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Definicion de la anemia en el contexto
de la Insuficiencia Cardiaca

Es dificl de asentar un diagnostico concreto

La relacion entre anemia e Insuficiencia Cardiaca
es compleja

Pacientes con Insuficiencia Cardiaca pueden
experimentar sintomatologia con grados menos
marcados de Anemia

L a correccion de la Anemia en la Insuficiencia
Cardiaca, resulta beneficioso




Mecanismos de Anemia en Insuficiencia Cardiaca

Hemodilucion Activacion inmune cronica
Volumen Plasmatico - TNFa - produccion de Epo
- Epo actividad en MO

Fallo anterogrado Farmacos
Disfuncion de la IECA: Sintesis de Epo
Médula Osea (MO) Actividad de Epo en MO

Deficiencia de Hierro Fallo renal cronico
Fe** uptake Produccion de Epo
malabsorcion Perdida en orina -
hemorrahia cronica (Aspirin)

Epo - Eritropoietina Silverberg DS et al. 3 Am Coll Cardiol 2000




Anemia

Hipoxia Tisular

Remodelado
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Analisis retrospectivo en 142 pacientes
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Prevalencia de Anemia en ICC
y estado clinico (Hgb < 12 g/dL)

Hombres 82% N =193
Mujeres 18%
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NYHA Clase
Tanner H et al. Int J Cardiol 2002




Prevalencia de Anemia en
estudios de ICC de gran casuistica

Estudio Genero Definicion
Prevalencia

(9/dL)

COPERNICUS M+ F <12.5
ELITE Il = <12
\Y <12
IN CHF <11
<12

Val-HeFT <11
<12

HTx <12
<13




Anemia, Funcion Renal y Mortalidad
en ELITE I

Hemoglobina plasmatica

Hematocrito
Creatinina

Sodiuo

Muertes

12-meses mortalidad
24-meses mortalidad

14.0 £ 1.6 g/dL
42% £ 5%

104 £ 29 umol/L
141 + 4 mmol/L

515 (17%)

12%
20%

Pitt et al. Lancet 2000
Anker SD et al. Presented at AHA 2002




ELITE II: Un amplio grado de variabilidad
existe en los niveles de Hemoglobina

Todos los pacientes
n = 3044 <11.5: 171 (5.6%)

media = 14.0 + 1.6 g/dL <12.0: 309 (10.2%)
<12.5: 515 (16.9%)
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Anker SD et al. Presented at AHA 2002




ELITE Il: Hemoglobina plasmatica
(n = 3,044):Subgrupos por genero

Mujeres (n = 944)

< 11.5: 87 (9.2%)
< 12.0: 157 (16.6%)
< 12.5: 256 (27.1%)
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Hombres (n = 2,100)

< 11.5: 84 (4.0%)

< 12.0: 152 (7.2%)
Y < 12.5: 250 (12.3%)
10 14 1I6 1I8 y40)

Hemoglobina plasmatica basal g/dL
Anker SD et al. Presented at AHA 2002




LITE II: Niveles de Hgb vs Caracteristicas Clinicas

Hgb
pacientes

<12.5
n =513
17%

12.5-14.4

n=1367
45%

14.5-15.4
n =632
21%

>15.4
n =532
17%

Edad (a)

NYHA clase
Mujeres (%)

IMC (kg/m?)

FEVI (%)
Creatinina (umol/L)

Hematocrito (%)

79,7
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69.7 ****

2.6*
12 **
27.0
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*P < 0.05; *P < 0.01; **P < 0.001; ***P < 0.0001 vs Hgb 14.5 -15.4

Anker SD et al. Presented at AHA 2002




orrelaciones de Hemoglobina con TNF y
Funcion Renal en Insuficiencia Cardiaca

R =-0.32 R =0.45
P < 0.0001 P < 0.0001
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Bolger AP et al. Presented at AHA 2002




Valor Prondstico de la Anemia en ICC
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Ezekowitz M et al. Circulation 2003




Relacion del Pico VO, y Hemoglobina
= Razonamiento para el Tratamiento de la Anemia en ICC

Todos los pacientes (n = 93)
R=0.36, P=0.0004
Slope: 1.18 mL/kg/min per g/dL
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Kalra P et al. Am J Cardiol 2003




Relacion del Pico VO, y Hemoglobina
= Razonamiento para el Tratamiento de la Anemia en ICC

Hb & 14.5 g/dL (n = 36)
R=-0.14, P=0.4
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Hb <14.5 g/dL (n = 57)
R=0.53, P<0.0001
Slope: 2.40 mL/kg/min per g/dL
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Kalra P et al. Am J Cardiol 2003




Opciones en el Tratamiento de la Anemia

N Transfusiones de sangre
— Demetri GD et al. Br J Cancer 2001

N Agentes Eritropoyeticos solo
— Goldberg N et al. Am Heart J 1992
— Bersin R et al. Br J Haematol 1994

— Mancini et al. Circulation 2003

N Agentes Eritropoyeticos en combinacion con

Tratamiento Iv con preparados de Hierro
— Silverberg D et al. 3 Am Coll Cardiol 2000
— Silverberg D et al. 3 Am Coll Cardiol 2001




ndicaciones para comenzar el Tratamiento con
Epoetin en Pacientes con Fallo Renal Cronico

European Best Practice Guidelines for the
Management ofi Anaemia in Patients with
Chronic Renal Failure

“El tratamiento con Epoetin sera considerado
cuando la concentracion de Hemoglobina este
claramente por debajo de 11 gr/dl (Hcto < 33%) y
cuando otras posibles causas de anemia se
hayan excluido.”

Neph Dial Trans 1999




Tratamiento con Epoetina en ICC
Resultados Hematologicos y Clinicos

N =26 Inicial Post Tto.

Hemoglobina (g/dL) 10.2 £ 0.9 12.1+1.2*
Ferritina (pg/dL) 177 114 347 £ 207 *
Hierro (ug/dL) 60 £ 19 /5x+21*
FEVI (%) 28+ 5 35+£8*
Hospitalizaciones / paciente 2.72 £ 1.21 0.22 £ 0.65 *
Clase - NYHA 3.7x£0.5 2.7 £0.7 %

* P < 0.05 7.2 £5.5 meses de seguimiento

Silverberg DS et al. J Am Coll Cardiol 2000




Tratamiento con Epoetin en ICC
Resultados Hematologicos y Clinicos

Estudio abierto

40 1

Antes EPO

Despues EPO

3.8 2 g*

— 2.2%*
_h

Hemoglobina NYHA FE(%) Hospitalizacion
(g/dL) (0-4) (dias)

* P