information regulator 2 homolog 1 (SIRT-1), y 
mejor estado antioxidante. Contrariamente, bajos niveles de expre-
sión se asociaron con un mayor perfil proinflamatorio, y esta situa-
ción fue más frecuente en pacientes diabéticos.

Conclusiones:
Concluimos que la estimación no invasiva de la expresión de 

PGC-1a a través de muestras de sangre periférica proporciona una 
adecuada aproximación al estado constitutivo de expresión del 
sistema de protección mitocondrial regulado por PGC-1a, y esto 
podría ser utilizado como marcador pronóstico en ciertas enferme-
dades cardiovasculares.

PALABRAS CLAVE:
Peroxisome proliferator activated receptor-g coactivator-1a; ex-

pression de ARNm; cirugía cardiaca; marcador pronóstico.
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La expresión constitutiva de PGC-1a refleja probable-
mente el estado metabólico global del organismo, donde 
niveles elevados de expresión se asocian presumiblemen-
te con un mayor uso del metabolismo aerobio y menor es-
trés oxidativo, y un bajo nivel de expresión de la molécula 
probablemente refleja una mayor dependencia del meta-
bolismo glicolítico y mayor producción de radícales libres 
de oxígeno. Ésta última situación suele ser más frecuente 
en pacientes diabéticos, como ya se ha descrito(5). De for-
ma reseñable, los bajos niveles de expresión de PGC-1a 
reportados en estos pacientes podrían ser la causa de la 
pobre tolerancia al daño por isquemia que generalmente 
se observa en pacientes con trastornos metabólicos(6,7).

En este sentido, se ha propuesto que PGC-1a puede 
desempeñar un rol protector en modelos animales de is-
quemia miocárdica e insuficiencia cardiaca(8,9), y ese pa-
pel central podría utilizarse como marcador pronóstico 
en ciertas enfermedades cardiovasculares. Dado que la 
determinación directa de la expresión de PGC-1a en el 
corazón no es plausible, nuestro grupo evaluó en trabajos 
anteriores si podía analizarse la actividad de la molécula 
en sangre periférica de pacientes con infarto agudo de 
miocardio, y encontró que la estimación no invasiva de 
la expresión de PGC-1a podía llevarse a cabo(10) y que, 
además, la inducción en su expresión se asociaba con 
la extensión del infarto y la prevalencia de remodelado 
ventricular(11).

Sin embargo, hasta el momento no se había evaluado 
si efectivamente la expresión periférica de la molécula se 
correlacionaba con sus niveles en miocardio, siendo de 
vital importancia para validar los resultados de trabajos 
anteriores. Así, en el presente estudio, analizamos de for-
ma simultánea la expresión de PGC-1a tanto en muestras 
de sangre periférica como en biopsias de tejido miocárdi-
co, en pacientes sometidos a cirugía valvular cardiaca, y 
se correlacionaron ambas tanto con el nivel de expresión 
de diferentes dianas génicas del sistema de protección 
mitocondrial frente a estrés oxidativo (como superoxide 
dismutase 2 [SOD2]), como con reguladores directos de 
actividad de PGC-1a (como AMP-activated protein kinasa 
[AMPK] y silent information regulator 2 homolog 1 [SIRT-
1], que generan cambios en la actividad de la molécula 
a través de modificaciones postranscripcionales)(12,13). 
Además, se evaluó el estado antioxidante total y marca-
dores de autofagia, como indicadores de comorbilidad y 
enfermedad avanzada. La autofagia es una vía de degra-
dación y reciclado de proteínas y organelas citoplasmáti-
cas a través de lisosomas que juega un rol fundamental 
en la homeostasis cardiaca. En este sentido, algunos es-
tímulos como la hipoxia pueden inducir autofagia prote-
giendo frente al daño por isquemia-reperfusión(14,15), y se 
ha sugerido que esto puede jugar un importante papel en 
la regresión de la hipertrofia ventricular en situaciones de 

mejora de poscarga en modelos animales(16,17).
El objetivo del estudio fue, por tanto, determinar si la 

expresión miocárdica y periférica tanto de PGC-1a como 
de sus genes dianas presenta un buena correlación, y de 
forma adicional, analizar la variabilidad en la expresión 
de PGC-1a en función del estado proinflamatorio del pa-
ciente y la prevalencia de algunos trastornos metabólicos 
como la diabetes.

MÉTODOS.
Población de estudio.

Se trata de una cohorte de pacientes remitidos de for-
ma selectiva a nuestro servicio de cirugía cardiaca para 
recambio valvular aórtico entre junio y diciembre de 2014. 
Los criterios de inclusión fueron: estenosis aórtica grave 
con indicación quirúrgica, con o sin enfermedad coronaria 
concomitante; ausencia de episodios de descompensa-
ción de insuficiencia cardiaca o eventos coronarios en los 
tres meses previos a la intervención; y ser mayor de edad 
con capacidad para firmar el consentimiento informado. 
Se seleccionaron sólo pacientes estables con enfermedad 
valvular aórtica con el objeto de homogeneizar la muestra 
con respecto a características clínicas y quirúrgicas así 
como en la obtención de las biopsias cardiacas.

Variables clínicas y bioquímicas.
Los datos clínicos se obtuvieron de la historia clínica, 

considerando factores de riesgo cardiovascular y trata-
miento farmacológico. Se registraron valores bioquímicos 
basales como la glucosa, la hemoglobina y la creatinina. 
Para caracterizar la respuesta inmune a la cirugía, se re-
gistraron: leucocitos previos a la intervención y a las 48 
horas (h.) (incluyendo neutrófilos, linfocitos y monocitos 
en valores absolutos y percentuales); valor de proteina C 
reactiva (PCR) basal, a las 24 h. de la intervención y a las 
48 h. y valores de lactato basales, a las 8 h., a las 24 h. 
y a las 48 h. Como marcador de necrosis miocárdica se 
registró el valor máximo de troponina I seriado.

Ecocardiografía.
Se realizó un estudio ecocardiográfico transtorácico a 

todos los pacientes Se registraron los siguientes paráme-
tros: fracción de eyección del ventrículo izquierdo, diáme-
tros telesistólico y telediastólico del ventrículo izquierdo, 
excursión sistólica del anillo tricúspide, y el valor indirecto 
de presión de arteria pulmonar sistólica a través del flujo 
de regurgitación tricúspide.

Cirugía cardiaca.
Todos los pacientes fueron sometidos a cirugía de 

recambio valvular aórtico mediante estereotomía media. 
Los pacientes con enfermedad coronaria concomitante, 
fueron sometidos asimismo a cirugía de revascularización 
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aortocoronaria. Se registraron el tiempo total de circula-
ción extracorpórea y el tiempo de isquemia miocárdica.

Adquisición de biopsias cardiacas.
Se obtuvieron biopsias de tejido endomiocárdico du-

rante el recambio valvular aórtico. El acceso endoventri-
cular se realizó a través de aortotomía oblicua a 15 mm de 
la región sinotubular, y los especimenes se obtuvieron del 
septo ventricular izquierdo basal.

Preparación de las células mononucleares de sangre 
periférica.

Inmediatamente tras el inicio de la circulación extracor-
pórea, se obtuvieron 6-8 mL de sangre periférica en tubos 
Vacutainer con EDTA, que fueron utilizados para aislar 
células mononucleares mediante centrifugación utilizando 
Ficoll-Paque™ (Miltenyi Biotec). Las células así aisladas 
se analizaron usando Cytospin y Fast Panoptic Staining 
(Panreac). Sólo las preparaciones con >90% de células 
mononucleares se utilizaron para los análisis.

PCR cuantitativa en tiempo real.
El ARN total se aisló usando Trizol™ (Invitrogen) y la 

calidad del mismo se evaluó mediante un bioanalizador y 
se cuantificó por Nanodrop. Todo el ARN utilizado tenía un 
ratio de absorbancia entre 260 y 280 ≥1’8, con un número 
de integridad de ARN superior o igual a 8. La expresión 
relativa de PGC-1a, SOD2, AMPK y SIRT-1 se determinó 
mediante PCR cuantitativa de ADNc retrotranscrito (qRT-
PCR) mediante primers específicos según lo descrito pre-
viamente(18). Los resultados se expresaron como expre-
sión x-fold sobre el valor mínimo detectado entre todos 
los pacientes.

Evaluación del estado antioxidante.
El estado antioxidante total de los pacientes se evaluó 

en muestras de plasma usando un kit Trolox™ Equivalent 
Antioxidant Capacity, basado en la reacción del cromóge-
no 2,2′-azino-bis-(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid) 
(ABTS) radical (ABTS•), ampliamente utilizado en este 
contexto.

Ética
El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité 

Ético del Hospital General Universitario de Valencia y del 
Instituto Cardiovascular del centro. Todos los pacientes 
firmaron consentimiento informado y los procedimientos 
del estudio se realizaron conforme a la Declaración de 
Helsinki.

Análisis estadístico.
Las variables categóricas se expresaron como va-

lores absolutos y porcentajes, y las variables continuas 

como media±desviación estándar. El test de Kolmogorov-
Smirnov se utilizó para evaluar la normalidad de la dis-
tribución. Los pacientes se dividieron en dos grupos se-
gún la detección o no de expresión basal de PGC-1a en 
muestras de sangre periférica, asumiendo el incremento 
de expresión en 2-fold sobre el mínimo valor de expresión 
como punto de corte entre los grupos. Las comparaciones 
entre ambos grupos se realizó por Chi cuadrado o me-
diante T-Student para muestras independientes. La corre-
lación entre el nivel de expresión en biopsias cardiacas y 
sangre periférica se realizó por el índice Kappa. Se con-
sideró significativo todo valor p<0’05. El análisis estadísti-
co se realizó mediante el programa SPSS para Windows, 
versión 19.0 (SPSS Inc., Chicago, IL).

RESULTADOS.
Características basales de los pacientes.

Las características generales de los pacientes se pre-
sentan en la Tabla 1. Los pacientes se dividieron en dos 
grupos en función de la detección basal de PGC-1a en 
sangre periférica. Ambos grupos fueron comparables en 
factores de riesgo cardiovascular, medicación, paráme-
tros bioquímicos y ecocardiográficos, y clase funcional, 
con una tendencia hacia mayor prevalencia de diabetes 
en los pacientes con menor expresión basal de PGC-1a.

Aunque los pacientes con mayor expresión basal de 
PGC-1a presentaron mayor prevalencia de enfermedad 
coronaria, no se encontraron diferencias en el pico de tro-
ponina tras la cirugía ni en el tiempo de isquemia o circu-
lación extracorpórea (Tabla 2).

Correlación entre la expresión miocárdica y periférica.
Al construir una nube de puntos con los valores de 

expresión de PGC-1a tanto a nivel periférico como mio-
cárdico, encontramos una gran variabilidad de la misma, 
consistente con lo descrito en estudios previos (Figura 1). 
Por tanto, para establecer el grado de correlación entre 
ambas, se construyó una tabla de contingencia 2x2 usan-
do como punto de corte el grado de expresión 2-fold, tal 
y como se describe previamente. Con esto, observamos 
una buena correlación entre la expresión periférica y mio-
cárdica de PGC-1a (índice Kappa 0’66, p<0’001), donde 
8 de los 11 pacientes con niveles elevados de expresión 
de la molécula a nivel periférico, la presentaban también 
en el miocardio.

Genes diana y reguladores de PGC-1a.

Con objeto de evaluar si la expresión periférica de 
PGC-1a se correlacionaba con la expresión de genes dia-
na del sistema de protección mitocondrial, se determinó 
la expresión de SOD2 tanto en tejido miocárdico como en 
sangre periférica. Encontramos un incremento ligero de 
los niveles de ARNm de SOD2 en los pacientes con ma-
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Todos
(n=35)

Pacientes con
expresión periférica 

de PGC> 2-fold
(n=11)

Pacientes con
expresión periférica 

de PGC< 2-fold
(n=24)

p

Edad 69’8±11’9 63’3±15’7 72’6±8’8 0’10
Sexo masculino, n(%) 19(54%) 7(64%) 12(50%) 0’22
Factores de riesgo CV, n(%)
Hipertensión arterial 29(83%) 9(82%) 20(83%) 0’91
Diabetes 9(26%) 1(9%) 8(33%) 0’13
Dislipemia 22(63%) 6(55%) 16(67%) 0’50
Tabaquismo 18(51%) 7(64%) 11(46%) 0’34
Medicación, n(%)
IECA o ARA-II 23(66%) 7(64%) 16(67%) 0’52
Diureticos 24(69%) 6(55%) 18(75%) 0’24
Betabloqueantes 14(40%) 7(64%) 7(29%) 0’07
Estatinas 20(57%) 6(55%) 14(58%) 0’84
Metformina 6(17%) 1(9%) 5(21%) 0’14
Otros antidiabéticos orales 3(9%) 1(9%) 2(9%) 0’92
Insulina 4(12%) 0(0%) 4(18%) 0’14
Laboratorio
Hemoglobina (g/dL) 13’1±1’1 13’4±1’2 12’9±1’1 0’15
Creatinina (mg/dL) 0’8±0’2 0’9±0’2 0’8±0’3 0’62
Hemoglobina glicada, Hb1Ac (%) 6’2±0’6 6±0’9 6’6±0’5 0’36
Ecocardiografía
Fracción de eyección (%) 60’4±10’3 59’4±14’2 60’9±8’2 0’72
Diámetro telediastólico VI (mm) 48’8±9’4 51’6±10’9 47’5±8’5 0’20
Diámetro telesistólico VI (mm) 30’7±9 33’9±10’5 29’1±8 0’23
TAPSE (mm) 22’7±6 24± 4’7 22’1±6’6 0’40
PAPs (mmHg) 39’1±9’9 35’5±8’2 40’8±10’3 0’11
Coronariografía
Enfermedad coronaria, n(%) 8(23%) 5(45%) 3(13%) 0’03
Nº arterias coronarias con estenosis 0’2±0’6 0’4±0’9 0’2±0’5 0’41
Historia de insuficiencia cardiaca 
Clase funcional NYHA 2’7±0’5 2’6±0’5 2’7±0’5 0’87

Tabla 1. Características basales de los pacientes según la expresión basal de PGC-1a en muestras de sangre.

yor expresión de PGC-1a, aunque ni alcanzar significa-
ción estadística (x-fold: 2’01±3’21 vs. 1’03±0’03, p=0’14) 
(Figura 2).

Asimismo, para evaluar si los reguladores postrans-
cripcionales que han demostrado incrementar la actividad 
de PGC-1a presentaban una expresión diferenciada en 
ambos grupos, determinamos los niveles de ARNm tanto 
de AMPK como de SIRT-1. Se observó sólo un incremento 
en la expresión de SIRT-1 (x-fold: 4’43±5’22 vs. 1’09±0’14, 
p=0’044 en sangre; y 2’16±3’29 vs. 1’03±0’03, p=0’096 en 
biopsias miocárdicas) (Figura 2).

Autofagia y estado antioxidante total.
Como marcador de autofagia analizamos la expre-

sión de microtubule-associated protein-1 light chain-3 
(MAP1LC3), implicado en la elongación de la membrana 
en los autofagosomas. Encontramos que la expresión de 
MAP1LC3 era superior en las biopsias cardiacas de los 
pacientes con mayor expresión de PGC-1a, aunque de 
forma no significativa (x-fold: 2’34±3’97 vs. 1’03±0’19, 
p=0’11) (Figura 2).

Al evaluar el estado antioxidante total de los pacientes, 
como marcador indirecto de su estado proinflamatorio, 
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Todos 
(n=35)

Pacientes con ex-
presión periférica
de PGC-1a> 2-fold

(n=11)

Pacientes con ex-
presión periférica
de PGC-1a< 2-fold

(n=24)

p 

Gradientes ecocardiográficos prequirúrgicos (mmHg)
Gradiente pico válvula aórtica 81’3±24 77±31’6 82’9±21’6 0’61
Gradiente medio válvula aórtica 44’6±16’5 41’6±21’3 45’8±14’8 0’57
Circulación extracorpórea
Tiempo de isquemia 104’5±35’9 111’7±41’2 100’9±33’6 0’47
Revascularización aortocoronaria
Pacientes con enfermedad coronaria 5(14%) 3(27%) 2(8%) 0’65
Total injertos coronarios 9 5 4 0’83
Necrosis miocárdica relacionada con la cirugía
Valor máximo de troponina I (ng/mL) 1’4±2’6 1’7±2’7 1’2±2’6 0’59

Tabla 2. Características de la cirugía cardiaca.

Figura 1. Niveles de ARNm de  PGC-1a en sangre periférica y biopsias cardiacas.
Los pacientes se dividieron en función del punto de corte 2-fold para la expresión de PGC-1a en sangre periférica. Se utilizó el índice 
Kappa como método de evaluación de correlación entre ambas determinaciones.
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observamos que el grupo con mayor expresión periféri-
ca de PGC-1a presentaba mayor concentración de Trolox 
(0’40±0’05 vs. 0’34±0’65, p=0’006), sugiriendo mayor par-
ticipación del metabolismo oxidativo, mayor consumo de 
oxígeno y menor estrés oxidativo de forma global.

Respuesta inmune.
Para caracterizar la respuesta inmune desencadena-

da por la cirugía, se monitorizaron los valores absolutos 
y relativos de leucocitos, de PCR y de lactato (Tabla 3). 
Encontramos que los pacientes con mayor expresión de 
PGC-1a tenían mayor recuento absoluto de monocitos 
(0’68±0’16 vs. 0’55±0’11, p=0’01), con una tendencia ha-
cia mayor recuento absoluto de neutrófilos, sin otras di-
ferencias significativas. Con respecto al lactato, que se 
incrementa con el uso de la vía glicolítica, encontramos 
que los pacientes con mayor expresión de PGC-1a tenían 
menores valores de lactato a las 8 h. tras la cirugía (tam-
bién a las 24 h., aunque en este caso de forma no signi-
ficativa), sugiriendo mayor dependencia del metabolismo 
oxidativo. Finalmente, en relación a los valores de PCR, 
marcador inflamatorio inespecífico, observamos menores 
valores en los pacientes con mayor expresión de PGC-1a 
(0’21±0’11 vs. 0’50±0’42, p=0’01), sugiriendo menor res-
puesta inflamatoria en estos pacientes.

Expresión de PGC-1a en trastornos metabólicos.
Como se muestra en la Figura 1, sólo uno de los 9 

pacientes diabéticos de nuestra muestra mostraba una 
expresión elevada de PGC-1a tanto en sangre como en 

Figura 2. Niveles de ARNm de los genes diana y estado antioxi-
dante total en sangre periférica según la expresión basal perifé-
rica de PGC-1a.
- SOD2: superoxide dismutase 2.
- AMPK: AMP-activated protein kinasa.
- SIRT-1: silent information regulator 2 homolog 1.
- MAP1LC3: microtubule-associated protein-1 light chain-3.
- Trolox: 6-hidroxy-2,5,7,8-tetramethylchroman-2-carboxylic 
acid.
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expresión constitutiva. El primero de los estudios demos-
tró, además, como el tamaño de la necrosis miocárdica se 
correlacionaba positivamente con el grado de inducción 
en la expresión de PGC-1a. El segundo, corroboró estos 
hallazgos y además permitió caracterizar mejor el perfil 
de expresión con peor tolerancia al daño isquémico, pues 
halló infartos más extensos y mayor remodelado ventri-
cular en los pacientes con pobre expresión sistémica de 
la molécula, y respuesta exagerada en su expresión (in-
ducción desproporcionada) a la isquemia. Con objeto de 
validar estos resultados, llevamos a cabo este estudio en 
pacientes sometidos a cirugía cardiaca para tratar de co-
rrelacionar ambos niveles de expresión.

Dado que la expresión de PGC-1a muestra una gran 
dispersión en sus valores en estudios clínicos (según los 
resultados obtenidos mediante PCR), a diferencia de es-
tudios experimentales donde el control de ciertas varia-
bles está asegurado, dividimos la muestra en dos grupos 
en función del grado de expresión de PGC-1a en sangre 
periférica: si era detectable (>2-fold sobre la mínima ex-

tejido miocárdico. Esta regulación a la baja de PGC-1a 

observada en pacientes con trastornos metabólicos, asu-
miendo tanto aquellos con diabetes previa como aquellos 
con hemoglobina glicosilada ≥ 6’5%(19), se correlacionó 
con menores niveles de ARNm de SIRT-1 y SOD2, aun-
que de forma no significativa (Figura 3).

DISCUSIÓN.
Este estudio muestra por primera vez que los niveles 

de ARNm de PGC-1a en sangre periférica se correlacio-
nan con su expresión miocárdica, y por tanto, el protocolo 
utilizado en el trabajo podría utilizarse como un método 
fiable para estimar la expresión constitutiva de PGC-1a y 
monitorizar cambios según el contexto clínico.

Estudios previos de nuestro grupo(10,11), llevados a cabo 
en pacientes con infarto agudo de miocardio, demostra-
ron que la estimación no invasiva de PGC-1a a nivel sis-
témico era fiable, y que los pacientes podían clasificar-
se básicamente en dos grupos: aquellos con niveles de 
PGC-1a detectables en sangre periférica, y aquellos sin 

Table 3. Respuesta inmune tras la cirugía: recuento leucocitario, valores de PCR y lactato según la expresión periférica de PGC-1a

Pacientes con expresión periférica
de PGC-1a> 2-fold

(n=11)

Pacientes con expresión periférica
de PGC-1a< 2-fold

(n=24)
p

Leucocitos
Recuentos absolutos (·109/L)

Neutrofilos 0 h. 7’41±2’30 5’51±2’78 0’06
Neutrofilos 48 h. 14’34±3’96 13’45±4’14 0’55
Linfocitos 0 h. 1’94±0’66 1’78±0’67 0’52
Linfocitos 48 h. 1’01±0’53 0’81±0’44 0’26
Monocitos 0 h. 0’68±0’16 0’55±0’11 0’01

Monocitos 48 h. 1’09±0’53 0’94±0’33 0’33
Recuentos relativos (%)

Neutrofilos 0 h. 67’1±9’5 65’7±10’7 0’71
Neutrofilos 48 h. 85’7±5’4 88’1±3’1 0’10
Linfocitos 0 h. 22’5±8’3 23’7±9’6 0’72

Linfocitos 48 h. 6’9±4’4 5’4±2’2 0’19
Monocitos 0 h. 7’5±1’3 7’1±1’9 0’53

Monocitos 48 h. 6’7±3 6’3±1’7 0’61
Lactato (mmol/L)
8 h. tras cirugía 1’45±0’91 2’81±1’53 0’002
24 h. tras cirugía 2’11±0’92 2’74±1’11 0’09
48 h. tras cirugía 2’02±1’12 1’92±0’86 0’80
Proteína C reactiva (mg/dL)
Antes de la cirugía 0’21±0’11 0’50±’042 0’037
24 h. tras cirugía 9’06±4’93 7’59±3’36 0’31
48 h. tras cirugía 1’24±4’17 1’41±6’11 0’39
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presión detectada entre los pacientes), o no (≤2-fold). 
Este método de análisis de la expresión de ARN de PGC-
1a facilita la clasificación de los pacientes y la evaluación 
de la significación de los resultados. Hasta la actualidad, 
todos los estudios clínicos que han evaluado la expresión 
de PGC-1a (en forma de ARNm) han utilizado muestras 
biópsicas de tejido muscular cardiaco(20) o esquelético(21). 
Nuestro protocolo, que estima la expresión a partir de po-
blaciones linfocitarias, podría proporcionar un visión glo-
bal de la activación sistémica del coactivador PGC-1a y 
sus genes dianas, sin tener que recurrir a técnicas invasi-
vas ni métodos excesivamente sofisticados.

Una elevada expresión constitutiva de PGC-1a se 
ha asociado con mayor biogénesis mitocondrial e incre-
mento en las defensas antioxidantes celulares, y mayor 
dependencia en la fosforilación oxidativa, especialmente 
en tejidos con alta tasa metabólica (como por ejemplo, el 
cerebro, el corazón, el músculo esquelético o el hígado). 
Así, por ejemplo, PGC-1a desempeña un papel funda-
mental en la regulación de antioxidantes mitocondriales 
como SOD2, protegiendo al miocardio del estrés oxida-
tivo desencadenado por la isquemia(23). Además, es bien 
conocido que los reguladores postranscripcionales que 
incrementan la actividad de PGC-1a podrían aumentar su 
expresión en este contexto. En nuestro estudio, encontra-
mos un incremento en la expresión tanto de SOD2 como 
de SIRT-1 en los pacientes con mayor expresión basal de 
PGC-1a, aunque sin alcanzar la significación estadística. 

Figura 3. Niveles de ARNm de genes diana y estado antioxi-
dante total según la prevalencia de enfermedades metabólicas 
(pacientes con diabetes previa y aquellos con Hb1Ac ≥6’5%).
- SOD2: superoxide dismutase 2.
- AMPK: AMP-activated protein kinasa
- SIRT-1: silent information regulator 2 homolog 1.
- MAP1LC3: microtubule-associated protein-1 light chain-3.
- Trolox: 6-hidroxy-2,5,7,8-tetramethylchroman-2-carboxylic 
acid.
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Sin embargo, estos resultados sugieren una activación 
coordinada del sistema de protección mitocondrial regu-
lado por PGC-1a.

En este sentido, cuando evaluamos la potencial vin-
culación entre la sobreexpresión de PGC-1a y los me-
canismos de autofagia y estado redox, dado que estos 
procesos se han relacionado con modelos de estrés 
metabólico(24,25), encontramos que la sobreexpresión de 
MAP1LC3 (como marcador de autofagia) no era signifi-
cativa en el grupo con expresión elevada de PGC-1a. Sin 
embargo, el incremento de la capacidad antioxidante es-
timada indirectamente por la concentración de Trolox sí 
fue significativo, reforzando la hipótesis que sugiere un 
mejor equilibrio redox en estos pacientes, que incluso po-
dría contribuir a reducir el tamaño del infarto en modelos 
de isquemia miocárdica(26,27). Por tanto, nuestro protocolo 
para monitorizar los niveles de expresión de PGC-1a po-
dría tener un uso clínico en este contexto.

En relación al análisis de la respuesta inmune, es bien 
sabida la estrecha relación entre metabolismo e inflama-
ción, y como la expresión aberrada de PGC-1a podría es-
tar asociada con estados proinflamatorios y mayor riesgo 
para el desarrollo de algunas enfermedades crónicas(28). 
Nuestros resultados sugieren un mejor perfil inmune en 
aquellos pacientes con mayor expresión de PGC-1a, 
asociando valores inferiores de PCR basalmente y me-
nor producción de lactato en el postoperatorio inmediato. 
Además, la respuesta inespecífica expresada por la ca-
racterística neutrofilia relativa post-cirugía fue más atem-
perada en estos pacientes. Estos hallazgos contribuyen a 
reforzar la evidencia que sugiere el potencial enlace entre 
desregulación metabólica y status proinflamatorios.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO.
Se consideran limitaciones del estudio el tamaño 

muestral reducido, el carácter unicéntrico del trabajo, y la 
determinación única de la expresión de los diferentes ge-
nes tanto en sangre periférica como en tejido miocárdico. 
Sin embargo, aunque algunos resultados no alcanzan la 
significación estadística, son consistentes con lo descrito 
en estudios previos.

CONCLUSIONES.
En este estudio realizado en pacientes sometidos 

a cirugía cardiaca, los niveles de ARNm de PGC-1a en 
sangre periférica mostraron una buena correlación con 
su expresión en tejido miocárdico. La presencia de ma-
yor expresión sistémica de PGC-1a se asoció con mayor 
expresión periférica de SIRT-1 y mayor concentración de 
Trolox, sugiriendo mejor estado antioxidante en estos pa-
cientes. Contrariamente, bajos niveles de expresión de 
PGC-1a se correlacionaron con un mayor perfil proinfla-
matorio y esta condición fue más frecuente en pacientes 
con trastornos metabólicos.
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Introducción
La terapia de resincronización cardiaca (TRC) es un 

tratamiento indicado para pacientes con clínica de insufi-
ciencia cardiaca (IC), grave disfunción sistólica del ventrí-
culo izquierdo (VI) y prolongación del complejo QRS, en 
particular en presencia de un bloqueo completo de rama 
izquierda del haz de His (BCRIHH)(1). En estas condicio-
nes, la estimulación biventricular se asocia con una me-
joría en la calidad de vida, un incremento de la capaci-
dad de esfuerzo y la clase funcional, una reducción en la 
rehospitalizaciones por IC así como un incremento de la 
supervivencia(2-4).

Desafortunadamente hasta un 30-35% de los pacien-
tes no responden de la forma esperada a la TRC (“no 
respondedores”), con lo que la morbilidad asociada al im-
plante en estos pacientes no se vería compensada por 
los efectos beneficiosos de la TRC, pudiendo ésta tener 
un efecto neto negativo en este grupo de pacientes(5). Por 
esta razón las estrategias encaminadas a disminuir el nú-
mero de no respondedores se han desarrollado enorme-
mente durante los últimos años.

Introducción y objetivo.
Recientemente se han desarrollado alternativas a la terapia de 

resincronización cardíaca (TRC) convencional como la estimula-
ción multipunto (MPP). Nuestro objetivo fue evaluar la capacidad 
de la MPP para paliar la asincronía intraventricular medida median-
te strain radial, comparándolo con la reducción obtenida con una 
TRC convencional.

Métodos.
Pacientes consecutivos a los que se les implantó un dispositivo 

con capacidad de realizar MPP fueron incluidos. La evaluación he-
modinámica se realizó con ecocardiograma. El parámetro emplea-
do para describir la asincronía fue la diferencia del tiempo hasta 
el pico de strain radial entre el septo y la pared posterior del VI 
(AS-P delay). Se definió asincronía como un AS-P delay>130 ms. 
Inicialmente se registraron datos hemodinámicos basales; tras ello 
los pacientes fueron evaluados en dos configuraciones de estimu-
lación: convencional (CONV), utilizando el vector óptimo del elec-
trodo cuadripolar y MPP, utilizando los polos distal (D1) y proximal 
(P4) como cátodos de dos vectores de estimulación, para capturar 
la máxima masa miocárdica posible.

Resultados.
Se incluyeron 25 pacientes, todos con criterio de implante de 

TRC. AS-P delay fue menor en MPP que en CONV (-13’2±11 Vs 
69’4±21, p=0’058). Al analizar aquellos pacientes (5, 25%) en los que 
la TRC convencional no lograba corregir la asincronía (AS-P de-

Corrección de la asincronía 
ventricular con la estimulación 

multipunto en la terapia de 
resincronización cardíaca, 

correlación con mejoría 
hemodinámica aguda.
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1. Ud. de Arritmias, Serv. de Cardiología, Hosp. Univ. La Fe de Valencia.
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3. Unidad de imagen, Serv. de Cardiología, Hosp. Univ. La Fe de Valencia.

lay>130 ms) se apreció una corrección de la misma en todos ellos 
con la estimulación multipunto. Se analizó la correlación entre co-
rrección de la asincronía y mejoría hemodinámica, obteniéndose 
una correlación positiva entre el porcentaje de reducción de AS-P 
delay y el incremento del índice cardíaco (r=0’77, p=0’001).

Conclusiones.
La estimulación multipunto se asoció con una mayor reducción 

de la asincronía intraventricular en comparación con un grupo de 
TRC convencional en el que se empleó un electrodo de VI cuadripo-
lar. Se evidencia una correlación positiva significativa entre reduc-
ción de asincronía y respuesta hemodinámica aguda.
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Múltiples causas se han sugerido para una inadecuada 
respuesta a la TRC, entre ellas, una inadecuada selección 
de la vena objetivo, la presencia de estimulación del ner-
vio frénico, la dislocación del electrodo del VI, una inco-
rrecta programación del dispositivo (con bajo porcentaje 
de estimulación biventricular) así como la persistencia de 
asincronía ventricular a pesar de la TRC(6). Precisamente, 
la búsqueda de alternativas para paliar la persistencia de 
asincronía ventricular a pesar de la TRC ha llevado a di-
versos grupos a evaluar la estimulación desde varios pun-
tos del VI. Inicialmente se buscó este objetivo colocando 
un segundo cable de estimulación del VI en otra vena co-
ronaria, con buenos resultados hemodinámicos iniciales 
aunque con una mayor dificultad técnica, que se tradujo 
en una menor tasa de éxito en el implante una mayor du-
ración del mismo(7). Recientemente se ha comercializa-
do un generador de impulsos (Quadra Assura, St. Jude 
Medical, Inc., Sylmar, CA) que permite, en combinación 
con un electrodo cuadripolar compatible (quartet lead, St. 
Jude Medical, Inc., Sylmar, CA), realizar estimulación des-
de dos polos del electrodo del VI, generando así dos vec-
tores de estimulación que potencialmente podrían captu-
rar una mayor área del VI a lo largo de una misma vena 
coronaria. El uso de la estimulación multipunto (MPP) se 
ha asociado a mejoría hemodinámica(8) así como a una 
mejoría de la contractilidad(9), estimadas mediante méto-
dos invasivos. Sin embargo, el efecto de la estimulación 
multipunto sobre la asincronía intraventricular así como 
la repercusión hemodinámmica de éste aún no han sido 
establecidas.

El strain radial calculado mediante speckle tracking se 
ha mostrado capaz de predecir una respuesta hemodiná-
mica y clínica positivas en pacientes portadores de dispo-
sitivos de TRC convencionales, habiéndose establecido 
como punto de corte óptimo una demora entre la máxima 
activación septal y lateral de 130 ms(10).

Planteamos un estudio cuyo objetivo es el de evaluar 
la capacidad de la estimulación multipunto (MPP) para pa-
liar la asincronía intraventricular medida mediante strain 
radial obtenido con speckle-tracking, comparándolo con la 
reducción obtenida con una TRC convencional.

Métodos.
Población de estudio.

Se trata de un estudio unicéntrico, prospectivo y abier-
to. Se incluyeron pacientes consecutivos a los que se les 
realizó implante de un DAI-TRC con capacidad de rea-
lizar estimulación multipunto (Quadra Assura, St. Jude 
Medical, Inc., Sylmar, CA) entre diciembre del 2013 y sep-
tiembre del 2014.

Los pacientes se consideraron elegibles si cumplían 
todos los criterios de inclusión:

- (i) indicación para implante de DAI-TRC acorde a las 

guías de práctica clínica de la ESC(11)

- (ii) edad >18 años y
- (iii) ser capaces de dar consentimiento informado por 

escrito.
Se excluyeron aquellos pacientes que presentaran al-

guno de los siguientes criterios de exclusión:
- (i) expectativa de vida <12 meses
- (ii) patología valvular pendiente de corrección quirúr-

gica
- (iii) síndrome coronario agudo y/o revascularización 

durante los 30 días previos y
- (iv) embarazo.
El protocolo fue aceptado por el comité ético del centro 

y los pacientes dieron su consentimiento para participar 
en el estudio.

Implante del dispositivo.
El implante fue realizado por dos electrofisiólogos con 

amplia experiencia en el implante de dispositivos de re-
sincronización (J.O. y O.C.). El dispositivo empleado fue 
el Quadra Assura (St. Jude Medical, Inc., Sylmar, CA). El 
electrodo auricular empleado, de fijación activa, se im-
plantó a nivel de la orejuela derecha; el electrodo de des-
fibrilación se ubicó de forma preferente a nivel del septo 
interventricular, colocándose a nivel del ápex del ventrí-
culo derecho (VD) cuando el implante septal no fuera po-
sible. El electrodo de estimulación del VI implantado fue 
el Quartet®, fabricado por St. Jude Medical. Se trata de 
un electrodo de 5 French (F) de diámetro que presenta 
cuatro polos de sensado y estimulación situados de forma 
equidistante a su porción distal. La distancia entre cada 
uno de ellos es de 15 mm, de forma que entre el primer 
y el último polo hay 47 mm de distancia. La nomencla-
tura empleada para referirnos a cada uno de los cuatro 
polos fue la estándar: D1 o distal, M2 y M3 o mediales y 
P4 o proximal (figura 1). Este cable de estimulación, en 
combinación con el generador adecuado (Quadra Assura 
MP) nos permitió realizar estimulación desde dos puntos 
del VI, seleccionando dos vectores distintos a utilizar. Las 
combinaciones de vectores que pueden emplearse pasan 
por configuraciones bipolares desde los diversos polos 

Figura 1.
Características del electrodo cuadripolar Quartet (St. Jude Medical, Inc., 
Sylmar,CA).
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del VI, utilizando como ánodo y cátodo uno de los polos 
del cable de VI, configuraciones seudobipolares, utilizan-
do como cátodo de estimulación uno de los cuatro polos 
del VI y como ánodo la bobina del VD, y configuracio-
nes monopolares. El cable del VI se implantó siguiendo 
la técnica habitual en la vena objetivo (elegida en base 
a la información de la venografía oclusiva), ya fuera en 
la pared lateral o inferolateral del VI, alcanzando todos 
los electrodos segmentos medios. Una vez colocado el 
electrodo del VI se comprobó que los parámetros de esti-
mulación fueran correctos (umbral de estimulación frénica 
mayor de 4V@0’5 ms y umbral de estimulación ventricular 
menor de 2’5V@0’5ms). Se testaron los diferentes vec-
tores posibles priorizando la configuración seudobipolar; 
para que la ubicación del electrodo ventricular izquierda 
fuera aceptable debía haber al menos dos vectores vá-
lidos de estimulación, empleando uno de los dos polos 
proximales (M3 o P4) y uno de los dos distales (D1 o M2) 
en cada uno de ellos, de modo que fuera posible utilizar 
dos vectores de forma simultánea y que éstos estuvieran 
lo suficientemente alejados entre sí. Finalmente se pro-
cedió a realizar la programación de la TRC convencional. 
Para ello se midió el tiempo de demora eléctrica desde el 
VD hasta cada uno de los cuatro polos del VI eligiendo 
como cátodo de estimulación aquel cuyo tiempo de de-
mora fuese mayor. Se consideraron válidos tiempos de 
demora mayores de 95 ms y polos de estimulación que no 
estuviera en segmentos apicales(12,13). Una vez detectado 
el polo óptimo del electrodo del VI se programó emplean-
do éste como cátodo y la bobina del VI como ánodo. Los 
intervalos aurículo-ventricular (IAV) e inter-ventriculares 
(VV) fueron calculados de forma automatizada con la he-
rramienta QuickOpt™ (St. Jude Medical).

Protocolo del estudio.
La evaluación hemodinámica y ecocardiográfica se 

realizó pasados tres meses desde el implante de cara a 
permitir la maduración de los electrodos así como a evitar 
las complicaciones relacionadas con el implante. Todos 
los pacientes fueron evaluados en decúbito supino y en 
un ambiente tranquilo con la finalidad de evitar posibles 
estímulos adrenérgicos que pudieran modificar la res-
puesta hemodinámica. Los pacientes fueron evaluados 
de acuerdo con un protocolo de estimulación que consta-
ba de tres fases:

Fase de estabilización:
Durante 5 minutos, en los que el dispositivo se progra-

mó en modo AAI/DDD con estimulación exclusivamente 
desde el VD, con la finalidad de emular las condiciones 
basales del paciente. La frecuencia de estimulación del 
dispositivo fue en todos los pacientes de 90 lpm.

Fase de adquisición de parámetros basales:
Concluidos los 5 minutos de estabilización se obtuvie-

ron parámetros hemodinámicos e imágenes ecocardio-
gráficas para estudio de asincronía.

Fase de adquisición de parámetros hemodinámi-
cos derivados de la TRC:

Se programó el dispositivo en modo DDD a 90 lpm 
con estimulación biventricular, de cara a comparar dos 
estrategias de estimulación biventricular, la estimulación 
convencional y la estimulación multipunto. En el grupo de 
estimulación convencional se seleccionó el vector óptimo, 
elegido en base a los criterios mencionados anteriormen-
te. En el grupo de estimulación multipunto (MPP) la pro-
gramación se realizó siguiendo una aproximación anató-
mica, de forma que se emplearon el polo distal (D1) y el 
proximal (P4) como cátodos de estimulación y la bobina 
del VD como ánodo de ambos vectores de estimulación, 
con la finalidad de capturar la mayor masa miocárdica po-
sible. En caso de que alguno de los dos vectores no pu-
diera ser programado (por umbrales elevados o presen-
cia de estimulación del nervio frénico) se empleó el polo 
adyacente del VI como cátodo de estimulación, siempre 
manteniendo la premisa de mantener la máxima distancia 
anatómica entre los polos utilizados como cátodos de es-
timulación. La demora entre ambos vectores fue siempre 
de 10 ms.

El orden en el que se programó cada uno de los modos 
de estimulación fue aleatorio, siguiendo una secuencia de 
aleatorización preestablecida, pasados 5 minutos en cada 
configuración se obtuvieron parámetros hemodinámicos e 
imágenes ecocardiográficas para el estudio de la asincro-
nía ventricular. De esta forma cada paciente podía ser su 
propio control, permitiendo obtener una mayor cantidad 
información de una población reducida.

Evaluación ecocardiográfica hemodinámica.
Todos los estudios ecocardiográficos fueron realiza-

dos por un solo operador, que permanecía ciego al modo 
de estimulación biventricular programado. Se empleó un 
ecógrafo IE33® (Philips Medical Solutions, Eindhoven, 
The Netherlands) equipado con un transductor S5.1. Los 
parámetros hemodinámicos calculados según las reco-
mendaciones publicadas por la Sociedad Europea de 
Ecocardiografía(14) fueron: Volumen latido (VL) y gasto 
cardíaco (GC), Volúmen telediastólico y telesistólico del 
VI (VTDVI y VTSVI) y fracción de eyección del VI (FEVI). 
Se definió la presencia de una respuesta hemodinámica 
aguda (“respondedor agudo”) a la estimulación biventricu-
lar como un incremento del GC de al menos un 10% con 
respecto a las medidas basales.
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Evaluación ecocardiográfica de la asincronía intra-
ventricular.

La asincronía intraventricular del VI se estudió median-
te strain radial, que fue obtenido con speckle-tracking. Para 
ello se obtuvieron planos estándar a nivel paraesternal, 
concretamente un eje corto del VI a nivel de segmentos 
basales y otro en segmentos medios. La imágenes fue-
ron posteriormente procesadas (offline) con un software 
específico denominado QLAB® (Philips Medical Imaging, 
Eindhoven, The Netherlands). A partir de un frame telesis-
tólico se trazó una línea que delimitaba el área de interés 
(ROI) a nivel del borde endocárdico del VI, de forma que 
todo el miocardio del VI quedaba externo a la línea. A con-
tinuación, se trazó una segunda línea a nivel del epicardio 
del VI, de forma que englobaba la masa miocárdica ventri-
cular. Una vez delimitada el área de interés se procesaba 
la imagen de forma que se calculaba el strain de cada uno 
de los segmentos. Se obtuvieron 5 parámetros de interés:

- Tiempo hasta la activación del septo y de la pared 
infero-lateral (posterior) con respecto al ciclo cardíaco, 
medido como el tiempo desde el inicio del complejo QRS 
hasta el pico de strain a nivel de los citados segmentos y 
expresado como Tseptal y Tpost.

- Retraso en la activación entre el septo interventricular 
y la pared infero-lateral o posterior del VI (AS-P delay), 
medido como la diferencia en el tiempo hasta la activa-
ción mecánica de un segmento respecto al otro. Este pa-
rámetro muestra la demora entre la activación de la pared 
septal y posterior del VI, mostrando propiamente el grado 
de asincronía intraventricular. Se consideró la presencia 
de asincronía intraventricular significativa cuando existían 
valores de AS-P delay mayores de 130 ms en base a la 
literatura previa(15).

- La desviación estándar del tiempo hasta el pico de 
activación de los 6 segmentos basales. Este parámetro 
nos da información acerca de la homogeneidad de la con-
tracción ventricular de una forma más global que AS-P 
delay puesto que integra la información proveniente de 6. 

Análisis estadístico.
Los datos fueron analizados utilizando SPSS Statistics 

18® (SPSS Inc, Chicago, USA). Se obtuvieron estadísticos 
descriptivos de frecuencia de las variables continuas es-
tudiadas (media ± desviación típica) así como las de las 
variables categóricas (porcentaje ± desviación típica). En 
primer lugar se confirmó la normalidad de la distribución 
mediante los tests de Kolmogorov-Smirnov y Saphiro-
Wilk. Las comparaciones entre variables continuas se 
realizaron mediante ANOVA o la T de student. Cuando se 
realizaron comparaciones múltiples se utilizó la correc-
ción de Bonferroni. Finalmente se utilizó la correlación 
de Pearson para estudiar la correlación existente entre la 
mejoría hemodinámica y la de los parámetros derivados 

del strain. Se consideraron estadísticamente significativos 
valores de p <0’05.

Resultados.
Datos de la población.

Se incluyeron en el estudio 25 pacientes consecutivos 
que cumplían los criterios de inclusión. La edad media de 
los mismos fue de 63±8 y sólo 9(36%) eran mujeres. Las 
características basales de la población se reflejan en la 
tabla 1. La etiología de la miocardiopatía fue isquémica en 
4 pacientes (16%) e idiopática en 21(84%), mostrando la 
todos los pacientes una clínica de IC al menos moderada. 
Los datos del ECG basal se reflejan en la tabla 2.

En todos los pacientes se logró un implante exitoso del 
dispositivo aunque uno de ellos (4%) presentó una dislo-
cación del electrodo del VI que tuvo que ser recolocado en 
una segunda intervención.

Tabla 1.
Características basales de la población de estudio.

Mujeres n(%) 9(36%)
Edad (años) 63±8
Cardiopatía de base

Miocardiopatía dilatada 21(84%)
Miocardiopatía isquémica 4(16%)

FRCV n(%)
HTA 13(52%)
Dislipemia 20(80%)
Diabetes 13(52%)
Tabaquismo 12(48%)
Obesidad 5(20%)
OCFA 5(20%)

FEVI (%) 22’5±8
Tratamiento n(%)

Diuréticos del asa 22(88%)
Beta-bloqueantes 20(80%)
IECAS/ARA II 22(88%)
Antagonistas de la Aldosterona 19(76%)
Anticoagulación oral 5(20%)
Antiagregación 4(16%)
Antiarrítmicos 5(20%)

CF NYHA n(%)
II 6 24%)
III 17(68%)
IV 2(8%)
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La ubicación del electrodo ventricular izquierdo fue la-
teral en 19 pacientes (76%), antero-lateral en 1 paciente 
(4%) y postero-lateral en 5(20%). En el momento de la 
evaluación hemodinámica 22 pacientes (88%) presenta-
ban mejoría de su clase funcional.

Estudio de la respuesta hemodinámica según la mo-
dalidad de estimulación.

El gasto cardíaco fue de 4±0’3 l/min, 4’6±0’27 l/min y 
5’2±0’35 l/min en los grupos basal, convencional y multi-
punto respectivamente (p=ns), evidenciándose un incre-
mento del 21’8% en el grupo convencional y del 34’7% en 
el multipunto que no alcanzó la significación estadística. 
En lo referente a la FEVI, sí que se logró un incremento 
significativo de la misma, tanto con la configuración con-
vencional (33’8±1’6%; p=0’007) como con la multipunto 
(51’4±9%; p<0’001).

El número de respondedores hemodinámicos agudos 
fue superior cuando se empleó la configuración multipun-
to (47±7% vs 80±5%; p=0’014. Figura 2).

Estudio de los parámetros de asincronía derivados 
del strain radial.

Se comparó el tiempo hasta la activación de la pared 
inferolateral del VI (Tpost) en los tres grupos del estudio, 
obteniendo un Tpost de 473±17 ms, 385±16 ms y 289±21 
ms en los grupos basal, convencional y MPP respectiva-
mente (figura 3A). El análisis de subgrupos mostró dife-
rencias estadísticamente significativas para la compara-
ción entre grupo basal y ambos grupos de estimulación 
biventricular (p=0’002 y p<0’001 para convencional y ba-
sal respectivamente). Además, al comparar el grupo con-
vencional y MPP se apreciaron diferencias significativa en 
el Tpost (p=0’002) en detrimento del grupo convencional. 
Al analizar el retraso en la activación entre el septo inter-
ventricular y la pared inferolateral o posterior del VI (AS-P 
delay), se obtuvieron los siguientes datos para los grupos 
basal, convencional y MPP respectivamente: 168±21 ms, 
70±29 ms y -6’6±11 ms (figura 3B). El análisis de subgru-
pos realizado únicamente mostró una reducción significa-
tiva de AS-P delay en los pacientes del grupo MPP con 
respecto a la situación basal (p=0’0058). Por su parte, en 
los pacientes del grupo convencional se apreció una ten-
dencia a una menor AS-P delay, sin lograr la significación 
estadística (p=0’06).

A continuación se analizó la desviación estándar del 
tiempo hasta el pico de activación de los 6 segmentos 
basales del VI (RS-SD6). Los datos obtenidos mostraron 
que únicamente la estimulación multipunto era capaz de 
reducir de forma significativa RS-SD6 con respecto al gru-
po basal (70±8 ms Vs 107’8±9 ms; p=0’016).

Como se ha detallado con anterioridad se definió asin-
cronía significativa como un valor de AS-P delay superior 
a 130 ms. Se estudió de forma específica aquellos pacien-
tes en los que no se lograba corregir la asincronía ventri-
cular a pesar de la estimulación biventricular, persistiendo 
por tanto un AS-P delay>130 ms. En estos 5 pacientes 
(20%) se objetivó una mejoría de la asincronía al emplear 
la estimulación multipunto, logrando en todos ellos valo-
res de AS-P delay inferiores a 130 ms (figura 4).

Estudio de la correlación entre corrección de la asin-
cronía ventricular y parámetros hemodinámicos.

Mediante una correlación de Pearson se estudió la 
relación entre el grado de corrección de la asincronía, 
expresado como el porcentaje de disminución de AS-P 
delay, y el grado de mejoría hemodinámica, expresado 
por el incremento en el GC. Se obtuvo una correlación 
positiva (r=0’68) y significativa (p=0’001) entre ambas va-
riables (figura 5).

Discusión.
El presente trabajo estudió la capacidad de la estimu-

lación multipunto de corregir la asincronía ventricular y 

Tabla 2. Datos electrocardiográficos de la población de estudio.

Ritmo de base n(%)
Ritmo sinusal 22 88%)
Fibrilación auricular 3(12%)
Anchura del QRS (ms) 162±20

Conducción intraventricular n(%)
BCRIHH 19(76%)
Alteración inespecífica 2(8%)
RV por marcapasos 4(16%)
Fragmentación n (%) 3(12%)

Figura 2.
Porcentaje de respondedores hemodinámicos (HD) agudos se-
gún el tipo de estimulación biventricular realizado
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como esta corrección de la asincronía se asocia o no a 
una mejoría hemodinámica. Como principales hallazgos 
podríamos destacar: 

- (i) el uso de estimulación multipunto logró una me-
joría hemodinámica de mayor magnitud que la TRC con-
vencional,

- (ii) la estimulación multipunto logró una mayor correc-
ción de la asincronía,

- (iii) se observó una mayor porcentaje de responde-
dores hemodinámicos agudos con la estimulación multi-
punto y

- (iv) se apreció una correlación positiva y significativa 
entre la mejoría de la asincronía y la respuesta hemodi-
námica.

El uso de la TRC en pacientes con insuficiencia car-
díaca, mala función ventricular y un complejo QRS en-
sanchado se ha mostrado beneficioso. Sin embargo, exis-
te un porcentaje de pacientes (hasta el 35% en algunas 
series) que no responde a la TRC(5). Una de las posibles 
causas de la no respuesta a la TRC es la persistencia de 
la asincronía ventricular a pesar de una correcta estimula-
ción biventricular, que impide una contracción ventricular 

Figura 3.
A: valores de Tpost (tiempo hasta la activación de la pared inferolateral) obtenidos en cada uno de los grupos de estimulación.
B: Diferencia entre tiempo de activación septal y de la pared posterior (AS-P delay) en cada grupo de estimulación.

Figura 4
La corrección incompleta de AS-P delay lograda con la estimu-
lación convencional de completa mediante estimulación multi-
punto.

Figura 5
Se apreció una correlación positiva y significativa entre el incre-
mento relativo del gasto cardíaco y la corrección de la asincro-
nía, expresada como AS-P delay.
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coordinada así como una correcta sincronía aurículo-ven-
tricular. Entre las causas de esta incapacidad para corre-
gir la asincronía se ha postulado la existencia de líneas de 
bloqueo en la conducción, ya sean funcionales o anatómi-
cas que la estimulación desde un único punto no lograría 
corregir(16,17). Por este motivo se planteó la estimulación 
desde varios puntos del VI como una posible solución a 
la persistencia de asincronía ventricular tras una correcta 
resincronización debido a la capacidad para capturar una 
mayor masa miocárdica, logrando así una activación más 
rápida y simultánea del ventrículo.

De forma consistente con los trabajos previos(8,9) nues-
tro estudió demostró que la estimulación multipunto desde 
una sola rama coronaria logró una mejoría hemodinámica 
aguda, demostrada por un incremento en la función sis-
tólica y en el gasto cardíaco en relación con la estimula-
ción biventricular convencional. El incremento del gasto 
cardíaco en los pacientes del grupo multipunto no mostró 
diferencias significativas con respecto al grupo convencio-
nal, probablemente debido a el reducido tamaño muestral. 
Esta mejoría hemodinámica se tradujo en un mayor nú-
mero de respondedores agudos a la TRC con la estimula-
ción multipunto que sí alcanzó la significación estadística 
(47±7% vs 80±5%; p=0’014).

El presente trabajo analizó también la capacidad de la 
estimulación multipunto para corregir la asincronía ventri-
cular, medida mediante strain radial por speckle-tracking. 
Los resultados obtenidos mostraron como la estimulación 
multipunto logró corregir de forma significativa todos los 

parámetros de asincronía empleados, tanto los relativos 
a la activación del septo y la pared inferolateral (Tpost y 
AS-P delay) como aquellos más globales (RS-SD6). La 
corrección aguda de la asincronía medida mediante pa-
rámetros de strain ha sido asociada con una respuesta 
clínica favorable a la TRC(10,18).

Finalmente observamos como la corrección de la asin-
cronía se correlacionaba de forma significativa con la me-
joría hemodinámica, apoyando la hipótesis de que una 
estimulación capaz de capturar un mayor territorio mio-
cárdico sería capaz de vencer la asincronía ventricular y, 
con esto, lograr un mayor grado de respuesta a la TRC 
que el logrado con la estimulación desde un único punto 
a nivel del VI.

Limitaciones del estudio.
Nuestro estudio presenta varias limitaciones: en primer 

lugar se trata de un estudio unicéntrico en el que se inclu-
yó a un número reducido de pacientes. De hecho, consi-
deramos que la incapacidad para demostrar diferencias 
significativas entre los grupos de tratamiento es atribuible 
al reducido tamaño muestral. En segundo lugar el hecho 
de que se trate de un estudio agudo, sin seguimiento, 
únicamente nos permite inferir los posibles efectos de la 
estimulación multipunto a medio plazo, sin comprobarlos. 
Por último, todas las mediciones hemodinámicas se reali-
zaron en decúbito supino, por lo que no es posible asumir 
que vayan a trasladarse al ortostatismo, tanto en reposo 
como durante el ejercicio.
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INTRODUCCIÓN:
Las tasas de morbimortalidad tras un ingreso por insu-

ficiencia cardíaca (IC) aguda siguen siendo inaceptable-
mente elevadas1-3. Los modelos de estratificación de ries-
go en IC habitualmente incluyen determinaciones basales 
o únicas de una variable, sin tener en cuenta su evolución 
posterior en el tiempo4-6. En este sentido, los péptidos na-
triuréticos son los biomarcadores con la evidencia pronós-
tica más robusta en IC7-9, pero existe muy poca evidencia 
acerca del valor pronóstico añadido de sus cambios evo-
lutivos en el tiempo. Así pues, algunos estudios han ana-
lizado los cambios en los niveles de péptidos natriuréticos 
entre dos momentos prefijados en el tiempo, en el contex-
to de un análisis de supervivencia tradicional10-16. Este tipo 
de análisis tiene importantes limitaciones metodológicas, 
y no ha demostrado claramente el beneficio pronóstico 
adicional de emplear varias determinaciones del biomar-
cador. Además, la mayoría de información previa proviene 
de series seleccionadas, con predominio de IC con fun-
ción sistólica deprimida, fundamentalmente crónica10-16.

Trayectorias longitudinales de
NT-proBNP y CA 125 tras un ingreso 
por insuficiencia cardíaca aguda:

un nuevo enfoque en la predicción 
de riesgo.

Santas E.1, Valero E.1, Escribano D.1, García-Blas S.1, Palau P.2, Miñana G.1, Bodí V.1, Sanchis J.1, Chorro F.J.1, Núñez J.1

1 Serv. de Cardio., Hosp. Clínico Univ. de Valencia. INCLIVA. Universitat de Valencia.
2 Serv. de Cardio., Hosp. de La Plana. Villarreal.

OBJETIVO:
NT-proBNP y antígeno carbohidrato 125 (CA 125) son conocidos 

predictores de mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca 
(IC). Sin embargo, existe poca evidencia acerca del beneficio aña-
dido de determinaciones repetidas de ambos biomarcadores, fun-
damentalmente tras un ingreso por IC aguda. Nuestro objetivo fue 
caracterizar las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA125 
tras un alta por IC aguda y analizar la asociación de éstas con la 
mortalidad.

MÉTODOS:
Incluimos a 946 pacientes consecutivos tras un ingreso por IC 

aguda. Los valores de NT-proBNP y CA125 se determinaron en cada 
visita médica (3.402, rango 2-25 por paciente). La asociación entre 
sus diferentes determinaciones en el tiempo y la mortalidad se eva-
luó mediante análisis multivariante longitudinal “Joint Modelling”. 

RESULTADOS:
Tras un seguimiento de 2’61 años (RI=1,2-5,3), 498 pacientes fa-

llecieron (52’5%). Las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y 
CA125 se relacionaron con la supervivencia, con valores persisten-
temente elevados de ambos biomarcadores en los pacientes que 
fallecieron. En el modelo mutivariante, ajustado por variables basa-
les y longitudinales establecidas en IC, tanto las trayectorias longi-
tudinales del logaritmo de NT-proBNP como del logaritmo de CA125 
fueron altamente predictivas de mortalidad (HR: 1’18; IC 95%: 1’05-
1’33, p=0’007, y HR: 1’42; IC 95%: 1’24-1’62, p<0,001, respectiva-
mente). Los valores longitudinales del logaritmo de NT-proBNP y 

CA125 mostraron una similar capacidad discriminativa (estadístico 
C de 0’763 y 0’764, respectivamente), y en ambos casos, superior a 
los valores únicos.

CONCLUSIONES:
Tras un ingreso por IC aguda el riesgo de mortalidad está es-

trechamente ligado a la evolución longitudinal de NT-proBNP y de 
CA 125. La utilización conjunta de determinaciones evolutivas de 
ambos biomarcadores permite mejorar la estratificación de riesgo 
en IC.

ABREVIATURAS:
IC: insuficiencia cardiaca.
NT-proBNP: fracción N-terminal del péptido natriurético cerebral.
CA 125: antígeno carbohidrato 125.
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El antígeno carbohidrato 125 (CA 125) ha emergido en 
los últimos años como una herramienta útil para cuanti-
ficar el grado de congestión sistémica en la IC17, con la 
ventaja de ser un biomarcador ampliamente disponible y 
tener un coste económico. Niveles elevados de esta gli-
coproteína están presentes en la mayoría de pacientes 
con IC aguda, situación en la que es un predictor indepen-
diente de mortalidad17-18. Además, estudios recientes han 
demostrado que existe una correlación significativa entre 
cambios en el CA 125 con la severidad y el pronóstico de 
la enfermedad, sugiriendo por tanto un rol potencial de 
este biomarcador para poder monitorizar y guiar el mane-
jo de los pacientes con IC19-21.

El objetivo del presente estudio fue caracterizar las tra-
yectorias longitudinales de la fracción N-terminal del pép-
tido natriurético cerebral (NT-proBNP) y de CA 125 tras un 
alta hospitalaria por IC aguda, y evaluar la asociación de 
ambas trayectorias con la mortalidad por todas las causas 
en el seguimiento.

MÉTODOS:
Grupo de estudio.

Incluimos a una cohorte de 946 pacientes consecutivos 
tras un ingreso por IC aguda en el Servicio de Cardiología 
del Hospital Clínico Universitario de Valencia, desde el 1 
de junio de 2008 al 31 de julio de 2014. El seguimiento 
posterior de los pacientes se llevó a cabo en la unidad de 
IC de nuestro centro. El diagnóstico de IC fue llevado a 
cabo por el cardiólogo responsable del paciente durante 
su hospitalización índice. El estudio se limitó a los pacien-
tes que eran dados de alta del hospital para su posterior 
seguimiento ambulatorio, por lo que los pacientes falle-
cidos durante la hospitalización índice fueron excluidos. 
Asimismo, los pacientes dados de alta de nuestro cen-
tro pero que tuvieron seguimiento posterior ambulatorio 
en otros centros también fueron excluidos del análisis 
(n=412).

Durante la hospitalización índice y al alta se recogieron 
variables demográficas de los pacientes, constantes vita-
les, antecedentes personales, datos de laboratorio, elec-
trocardiograma, ecocardiograma y tratamientos recibidos. 
La fracción de eyección ventricular izquierda (FEVI) se 
evaluó mediante ecocardiografia bidimensional (Agilent 
Sonos 5500-Philips y ie33-Philips) durante la hospitaliza-
ción índice en todos los pacientes. El tratamiento de los 
pacientes se llevó a cabo acorde a las guías de práctica 
médica vigentes a lo largo del estudio.

Determinación de los biomarcadores y seguimiento 
tras el alta.

Tanto NT-proBNP como CA 125 se determinaron utili-
zando kits de inmuno-ensayo disponibles comercialmente 
(Elecsys NT-proBNP Roche diagnostic y Elecsys CA 125 

Roche Diagnostic). Ambos biomarcadores se determina-
ron siempre de manera conjunta. Durante el episodio ín-
dice, la determinación de NT-proBNP y CA 125 se realizó 
tras la estabilización clínica inicial de los pacientes (media 
96±24 horas desde el ingreso). Tras el alta, se registra-
ron un total de 3.402 visitas con determinación conjun-
ta de ambos biomarcadores, con una mediana de 3 por 
paciente (intervalo intercuartilíco: 2-4). De ellas, el 64’1% 
fueron ambulatorias y 35’9% en el contexto de una nue-
va hospitalización. La distribución de visitas por paciente 
fue: 409 pacientes (43’2%): 2 visitas; 208(22%): 3 visitas; 
132(14%): 4 visitas; 89(9’4%): 5 visitas; y 108(11’4%): ≥6 
visitas. El seguimiento de los pacientes se mantuvo has-
ta que uno de los siguientes eventos tuvo lugar: muerte, 
trasplante cardíaco o pérdida del seguimiento.

Eventos analizados.
El objetivo primario del estudio fue evaluar el riesgo de 

mortalidad por todas las causas. El estado vital de los pa-
cientes se registró en cada visita médica y/o tras revisión 
de la historia clínica electrónica. El estudio cumplió con 
los principios de la Declaración de Helsinki y fue aprobado 
por el comité ético del centro.

Análisis estadístico.
Las variables continuas se expresaron como media ± 

desviación estándar o como mediana (intervalo intercuar-
tílico), y las variables discretas como porcentajes.

Las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA 
125 (valores observados) se representaron en función de 
la supervivencia o no en el seguimiento. La asociación en-
tre las determinaciones longitudinales de ambos biomar-
cadores y la mortalidad se evaluó mediante análisis de 
joint modelling (JM), expresada como hazard ratios (HR). 
Las distribuciones de las dos variables se alejaban signi-
ficativamente de la normalidad, por lo que realizamos una 
transformación logarítmica de sus valores para el análi-
sis estadístico. La decisión de incluir o no una variable 
en los modelos estadísticos multivariantes fue tomada en 
base al conocimiento previo y a una regresión logística 
de eliminación retrógrada. Las covariables incluidas en 
todos los modelos longitudinales por JM fueron: el tipo 
de visita (hospitalización o ambulatoria), etiología de la IC 
(isquémica, valvular, ambas o ninguna), presión arterial 
sistólica, hemoglobina, FEVI y el tiempo de seguimiento. 
Todas éstas variables se consideraron como longitudina-
les. El modelo JM para supervivencia incluyó: primer in-
greso por IC, edad, presión arterial sistólica, frecuencia 
cardíaca, FEVI, hemoglobina, urea, y sodio<135 mEq/l, 
todas ellas variables basales. El marcador competitivo se 
incluyó como covariable en los modelos JM longitudina-
les y de supervivencia. La capacidad discriminativa de los 
modelos fue evaluada mediante índice de concordancia 
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dinámico, realizando un promedio ajustado de las áreas 
bajo la curva en el seguimiento.

Cambios categóricos.
Los valores de NT-proBNP y CA 125 fueron dicotomi-

zados en función de puntos de corte establecidos: NT-
proBNP≥1.000 pg/ml (NT-proBNP1000) y CA125>35 U/ml 
(CA12535). A continuación, ambos biomarcadores se com-
binaron en una variable de 4 estados:

- Estado 1 cuando CA12535=0 y NT-proBNP1000=0
- Estado 2 cuando CA12535=0 and NT-proBNP1000=1
- Estado 3 cuando CA12535=1 and NT-proBNP1000=0
- Y estado 4 cuando CA12535=1 and NT-proBNP1000=1
Mediante un modelo de Markov multiestado analiza-

mos las probabilidades de transición entre los distintos 
estados y estimamos el valor predictivo de la transición de 
cada estadio a la muerte. Los resultados se expresaron 
como probabilidades de transición, o como la razón en-
tre dos probabilidades ajustadas de transición. El modelo 
de Markov multiestado final incluyó las siguientes varia-
bles: primer ingreso por IC, FEVI, hemoglobina, filtrado 
glomerular, tratamiento con bloqueadores beta, bloqueo 
de rama completo, dosis de diuréticos de asa al alta, y 
sodio<135 mEq/L (0/1).

Un valor de la p<0,05 se consideró como estadística-
mente significativo para todos los análisis. Los análisis 
longitudinales se realizaron mediante el software R a tra-
vés de los módulos estadísticos JMBayes22 y MSM23.

RESULTADOS.
La edad media de la muestra fue de 71±11 años; 52,7% 

eran varones y 51% tenían una FEVI<50%. En el 32% de 
los pacientes el episodio índice correspondía a la prime-
ra hospitalización por IC. Las medianas de NT-proBNP 
y CA 125 al ingreso fueron de 1.874 pg/ml (660-4.182) 
y de 64’7 U/ml (28-137’4), respectivamente. Valores de 
CA125>35 U/ml y NTproBNP≥1.000 pg/ml se observaron 
en 648(68’5%) y 627(66’3%) pacientes, respectivamente. 
Los dos biomarcadores estaban elevados de manera con-
junta en 476 pacientes (50’3%), ambos estaban por deba-
jo del punto de corte en 147(15’5%), y fueron discordantes 
en 323(34’2%). Las características basales de los pacien-
tes en función de la mortalidad o no en el seguimiento se 
muestran en la tabla 1.

En una mediana de seguimiento de 2’61 años (1’15-
5’34) se registraron 498 muertes, lo que se representó 
una tasa de mortalidad de 0’15 personas/año. 377(76’7%) 
de los fallecimientos fueron cardiovasculares.

Trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA125
Trayectorias observadas: En la figura 1 se muestran 

las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA 125 re-
presentadas en función de la mortalidad o no en el segui-

miento. Las trayectorias longitudinales de ambos biomar-
cadores fueron diferentes en función de la supervivencia, 
con valores persistentemente más elevados en aquellos 
pacientes que fallecían en el seguimiento. Sin embargo, 
estas diferencias fueron más ostensibles para CA 125 
que para NT-proBNP. Así pues, con respecto a CA 125, 
los pacientes que permanecían vivos presentaron un im-
portante descenso de sus valores durante los primeros 2 
años, hasta la práctica normalización de los mismos. Con 
NT-proBNP, aunque los pacientes que fallecían mostra-
ban valores más elevados que los vivos, estas diferencias 
fueron menos marcadas, de tal forma que con el tiempo 
se observa un incremento progresivo de sus valores en 
ambos grupos.

Análisis multivariantes.
En el análisis multivariante, las trayectorias longitudi-

nales de ambos biomarcadores se asociaron de manera 
independiente con la mortalidad en el seguimiento (tabla 
2). De hecho, el aumento en una unidad del lnCA 125 y 
del lnNT-proBNP (en cualquier momento en el tiempo) se 
asoció con un incremento en el riesgo de mortalidad del 
42’8% (p<0’001) y del 19’4% (0’004), respectivamente. 
Ambos marcadores mostraron una excelente capacidad 
discriminativa (0’757 y 0’764). Tras el ajuste por el mar-
cador competitivo se observó un discreto descenso en 
la intensidad de la asociación para ambos (tabla 2). En 
los análisis ajustados para ambos biomarcadores, hubo 
un incremento en el área bajo la curva, siendo más noto-
rio para el modelo de CA 125 como variable longitudinal  
(0’757 a 0’771 vs 0’764 a 0’769 para lnCA125 y lnNT-pro-
BNP respectivamente) (tabla 2). En comparación con el 
análisis tradicional utilizando una medida única, el análi-
sis longitudinal mostró una superior capacidad predictiva 
y una mayor discriminación para ambos biomarcadores, 
tanto como para las determinaciones previas al alta del 
episodio índice como con respecto a las últimas en el se-
guimiento (tabla 2).

Cambios categóricos.
La distribución de las transiciones para los 4 estados 

de CA 125 y NT-proBNP se muestra en la figura 2. En un 
análisis multivariante a través de un modelo de Markov 
multiestado, se halló una excelente correlación entre los 
valores de ambos biomarcadores y el riesgo de mortalidad. 
Así pues, las razones de intensidad de la transición ajus-
tadas para mortalidad de CA12535 (1:0) y NT-proBNP1000 
(1:0) fueron de 3’13; IC 95%, 2’24-4’37; p<0’001; y de 
1’62; IC 95%, 1’18-2’22; p=0’002; respectivamente. Por 
tanto, comparado con el valor “0”, hubo un incremento de 
casi 3 y 1’6 veces en el riesgo de mortalidad cuando un 
paciente tenía un valor de “1” para CA12535 o para NT-
proBNP1000, respectivamente.
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Variables Todos
 (n=946)

Vivos
 (n=448)

Fallecidos 
(n=498)

Valor 
de la p

Edad, años 71±11 69±12 74±10 <0’001
Sexo varón, n (%) 499(52’7) 245(54’7) 254(51) 0’270
Primer ingreso por IC aguda, n(%) 303(32) 206(46) 97(19’5) <0’001
Hipertensión, n(%) 848(89’6) 397(88’6) 451(90’6) 0’340
Diabetes Mellitus, n(%) 450(47’6) 197(44) 253(50’8) 0’037
Dislipemia, n(%) 594(62’8) 299(66’7) 295(59’2) 0’018
Tabaquismo, n(%) 104(11) 53(11’8) 51(10’2) 0’470
Etiología de la IC, n(%) 0’005

- Isquémica 386(40’8) 161(35’9) 225(45’2)
- Valvular 186(19’7) 87(19’4) 99(19’9)
- Otras 374(39’5) 200(44’6) 174(34’9)

Índice Charlson 2±1’3 1±0’3 2±1’3 <0’001
Bloqueo completo de rama, n(%) 318(33’6) 129(28’8) 189(38) 0’003
Fibrilación auricular, n(%) 411(43’4) 194(43’3) 217(43’6) 0’950
PAS, mmHg 150±35 151±35 149±35 0’550
PAD, mmHg 82±20 85±21 80±19 <0’001
FEVI, % 48’7±15’6 47’1±16’2 50’1±15’1 0’004
PAPS estimada, mmHg* 46’1(39’7, 54) 43(37, 50) 49(42’4, 56) <0’001
Hemoglobina, g/dl 12’5±1’9 12’7±1’9 12’4±1’8 0’036
Creatinina, mg/dl 1’17(0’90, 1’50) 1’10(0’90, 1’40) 1’2(1, 1’6) <0’001
Tasa de FG, mL/min/1.73 m2 59(43’74) 64(47’79) 55(39’7) <0’001
Urea, mg/dl 61±29 56±26 65±31 <0’001
Sodio, mEq/l 139±5 139±4 139±5 0’220
CA125, U/ml 64’7 (28, 137’4) 66’5(27, 136) 63’1(28’4, 141’7) 0’910
NT-proBNP, pg/ml 1.874 (660, 4.182) 1.985 (799, 4.753) 1.611 (628, 3.702) 0’111
Furosemida, n (%) 715(75’6) 327(73) 388(77’9) 0’082
IECA, n(%) 394(41’6) 190(42’4) 204(41) 0’690
ARA-2, n(%) 290(30’7) 141(31’5) 149(29’9) 0’620
Bloqueadores beta, n(%) 613(64’8) 339(75’7) 274(55) <0’001
Espironolactona o eplerenona, n(%) 283(29’9) 160(35’7) 123(24’7) <0’001

Abreviaturas: 
ARA-2: antagonistas del receptor de la angiotensina-2;
CA 125: antígeno carbohidrato 125;
IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina;
IC: insuficiencia cardiaca;
FEVI: fracción de eyección de ventrículo izquierdo;
FG: filtrado glomerular;
NT-proBNP: Fracción N-terminal del peptido natriurético cerebral;
PAD: presión arterial diastólica;
PAPS: presión arterial pulmonar sistólica;
PAS: presión arterial sistólica.
Variables contínuas expresadas como media ± desviación estándar, o mediana (intervalo intercuartílico); variables categóricas ex-
presadas como porcentajes.
* n=487

Tabla 1. Características basales de la población.
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Estratificación de riesgo utilizando la combinación de 
ambos biomarcadores.

La distribución de las transiciones para mortalidad des-
de los 4 estados combinando CA12535 y  NT-proBNP1000 se 
muestra en la figura 3. El mayor riesgo de mortalidad se 
observó para el estado de ambos biomarcadores eleva-
dos (estado 4), intermedio cuando únicamente 1 de ellos 
estaba elevado (estados 2 y 3), y el más bajo cuando tan-
to CA 125 como NT-proBNP estaban por debajo del punto 
de corte (estado 1). Las razones de intensidad ajustada 
para las comparaciones de los 4 estados de la variable 
fueron:

1) estado 4/estado 1 (efecto de tener los dos biomar-
cadores elevados frente a tener los dos biomarcadores 

Figura 1
Trayectorias longitudinales de CA 125 y de NT-proBNP repre-
sentadas en función de la mortalidad o no en el seguimiento. 
Seguimiento truncado a 5 años. 
CA 125: antígeno carbohidrato 125;
NT-proBNP: fracción N-terminal del péptido natriuretico cerebral.

Método Variable longitudinal HR
IC 95% 

Valor de la p ABC
Bajo Alto

Mortalidad por todas las causas
JM lnCA125 1’405 1’227 1’609 <0’001 0’771
MM CA12535 2’599 1’865 3’623 <0’001 NA
JM lnNT-proBNP 1’113 0’988 1’254 0’077 0’769
MM NT-proBNP1000 1’240 0’897 1’714 0’193 NA

Mortalidad cardiovascular

JM
lnCA125 1’505 1’267 1’787 <0’001 0’780

lnNT-proBNP 1’204 1’036 1’399 0’015 0’781

Tabla 2. Asociación con la mortalidad por todas las causas.

Abreviaturas: 
ABC: área bajo la curva;
CA 125: antígeno carbohidrato 125;
CA35: CA 125>35 U/mL;
HR: hazard ratio;
IC: intervalo de confianza;
JM: Joint Modelling;
lnCA125: logaritmo natural de CA 125;
lnNT-proBNP: logaritmo natural de NT-proBNP;
MM: Markov Multiestado;
ND: No disponible;
NT-proBNP: fracción N-terminal del peptido natriurético cerebral;
NTproBNP1000: NT-proBNP ≥1000 pg/mL.

Figura 2
Distribución de la población del estudio entre todas las posi-

bles transiciones. Marcadores expresados en forma binaria. Las 
razones de intensidad de la transición ajustadas se muestran a 
la derecha de la figura, expresadas como TIR (IC 95%, valor de 
la p).

CA 125: antígeno carbohidrato 125;
NT-proBNP: fracción N-terminal del péptido natriuretico ce-

rebral;
TIR: transition intensity ratio.
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por debajo del punto de corte): 3’00; IC 95%, 2’11-4’43; 
p<0’001;

2) estado 4/estado 3 (efecto de tener NT-proBNP ele-
vado en una población definida por un CA125 elevado): 
1’83; IC 95%, 0’95-3’53; p=0’05; y 

3) estado 4/estado 2 (efecto de tener CA125 elevado 
en una población definida por NT-proBNP elevado): 3’79; 
IC 95%, 2’33-6’14; p<0,001.

DISCUSIÓN:
El presente estudio es, hasta donde los autores tene-

mos conocimiento, el primero en evaluar las implicacio-
nes pronósticas de las trayectorias longitudinales de NT-
proBNP y CA 125 tras una hospitalización por IC aguda. 
Los hallazgos fundamentales del estudio son: 

a) caracterizar de manera descriptiva las trayectorias 
longitudinales de ambos biomarcadores tras un alta por 
IC;

b) las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA 
125 se asociaron con el riesgo de mortalidad a largo pla-
zo;

c) el valor predictivo de sus trayectorias longitudinales 
fue superior al de las determinaciones únicas o basales;

d) su valor pronóstico se mantuvo tras un minucioso 
ajuste estadístico, incluyendo tanto variables basales 
como longitudinales;

y e) transformando ambas variables en binarias, a tra-
vés de puntos de corte establecidos, se halló una aso-

Figura 3
Curva de las probabilidades de supervivencia para cada es-

tado definido por los puntos de corte de NT-proBNP y CA 125, 
en función del tiempo. Estado 1: CA 125≤35 U/ml y NT-proB-
NP<1000 pg/ml; estado 2: CA 125≤35 U/ml y NT-proBNP≥1000 
pg/ml; estado 3: CA 125>35 U/ml y NT-proBNP<1000 pg/ml; y 
estado 4: CA 125>35 U/ml y  NT-proBNP≥1000 pg/ml. 

CA 125: antígeno carbohidrato 125;
NT-proBNP: fracción N-terminal del péptido natriuretico ce-

rebral.

ciación entre la persistencia o no de valores elevados de 
ambas con el riesgo de mortalidad.

El valor pronóstico de las trayectorias longitudinales de 
NT-proBNP y CA 125, aunque deberá ser confirmado en 
futuros estudios, abre la puerta para la utilización de am-
bos biomarcadores de manera conjunta en el seguimiento 
y/o manejo de los pacientes con IC.

Estratificación dinámica del riesgo en IC: papel de los 
biomarcadores.

Tras un episodio de IC aguda, el pronóstico de los 
pacientes con IC es sombrío, especialmente durante los 
primeros meses tras el alta hospitalaria1-3. Sin embargo, 
la severidad y la duración en el tiempo de esta “fase vul-
nerable” es muy variable, y existen muy pocos predictores 
objetivos para definir qué pacientes permanecerán o no 
en esta fase de alto riesgo. Los péptidos natriureticos son 
uno de los predictores más potentes en IC, sin embargo, 
la mayor parte de su evidencia proviene de estudios con 
determinaciones únicas, en su mayor parte basales7-9. El 
valor predictivo añadido de utilizar determinaciones seria-
das de estos biomarcadores es objeto de debate, funda-
mentalmente en IC crónica24. En IC aguda la evidencia es 
escasa15-16. Recientemente, en datos provenientes del es-
tudio Astronaut, se ha observado que la trayectoria precoz 
de NT-proBNP tras un alta hospitalaria se asociaba con la 
mortalidad cardiovascular, pero no con la mortalidad to-
tal en el seguimiento15. Otros estudios han reportado que 
aquellos pacientes con niveles de péptidos natriuréticos 
persistentemente elevados tras un alta mostraban el ries-
go más alto de eventos adversos en el seguimiento16,20. 
De manera similar, nuestro grupo ha observado recien-
temente que los cambios precoces en los niveles de CA 
125 se asociaban con el riesgo de mortalidad y reingreso 
tras un alta por IC, independientemente de NT-proBNP u 
otros predictores clínicos establecidos20,21. Sin embargo, 
estos estudios han analizado el patrón de cambio en los 
niveles de un biomarcador en dos momentos prefijados 
en el tiempo, en el contexto de un análisis de supervi-
vencia convencional. No son, por tanto, estudios longitu-
dinales por naturaleza. No existen hasta la fecha, estudios 
que evalúen la utilidad clínica de realizar determinaciones 
seriadas evolutivas de NT-proBNP y/o CA 125 para la es-
tratificación de riesgo de pacientes con IC. Nuestros resul-
tados abren la puerta por tanto a un cambio en el diseño 
de los modelos de estratificación de riesgo en IC, desde 
modelos desarrollados a partir de variables basales a mo-
delos más dinámicos que incluyan la información de cómo 
esas variables se puedan ir modificando en el tiempo.

NT-proBNP y CA 125 en la estratificación de riesgo 
tras un episodio de IC: consideraciones clínicas y fi-
siopatológicas.
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La congestión sistémica es un fenómeno fisiopatológi-
co clave en la expresión clínica y en pronóstico de la IC, 
siendo responsable de la mayor parte de los episodios 
de descompensación aguda25. Sin embargo, existen po-
cas herramientas clínicas útiles en práctica clínica para 
objetivar el grado de congestión. La exploración clínica 
es clave en la evaluación de los pacientes, pero adolece 
de una baja sensibilidad y especificidad26,27. Los péptidos 
natriuréticos reflejan el estrés parietal y hemodinámico 
del miocardio, pero no son un reflejo preciso del grado 
de congestión/redistribución vascular26-27, fundamental-
mente en la IC avanzada, situación en la que los pacien-
tes muestran habitualmente niveles muy elevados de 
NT-proBNP pese a que se puedan encontrar en una fase 
“seca” de la enfermedad24,28. Así lo hemos observado en el 
presente estudio, en el que se observa un incremento pro-
gresivo de NT-proBNP en el tiempo. A su vez, los niveles 
de NT-proBNP se ven muy influenciados por la edad y la 
disfunción renal, hallazgos frecuentes en la evolución de 
la IC26,28. Por tanto, la búsqueda de herramientas clínicas 
que mejoren la evaluación objetiva del grado de conges-
tión es un tópico no resuelto todavía en la evaluación de 
los pacientes con IC.

CA 125 es una glicoproteina de alto peso molecular 
sintetizada por las células serosas epiteliales17. Aunque es 
bien conocida su utilidad como marcador tumoral para el 
cáncer ovárico29, diversos trabajos han mostrado valores 
elevados de este biomarcador en un contexto no tumo-
ral17. En este sentido, en los últimos años ha emergido 
una robusta evidencia científica que apoya su rol como 
biomarcador en IC17. CA 125 se correlaciona de manera 
positiva y estrecha con signos de congestión sistémica 
y con parámetros de inflamación. Los pacientes con IC 
aguda muestran frecuentemente valores elevados de esta 
glicoproteína. En este contexto, CA 125 se ha asociado de 
manera intensa con la morbimortalidad en el seguimiento, 
independientemente de NT-proBNP u otros predictores 
clásicos en IC17. Nuestro grupo observó, en 293 pacientes 
con IC aguda, que los pacientes que habían normalizado 
los valores de este biomarcador en la primera visita ambu-
latoria tras el alta tenían el riesgo más bajo de mortalidad 
en el seguimiento, correspondiendo al riesgo más elevado 
a aquellos pacientes que mantenían niveles superiores a 
35 U/ml20. Recientemente, Husser et al. han reportado que 
los valores longitudinales de CA 125 predicen eventos ad-
versos tras el implante de válvula aórtica transcateter30. A 
su vez, CA 125 se ha mostrado también como una herra-
mienta útil para la titulación de diuréticos y estatinas tras 
un ingreso por IC31,32. Con el soporte de esta evidencia 
que respalda el rol de IC como surrogado de congestión 
y como predictor en IC, se ha diseñado un ensayo clínico 
aleatorizado con el propósito de evaluar la utilidad de CA 
125 para guiar el manejo terapéutico tras un alta por IC19.

Por tanto, NT-proBNP y CA 125 son biomarcadores 
con una robusta evidencia como predictores en IC. Su 
utilización de manera conjunta muestra numerosas ven-
tajas. Pese a que sus valores muestran una moderada 
correlación (r=0’34; IC 95%, 0’31-0’37; p<0’001) reflejan, 
como hemos expuesto previamente, fenómenos fisiopa-
tológicos diferentes en la IC. En segundo lugar, ambos 
biomarcadores tienen una cinética distinta. NT-proBNP 
tiene una vida media corta (horas), mientras que CA 125 
tiene una vida media larga (más de una semana)33. En 
tercer, lugar, ambos biomarcadores están ampliamente 
disponibles en práctica diaria y, fundamentalmente el bajo 
precio de CA 125, puede facilitar su implementación en la 
práctica clínica.

Con respecto al enfoque metodológico del estudio, 
las trayectorias longitudinales de ambos biomarcadores 
permiten al clínico disponer de información actualizada y 
dinámica de la evolución pronóstica de su paciente, su-
perior a la que aportan determinaciones únicas de un bio-
marcador en un momento fijo en el tiempo.

Fortalezas y limitaciones.
En el presente estudio existen diversas fortalezas y 

limitaciones que consideramos necesario reflejar. Como 
fortalezas destacamos que: a) los datos provienen de una 
cohorte amplia y no seleccionada de pacientes, reflejo de 
la práctica clínica diaria, con una importante represen-
tación poco representada en estudios previos, como los 
pacientes con FEVI preservada; b) seguimiento a largo 
plazo; c) implementar un meticuloso ajuste y análisis esta-
dístico para aportar calidad metodológica y robustez a los 
datos obtenidos, así como la utilización de los métodos 
estadísticos apropiados para el manejo de datos desde 
un punto de vista longitudinal; d) el carácter prácticamente 
universal de los dos biomarcadores analizados.

Las limitaciones más importantes de nuestro estudio 
derivan fundamentalmente de su carácter observacional, 
por tanto sujeto a diversos sesgos inherentes a esta natu-
raleza de estudio. Además se trata de un estudio unicén-
trico, con lo que nuestros resultados deberían ser externa-
mente validados en otras cohortes de pacientes.

CONCLUSIONES.
Las trayectorias longitudinales de NT-proBNP y CA 

125 se asocian con la mortalidad a largo plazo por todas 
las causas tras una hospitalización por IC aguda. La uti-
lización conjunta de determinaciones seriadas de ambos 
biomarcadores permite optimizar la estratificación de ries-
go en IC. Futuros estudios deberán confirmar estos datos, 
y evaluar el potencial beneficio de la utilización combina-
da de NT-proBNP y CA 125 para guiar el seguimiento y/o 
manejo de los pacientes con IC en práctica clínica diaria. 
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Objetivos
Evaluar el impacto pronóstico del análisis del vector de bioim-

pedancia (bioelectrical impedance vector analysis, BIVA) en pacien-
tes ingresados por insuficiencia cardiaca (IC).

Material y métodos
Cohorte prospectiva de 133 pacientes ingresados por IC. El 

análisis de BIVA se realizó previo al alta y la muestra final de 105 
pacientes se dividió en tres grupos según el valor obtenido; hiper-
hidratación [hiperH] (>74’3%), normohidratación [normoH] (72’7-
74’3%) y deshidratación [desH] (<72’7%). En el seguimiento, se 
consideraron eventos adversos la mortalidad total y los reingresos 
por IC.

Resultados
Se observó una mayor incidencia de eventos en los pacientes 

hiperH y desH respecto a los normoH (Kaplan-Meier: Log-Rank 2.1, 
p=0’04), con un incremento de riesgo independiente en el análisis 
multivariado (HR 2’6 [1’05-6’44], p=0’039).

Conclusiones
El análisis BIVA en pacientes ingresados por IC permite estra-

tificar el riesgo de reingreso por IC y mortalidad total en el segui-
miento a largo plazo.

Palabras Clave:
Insuficiencia cardiaca; bioimpedancia; congestión sistémica; 

estratificación pronóstica.

objetivoS
La insuficiencia cardiaca (IC) sigue siendo una entidad 

clínica muy prevalente en nuestro medio, que se asocia a 
una elevada morbimortalidad a pesar de los avances en 
su manejo y genera un considerable gasto sanitario por 
los costes derivados fundamentalmente de los ingresos 
hospitalarios1,2.

En la etiopatogenia de la IC, la sobrecarga hídrica tie-
ne un papel determinante en la aparición de descompen-
saciones clínicas. Sin embargo, la evaluación clínica de 
la congestión sistémica sigue siendo subóptima debido a 
la baja sensibilidad de los criterios exploratorios clásicos 
y de las diferentes pruebas complementarias de uso co-
mún, como la radiografía simple de tórax, la determina-
ción analítica de péptidos natriuréticos, o el ecocardiogra-
ma transtorácico3. Además, en este último caso y a pesar 
del uso cada vez más extendido, su disponibilidad puede 
ser todavía limitada en algunos centros.

Con esto, surge la necesidad de incorporar nuevas 
técnicas diagnósticas que permitan estimar de forma sen-
cilla y reproducible el estado de hidratación de los pacien-
tes con IC, con una relación costo-beneficio favorable y 
una amplia disponibilidad. Esta situación se ve reforzada 
por la evidencia que sugiere que muchos pacientes ingre-
sados por IC reciben el alta domiciliaria con cierto grado 
de congestión sistémica, y esto podría favorecer nuevos 
episodios de descompensación4,5.

En este contexto, el análisis del vector de bioimpedan-
cia (bioelectrical impedance vector analysis, BIVA) per-
mite la valoración de la composición del organismo y el 
agua corporal total (ACT) a través de la resistencia que 
ofrece el organismo al paso de una corriente eléctrica al-
terna. El ACT estimada por BIVA se correlaciona con la 
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presión venosa central y ha mostrado su utilidad clínica en 
el diagnóstico diferencial de pacientes con valores límite 
de péptidos natriuréticos, proporcionando incluso informa-
ción pronóstica en morbimortalidad a corto plazo6. A este 
respecto, recientemente Núñez J. et al.7 han demostrado 
el valor pronóstico a largo plazo de la evaluación de BIVA 
previo al alta en términos de mortalidad y reingreso por IC.

Basándonos en los resultados de este trabajo, el ob-
jetivo del presente estudio fue confirmar, en una nueva 
cohorte, el papel pronóstico de la evaluación de la con-
gestión sistémica mediante BIVA en pacientes ingresados 
por descompensación aguda de IC.

Pacientes y métodos
Se analizó una cohorte prospectiva de 133 pacientes 

ingresados en el servicio de cardiología de nuestro centro 
entre enero y noviembre de 2014, con diagnóstico de IC 
de novo o descompensación aguda de IC. Se excluyeron 
los pacientes que fallecieron (n=6) o fueron sometidos a 
cirugía valvular (n=13) durante el ingreso. También se ex-
cluyeron aquellos con enfermedad coronaria significativa 
pendiente de revascularización quirúrgica (n=5) y los pa-
cientes con diagnósticos diferentes a IC durante el ingre-
so (n=4). La muestra final incluyó 105 pacientes.

Se registraron antecedentes personales, parámetros 
electrocardiográficos y analíticos (incluida la fracción ami-
no terminal del péptido natriurético cerebral, NT-proBNP), 
y variables ecocardiográficas (considerando la fracción 
de eyección del ventrículo izquierdo). Todos los pacien-
tes recibieron el tratamiento médico indicado por el clínico 
responsable, siguiendo las guías de recomendación ac-
tuales8, incluyendo la administración endovenosa de diu-
réticos de asa.

El análisis de BIVA se realizó utilizando un modelo 
CardioEFG®(Akern Srl, Italia) con el paciente en decúbito 
supino y mediante la aplicación de electrodos en la región 
dorsal de mano y pie homolateral según indicaciones del 
fabricante. Se realizaron tres mediciones por paciente, uti-
lizando la media de ellas para el análisis de resultados. El 
análisis se llevó a cabo tras la estabilización clínica del pa-
ciente y previo al alta hospitalaria, con cegamiento de los 

resultados al médico responsable. Se dividió la muestra 
en tres grupos preestablecidos según el estado de hidra-
tación determinado por valor de BIVA obtenido; hiperhi-
dratación [hiperH] (>74’3%), normohidratación [normoH] 
(72’7-74’3%) y deshidratación [desH] (<72’7%)9.

En el análisis estadístico, las variables contínuas se 
expresaron como media ± desviación estándar, y las cua-
litativas como porcentajes. Las características basales se 
compararon entre los tres grupos mediante análisis de 
varianza (ANOVA) o test de Kruskal-Wallis para variables 
con distribución no normal. En el seguimiento, se conside-
raron eventos adversos la mortalidad total, los reingresos 
por IC, y el combinado de ambos. El análisis de supervi-
vencia se realizó por el método de Kaplan-Meier y el mo-
delo de Cox de riesgo proporcional, donde se incluyeron 
todas las variables con p<0’10 en el análisis univariado. 
Se consideraron significativos los resultados con valor 
p<0’05. Se utilizó el software IBM SPSS Statistics, versión 
22.0 para todo el análisis estadístico. El estudio fue apro-
bado por el Comité de Ensayos Clínicos e Investigación 
de nuestro centro.

Resultados
Las características basales de los pacientes se mues-

tran en la Tabla 1. La edad media de la muestra fue 
69’4±13’2 años, y todos los pacientes recibieron trata-
miento farmacológico recomendado al alta. En los pacien-
tes con hiperH, se observó peor función renal (creatinina 
[mg/dL] 1’35±0’08 en hiperH vs. 1’06±0’06 en normoH y 
1’04±0’06 en desH; p=0’012), y valores superiores de diá-
metro telediastólico de ventrículo izquierdo (60’2±7’1 mm 
en hiperH vs 54’8±6’8 en normoH y 53’7±9’1 en desH, 
p=0’02), presión sistólica de arteria pulmonar (61’5±10’3 
mmHg vs. 48’1±13’9 en normoH y 49’3±14’6 en desH; 
p=0’005) y vena cava inferior (23’.7±3’9 mm vs. 19’6±5’9 
en normoH y 17’6±5’2 en desH; p=0’045) estimadas por 
ecocardiografía. Por otro lado, se halló mayor prevalencia 
de mujeres en el grupo desH (65% vs. 32% en normoH y 
42% en hiperH). Los grupos fueron comparables en etio-
logía de la IC, tratamiento farmacológico, y en el resto de 
factores de riesgo cardiovascular, variables analíticas y 
parámetros ecocardiográficos estudiados.

Total 
(n=105)

DesH 
(n=31)

NormoH 
(n=50)

HiperH 
(n=24) valor p

Factores de riesgo cardiovascular
Edad (años) 69’4±13’2 65’84±17’1 69’92±11’3 72’9±10’3 0’17
Sexo masculino, n(%) 59(56) 11(35) 34(68) 14(58) 0’02
Hipertensión arterial, n(%) 81(78) 22(71) 39(78) 20(83) 0’45
Diabetes, n(%) 45(44) 12(38) 19(38) 14(58) 0’25

Tabla 1.
Características generales de los pacientes y eventos en el seguimiento según el valor de bioimpedancia vectorial sistémica.
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BCRIHH: bloqueo completo de rama izquierda del haz de His.
NT-proBNP: fracción amino terminal del péptido natriurético cerebral.
VI: ventrículo izquierdo.
IECA: inhibidor de la enzima conversora de la angiotensina.
ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina II.
Comparación de porcentajes por test de Chi-cuadrado, y comparación de medias por ANOVA. Significativo si p<0’05.

Dislipemia, n(%) 62(60) 15(48) 32(64) 15(63) 0’26
Tabaquismo, n(%) 50(49) 16(51) 25(50) 9(37) 0’43
Hábito enólico, n(%) 12(11) 4(13) 6(12) 2(9) 0’84
Antecedentes de fibrilación auricular, n(%) 48(47) 14(44) 19(38) 15(63) 0’14
Enfermedad pulmonar crónica, n (%) 18(18) 5(16) 10(20) 3(15) 0’74
Etiología de la insuficiencia cardiaca
Cardiopatía isquémica, n(%) 28(26) 5(16) 17(34) 6(25) 0’68
Cardiopatía valvular, n(%) 24’5(26) 9(29) 9(18) 8(33) 0’15
Idiopática, n(%) 12(11) 4(13) 6(12) 2(9) 0’24
Cardiopatía Hipertensiva, n(%) 13(12) 4(13) 6(12) 3(15) 0’62
Datos hemodinámicos al ingreso
Frecuencia cardiaca 82’5±18’3 86’6±19’1 79’4±18’6 83’6±16’1 0’24
Presión arterial sistólica 126’8±19’8 122’72±21 129’8±17’5 128’2±22’9 0’45
Electrocardiograma
Fibrilación auricular, n(%) 44(43) 12(42) 20(40) 13(55) 0’27
BCRIHH, n (%) 21(20) 7(23) 12(24) 2(9) 0’32
Duración QRS (ms) 113’6±29’6 110’4±25’9 114’1±30’7 119’1±34’8 0’72
Analítica
Hemoglobina (g/dL) 12’4±1’8 12’5±1’4 12’6±1’7 11’7±2’3 0’27
Creatinina (mg/dL) 1’12±0’4 1’04±0’4 1’07±0’5 1’35±1’2 0’01
Sodio (mEq/L) 135’8±3’7 136’5±3’3 135’1±4’2 136’8±3’2 0’15
Potasio (mEq/L) 4’1±0’5 4’2±0’6 4’1±0’5 3’95±0’5 0’18
NT-proBNP (pg/mL) 4.629’1±3.768 3.442’9±2.689’2 4.363’7±4.786’6 5.414’2±2.717 0’33
Ferritina (ng/mL) 168’3±178’9 197’1±251’1 185’9±168’2 122’1±101 0’45
Ecocardiografía
Fracción de eyección del VI (%) 39’1±15’9 41’1±16’9 38’7±14’9 37±16’8 0’67
Diámetro telediastólico del VI (mm) 59’7±28’1 53’7±9’1 54’8±6’8 60’2±7’1 0’02
Diámetro telesistólico del VI (mm) 43’9±27’1 38’2±12’4 39’7±8’1 43’8±10’9 0’28
Presión sistólica arteria pulmonar (mmHg) 51’5±14’3 49’3±14’6 48’1±13’9 61’5±10’3 0.01
Vena cava inferior (mm) 19’4±5’7 17’6±5’2 19’6±5’9 23’7±3’8 0’04
Tratamiento al alta
Betabloqueantes, n(%) 63(72) 19(65) 29(76) 15(72) 0’59
Furosemida, n(%) 100(98) 31(100) 47(94) 22(92) 0’13
IECAs/ARA-II, n(%) 77(76) 24(80) 35(70) 18(75) 0’24
Antagonistas aldosterona, n(%) 41(40) 13(44) 17(34) 11(45) 0’75
Eventos adversos durante el seguimiento, n(%)
Reingreso por insuficiencia cardiaca, n(%) 29(27) 11(35) 9(18) 9(37) 0’11
Mortalidad todas causas, n(%) 19(18) 4(13) 7(14) 8(33) 0’09
Evento combinado, n(%) 37(35) 13(42) 13(26) 11(46) 0’16
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Figura 1. Supervivencia acumulada según el valor de bioimpedancia vectorial sistémica. Curvas de Kaplan-Meier para la inciden-
cia de evento combinado en el seguimiento: reingreso por insuficiencia cardiaca y mortalidad total.

Durante un seguimiento medio de 11(1-18) meses, se 
contabilizaron un total de 37 eventos adversos: 29 rein-
gresos por IC y 19 muertes. Al analizar la incidencia del 
evento combinado en los tres grupos por el método de 
Kaplan-Meier, se observó una tendencia hacia mayor tasa 
de eventos en los pacientes hiperH y desH respecto a los 
normoH (Figura 1A). Al agrupar los pacientes hiperH-desH 
respecto a los normoH, se confirmó una mayor incidencia 
en el seguimiento en el primer grupo (Figura 1B), con un 
incremento de riesgo independiente de la edad, presen-
cia de fibrilación auricular y cifras de creatinina (análisis 
por regresión de Cox: grupo desH-hiperH presentó HR 2’6 
[1’05-6’44], intervalo de confianza 95%, p=0’039), como 
variables incluidas en el análisis multivariado.

Discusión
Los resultados del presente trabajo son concordantes 

con los publicados por Núñez J. et al.7 y reafirmarían el 
potencial valor clínico y pronóstico de la determinación de 
BIVA en pacientes con IC, tanto en la monitorización del 
ACT que permite una mejor orientación de la terapia diu-
rética, como en la estratificación de riesgo al alta.

Los datos de esta cohorte de validación reforzarían 
también la probable curva en J a nivel pronóstico del es-
tado de hidratación sistémica al alta, de tal forma que tan-
to la congestión sistémica (valores en rango de hiperH) 

como la excesiva deplección de fluidos (cifras en rango de 
desH), incidirían de forma negativa en la evolución clínica. 
La importancia clínica de esta situación ha sido debatida 
en la literatura10,11, y en este contexto, el análisis de BIVA 
podría contribuir a definir de forma más objetiva y repro-
ducible el estado óptimo de hidratación sistémica.

A este respecto, si tenemos en cuenta la enorme tasa 
de reingresos hospitalarios que todavía genera la IC en 
nuestro medio a pesar de la creación de unidades de ma-
nejo especializado12, y considerando la congestión sis-
témica como eje fisiopatológico central del episodio de 
descompensación aguda, el uso de una técnica sencilla 
y disponible como BIVA podría tener su papel en este es-
cenario clínico.

Conclusiones
En la evaluación de la hidratación sistémica mediante 

BIVA previo al alta en pacientes ingresados por descom-
pensación aguda de IC, los estados de desH e hiperH se 
asocian a un incremento del riesgo de reingreso por IC 
y mortalidad total respecto a los pacientes normoH en el 
seguimiento a largo plazo.
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ARTÍCULO ESPECIAL

DOCUMENTO DE CONSENSO DE LAS SOCIEDADES 
MÉDICAS DE LA COMUNIDAD VALENCIANA

PARA EL MANEJO CLÍNICO PRÁCTICO DE LA DISLIPEMIA.
TRATAMIENTO RECOMENDADO PARA CADA CATEGORÍA DE RIESGO.

 

Las modificaciones del estilo de vida constituyen la piedra angular en la promoción de la salud y la reducción del 

riesgo de ECV 

Nivel de Riesgo Cardiovascular Objetivo  cLDL*                             Tratamiento 

Riesgo CV Muy alto 
- Enfermedad CV establecidaa 

- Diabetes tipo 1 y LODb 

- Diabetes tipo 2 más FRCVc  y/o LOD 

- Enfermedad renal crónica avanzada  

(FG < 30ml/min/1,73m2) 
- Score  ≥ 10% 

 

< 70 mg/dl 

Tratamiento farmacológico intensivo con estatinasd 
Considerar la asociación con ezetimiba en el caso de no 

alcanzar los objetivos. 

Riesgo CV alto 
- c-LDL ≥190 mg/dl, dislipemia familiar o HTA 

grave. 

- Diabetes tipo 1 y/o Tipo 2 sin FRCV ni LOD. 

- Enfermedad renal crónica moderada (FG < 

60ml/min/1,73m2) 
-Score ≥5  y < 10% 

< 100 mg/dl 

Empleo de estatinas  con la suficiente capacidad 

hipocolesterolemiante para alcanzar el objetivo. 

Si no se consigue el objetivo con estatinas, considerar 

asociar ezetimibe 

Riesgo CV moderado 

- Score ≥1 y < 5% 

< 115 mg/dl  El beneficio del tratamiento con estatinas es mayor 

cuanto más alto es el valor de SCOREe 

Riesgo CV bajo 
-Score < 1% 

        SEf                                      SEf 

a). Cardiopatía isquémica o ictus isquémicos, enfermedad arterial periférica, placa carotídea.
b). Lesión órgano diana 
c). Factor de riesgo cardiovascular.
d). Tratamiento farmacológico intensivo = estatinas que pueden conseguir una reducción >50% del c-LDL (atorvastatina 40-80 mg/
día o rosuvastatina 20-40 mg/día).
Hay que tener en cuenta que en los pacientes con mayor edad, insuficiencia renal o la asociación con otros fármacos (macrólidos, 
fibratos,…) aumenta el riesgo de miopatías.
e). Considerar modificadores de riesgo (factibles desde atención primaria) cómo: índice tobillo-brazo, historia familiar, c-HDL.
f). Sin evidencia

*Si los triglicéridos están por encima de 400 mg/dl es aconsejable guiarse por el colesterol no HDL (cuyos objetivos de control son 30 
mg/dl superiores al c-LDL para cada categoría de riesgo). Fórmula: Colesterol no HDL = colesterol total – colesterol HDL.
** Consideraciones especiales a lo anterior: ¡
1.- En caso de pacientes dislipémicos pluripatológicos y/o con expectativa de supervivencia corta, el buen juicio clínico debe guiar 
las decisiones clínicas. Recordar, no obstante que el control del colesterol frente al de otros FRCV como HTA y DM se obtiene en 
apenas dos años. Por ello, probablemente sería el último elemento a retirar o desestimar su inicio.
2.- Pacientes hipercolesterolemicos jóvenes, en la práctica debemos ser más exigentes con los objetivos, pese a que su riesgo 
absoluto sea menor.
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EMPLEO DE FÁRMACOS ASOCIADOS A LAS 
ESTATINAS.
Para lograr objetivos de c-LDL en pacientes de alto y 
muy alto riesgo:

Considerar asociar preferentemente ezetimibe, a las 
dosis máximas toleradas de estatinas.

Dislipemia aterogénica o Hiperlipemia familiar combi-
nada (Hipertrigliceridemia y c-HDL bajo):

Considerar asociar fenofibrato a estatinas si tras con-
seguir el objetivo de c-LDL, persiste hipertrigliceridemia  
por encima de 204 mg/dl y c-HDL <34 mg/dl.

Alternativa a fenofibrato: omega 3 en caso de intole-
rancia o de insuficiencia renal.

No asociar gemfibrozilo con estatinas. Los fibratos de-
ben administrarse preferiblemente por la mañana y las 
estatinas por la noche para reducir el riesgo de miopatía.

Hipercolesterolemia familiar:
Considerar preferentemente la asociación de atorvas-

tatina 80 mg/día o rosuvastatina 20/40 mg/día con ezeti-
mibe y/o resinas.

Implementar el diagnostico según criterios MedPed/
OMS: Criterios diagnósticos de hipercolesterolemia fami-
liar heterocigota (MedPed/OMS). (Tabla 1).

OTRAS SITUACIONES A CONSIDERAR
Insuficiencia Renal:

Empleo preferente de estatinas con menor eliminación 
renal: atorvastatina, fluvastatina y pitavastatina.

Es posible asociar ezetimibe, para conseguir los obje-
tivos de c-LDL.

CRITERIO PUNTUACION

Historia Familiar
Familiar de 1er grado con EC prematura y/o familiar de 1er grado con cLDL >p95 1
Familiar de 1er grado con xantoma tendinoso y/o >18 años con cLDL >p95 2

Historia Clínica
Paciente con EC prematura 2
Paciente con EVP (cerebral o periférica 1

Examen Físico
Xantomas tendinosos 6
Arco corneal <45 años 4

cLDL (mg/dl)

>330 8
250-329 5
190-249 3
155-189 1

cLDL: colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; EC: enfermedad coronaria; EVP: enfermedad vascular 
periférica

Diagnóstico: definitivo >8; probable 6-8; posible 3-5, no diagnóstico <3.

Tabla 1. Criterios diagnósticos.

Rosuvastatina contraindicada con filtrado glomerular 
estimado <30ml/min/1,73m2, precaución con filtrado glo-
merular estimado 30-60 ml/min/1,73 m2.

Intolerancia a estatinas:
Reducir la dosis de estatina o cambiarla.
Considerar rosuvastatina, pitavastatina o atorvastatina 

a días alternos.
Si no se alcanzan objetivos considerar terapia combi-

nada.
Si no se tolera ninguna estatina, a pesar de utilizar ba-

jas dosis, emplear ezetimibe y/o resinas.

Interacciones:
Las estatinas con mayor potencial de interacción con 

otros fármacos son: atorvastatina, lovastatina y simvas-
tatina al depender su metabolismo fundamentalmente 
del CYP3A4. Por el contrario, al ser metabolismo inde-
pendiente de ese isoenzima, el riesgo de interacción es 
menor con fluvastatina, pravastatina, rosuvastatina y pi-
tavastatina.

La FDA recomienda no sobrepasar la dosis de 20 mg 
al día de simvastatina cuando se coadministra con amlo-
dipino o amiodarona, y la dosis de 10 mg al día con vera-
pamilo o diltiazem.

El tratamiento con macrólidos, requiere la suspensión 
temporal de cualquier estatina.

Hipercolesterolemia asociada a hipotiroidismo:
Antes de iniciar tratamiento hipolipemiante resulta pru-

dente la determinación de TSH.
Si existe hipotiroidismo se debe tratar con levotiroxina 

hasta conseguir una normofunción tiroidea, antes de la 
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prescripción de estatinas. Recordar que el hipotiroidismo 
no compensado se asocia a elevaciones de CK.

Hipercolesterolemia asociada a fármacos
Fármacos como amiodarona, ciclosporina, anovulato-

rios, antirretrovirales, glucocorticoides, diuréticos y algu-
nos antipsicóticos pueden incrementar la colesterolemia.

Hipertrigliceridemia aislada:
La hipertrigliceridemia puede ser causa de pancreati-

tis a partir de 450 mg/dl. Su valor como factor de riesgo 
vascular no está claro. No obstante se puede considerar 
como indicativo de la existencia de fenotipo aterogénico 
junto con elevación de LDL y descenso de HDL, general-
mente como expresión de una resistencia insulínica ele-
vada como manifestación del síndrome metabólico.

Importancia del tratamiento no farmacológico (reduc-
ción calórica, abstinencia de alcohol, control de la diabe-
tes mellitus, etc.).

Valorar el ayuno de 12 horas previo a la extracción de 
la muestra.

La utilización de fibratos y/o omega 3 se puede con-
siderar cuando la trigliceridemia sea >500 mg/dl. Si hay 
insuficiencia renal ajustar fenofibrato (reducción de dosis 
del 50% con FG entre 15 y 59. No dar fibratos con <15 ml/
min).
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ANEURISMA VENTRICULAR COMO 
HALLAZGO INCIDENTAL EN 

VARÓN JOVEN ASINTOMÁTICO

Caso clínico
Presentamos el caso de un paciente varón de 28 años, 

de origen colombiano cuyo único antecedente patológico 
de interés es el de psoriasis cutánea localizada en el codo 
derecho.

En un ECG rutinario previo a una cirugía de desobs-
trucción de conducto lacrimal se objetivó una bradicardia 
sinusal con ondas Q y T negativas en cara inferior (Figura 
1a). A raíz de este hallazgo, se inició una valoración car-
diológica detallada.

En el Holter-ECG de 24 h. se evidenció la presencia 
de extrasistolia ventricular de baja densidad y 3 episo-
dios asintomáticos de taquicardia ventricular no sosteni-
da (4 latidos) (Figura 1b). El ecocardiograma mostraba 
un aneurisma en el ventrículo izquierdo localizado en los 
segmentos basales de las paredes inferior, posterior y 
lateral con adelgazamiento y discinesia del miocardio en 
dichos segmentos (Figura 2). La función sistólica global 
estaba conservada (fracción de eyección del ventrículo iz-
quierdo 62%) y no se encontraron otros hallazgos patoló-
gicos. La resonancia magnética cardíaca (RMC) confirmó 
la presencia del aneurisma ventricular en la localización 
descrita y otro en ápex estricto.

Payá A.1, Bonanad C.1, García Blas S.1, Santas E.1, Saurí A.1,Monteagudo C.1, Forner M.J.1, Haba J.2

1 Hospital Clínico Universitario de Valencia.
2 Clínica Quirón, Valencia.

Introducción.
En la práctica clínica diaria es habitual encontrar hallazgos inci-

dentales en pruebas realizadas por otros motivos. Esto supone un 
desafío diagnóstico ya que éstos suelen ser asintomáticos o pasar 
desapercibidos. Este caso ilustra el proceso diagnóstico de un pa-
ciente joven con alteraciones detectadas en un electrocardiograma 
(ECG) preoperatorio que acabó con el diagnóstico de una enferme-
dad sistémica severa.

Los segmentos afectados mostraban adelgazamien-
to miocárdico (2 mm de grosor), movimiento discinético, 
defectos de perfusión de primer paso y realce tardío de 
gadolinio (Figura 3). No había edema en las secuencias 
T2. Como hallazgo incidental, se evidenció la presencia 
de infiltrados pulmonares bilaterales. El estudio fue com-
pletado con una coronariografía que mostraba arterias 
normales.

Figura 1.
A: ECG basal de 12 derivaciones.
B: Fragmento del registro Holter ECG de 24 h. que muestra una taquicar-
dia ventricular no sostenida.

Figura 2. Ecocardiografía.
Aneurisma ventricular localizado en los segmentos basales de la pared 
lateral (apical 4 cámaras, A) y pared posterior (paraesternal eje largo,B)..
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La enfermedad de Chagas fue excluida tras obtener 
una serología para Trypanosoma Cruzi negativa. La pre-
sencia de aneurismas ventriculares junto con adenopatías 
intratorácicas sugería el diagnóstico de sarcoidosis. Ante 
esta sospecha, se ampliaron los estudios incluyendo la 
determinación de enzima convertidora de la angiotensina 
en suero, que estaba elevada y un TAC cervico-torácico 
que mostró la presencia de imágenes nodulares a nivel 
parotídeo bilateral, cervical, subcarinal, así como adeno-
patías hiliares derechas junto con nódulos milimétricos 
subpleurales y cisurales. Hallazgos compatibles con el 
diagnóstico de sarcoidosis. También se realizó un SPECT 
con Galio-67 que mostró captación aumentada del traza-
dor en ambas glándulas lacrimales y parótidas, así como 
submandibular izquierda (Figura 4). Sin embargo, no hubo 
aumento de la captación a nivel mediastínico.

Finalmente, se llevó a cabo una biopsia por punción de 
la lesión pápulo-nodular eritematoviolácea del codo que 
revelaba microscópicamente la presencia de múltiples 
granulomas de células epiteloides no caseificantes en la 
dermis reticular rodeados de linfocitos. La tinción histoquí-
mica fue negativa para bácilos ácido-alcohol resistentes. 
Estos hallazgos histológicos confirmaron el diagnóstico 
de sarcoidosis.

Se inició corticoterapia a altas dosis con prednisona 
1mg/kg. Tras 3 meses de seguimiento, el paciente estaba 
clínicamente estable y asintomático con mejoría de la le-
sión cutánea del codo y disminución de las adenopatías 
cervicales. Se repitió un Holter-ECG de 24 h. en el que 
no se objetivó ningún episodio de taquicardia ventricular. 
Seis meses después de tratamiento corticoideo óptimo, 
se llevará a cabo una estratificación del riesgo arrítmico, 
así como nuevos estudios con pruebas de imagen.

Discusión
La sarcoidosis es una patología multiorgánica de etio-

logía desconocida, con una incidencia anual de 11 por 
100.000 con una mayor incidencia en mujeres de edad 
media y en la raza negra(1). Su patogenia se caracteriza 
por el acúmulo de linfocitos T y fagocitos mononuclea-
res en granulomas no caseificantes. El diagnóstico es 
un desafío, dada la heterogeneidad de su presentación. 
Además, en los estadíos iniciales, la mayoría de casos son 
clínicamente silentes o paucisintomáticos. Las recomen-
daciones actuales para el diagnóstico, están basadas en 
la histología típica y en las características clínicas, pero a 
la mayoría de éstas les falta especificidad y sensibilidad(2). 
La sarcoidosis cutánea puede tener una presentación clí-
nica muy variable y puede imitar clínica y anatomopatoló-
gicamente, distintas afecciones cutáneas. Cabe destacar 
que el estudio histológico “per se” no permite el diagnós-
tico de sarcoidosis, ya que los granulomas sarcoideos 
no son patognomónicos. El diagnóstico se sustenta en la 
presencia de un cuadro clínico y radiográfico compatible, 
junto con la evidencia de granulomas no necrotizantes de 
células epiteloides, habiendo excluido otras etiologías po-
sibles. En aproximadamente un 20-30% de los casos, la 
sarcoidosis cutánea precede a la afectación sistémica y 
un diagnóstico incorrecto puede llevar a una  progresión 
de la enfermedad de la forma cutánea a la sistémica(3). En 
nuestro caso, los hallazgos cardíacos fueron la clave para 
el proceso diagnóstico. Algunas series de autopsias refle-
jan que la afectación cardíaca varía del 20 al 25%(4). No 
obstante, la sarcoidosis cardíaca (SC) clínicamente mani-
fiesta es menos frecuente (3-5% de todos los pacientes) 
pero tiene un valor pronóstico relevante, siendo respon-
sable del 25% de las muertes por sarcodosis en EEUU 
(llegando al 85% en Japón, donde la SC es mucho más 
prevalente). Las manifestaciones más frecuentes de ésta, 

Figura 4. SPECT con Galio-67.
Aumento de la captación del radiotrazador en el territorio de las glándu-
las lacrimales, parótidas y submandibular izquierda.

Figura 3. RMC. 
Imágenes en diástole (izquierda) y sístole (centro) de los planos eje corto 
(arriba) y 3 cámaras (abajo), que muestran áreas de miocardio adelga-
zado y acinesia.
Realce tardío de gadolinio transmural en aneurismas lateral y apical (pa-
nel derecho).
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incluyen eventos arrítmicos (BAV de tercer grado, taqui-
cardias ventriculares y muerte súbita), miocardiopatías y 
afectación pericárdica. En este escenario, la presencia de 
miocardiopatía con FEVI menor de 50% y clínica de insu-
ficiencia cardíaca, implica un peor pronóstico(5). Las alte-
raciones  segmentarias de la contractilidad o la presencia 
de aneurismas ventriculares en ausencia de enfermedad 
coronaria o miocarditis, son hallazgos relativamente es-
pecíficos que deben hacer sospechar en SC y descartar 
la existencia de granulomas en otras localizaciones. El 
diagnóstico de SC, se obtiene fundamentalmente median-
te técnicas de imagen, ya que la confirmación histológica 
con biopsia endomiocárdica no se recomienda de rutina 
debido al alto riesgo de complicaciones y la baja rentabi-
lidad diagnóstica (sensibilidad del 20-30%)(7). La existen-
cia de alteraciones ecocardiográficas (normalmente ines-
pecíficas) en un paciente con sarcoidosis extracardíaca 
conocida, sugiere SC. En las técnicas que utilizan Galio 
-67, éste se acumula en áreas de inflamación, indicando 

sarcoidosis activa. Sin embargo, muchas zonas de afec-
tación cardíaca están libres de inflamación y solo presen-
tan fibrogranulomas por lo que no se detectan mediante 
técnicas de Galio-67, disminuyendo así, la sensibilidad 
de ésta en comparación con otros radionúclidos como el 
Talio-201 o el Tecnecio-99. Además, las técnicas de RMC 
y de PET han sustituido a los estudios con radionúclidos 
debido a su superioridad diagnóstica. La RMC es capaz 
de demostrar tanto áreas de actividad como áreas de ci-
catriz. La inflamación miocárdica aguda se detecta como 
un aumento de la señal en secuencias T2, representando 
zonas de edema. El realce tardío de gadolinio permite de-
tectar áreas de fibrosis que suelen ser intramiocárdicas 
o épicardicas y muestran predilección por los segmentos 
basales y laterales del ventrículo izquierdo y por los mús-
culos papilares(8;1). Los hallazgos cardíacos de nuestro 
paciente eran compatibles con SC no activa, ya que pre-
sentaba un miocardio adelgazado sin edema en la RMC y 
sin captación de Ga-67.

5.	 Mantini N., Williams B. Jr., Stewart J., Rubinsztain L., Kacharava 
A. Cardiac sarcoid: a clinician’s review on how to approach the 
patient with cardiac sarcoid. Clin Cardiol. 2012; 35(7): 410-415.

6.	 Mitsuaki I. and Daisuke T. Isolated Cardiac Sarcoidosis: Clinical 
Characteristics, Diagnosis and Treatment. Int J Cardiol. 2014; 
Dec 23 (182 C): 132-140.

7.	 Uemura A, Morimoto S, Hiramitsu S, Kato Y, Ito T, Hishida H. 
Histologic diagnostic rate of cardiac sarcoidosis: Evaluation of 
endomyocardial biopsies. Am Heart J. 1999; 138: 299-302.

8.	 Kim J.S., Judson M.A., Donnino R., Gold M., Cooper L.T. Jr., 
Prystowsky E.N., Prystowsky S. Cardiac sarcoidosis. Am Heart 
J. 2009; 157(1): 9-21.



300

IN MEMORIAM

PEPE BRÚ
Los cardiólogos de la Comunidad Valenciana sentimos profundamente el fallecimiento de 

nuestro gran amigo Pepe Brú.
Su persona está ligada a la Sociedad Valenciana de Cardiología de forma indisoluble por múltiples 

motivos. No se concibe el devenir de la Sociedad sin su orientación y apoyo. Afortunadamente los 
frutos de su trabajo no terminan hoy sino que nos van acompañar para siempre. Han sido muchos 
años e innumerables horas de trabajo y convivencia con los miembros de las sucesivas Juntas 
directivas a los que ha asesorado y orientado.

La personalidad de Pepe se puede definir por sus cualidades entre las que destacan: generosidad, 
discreción, eficiencia y empatía.

Su generosidad no ha tenido límites. Durante todos estos años ha dedicado mucho tiempo fuera 
del horario laboral para atender a la Sociedad sacrificando en muchas ocasiones a su familia y a 
sus aficiones.

La discreción ha sido consustancial a su quehacer en la Sociedad. Todas sus valiosas e 
imprescindibles sugerencias para el correcto funcionamiento de la Sociedad y sus Congresos han 
sido hechas de forma prudente, haciendo que nadie se sintiera incómodo y todo funcionara de 
forma óptima.

Su eficiencia ha sido proverbial. Siempre gestionó la Sociedad con máxima responsabilidad y 
austeridad con unos resultados que todos conocemos. Los Congresos de la Sociedad Valenciana 
han sido un ejemplo para otras Sociedades Científicas y para otras Sociedades de Cardiología de 
otras comunidades.

Ha sido amigo de todos los cardiólogos de la Comunidad Valenciana. Su trato afectuoso y su 
carácter cordial han hecho imposible no ser amigo de Pepe. Los que hemos tenido la oportunidad 
de convivir con él durante los periodos de participación en la Junta directiva hemos constatado 
todos estos aspectos.

Este reconocimiento que ahora realizamos ha sido la constante durante todos los congresos y 
las sucesivas renovaciones de las distintas Directivas, que han subrayado, como no podría ser de 
otra forma, el agradecimiento a Pepe por desinteresada colaboración y apoyo.

Hemos tenido la fortuna de trabajar y convivir con él todos estos años y su sabiduría y bien hacer 
nos acompañarán siempre.

Junta Directiva de la Sociedad Valenciana de Cardiología.


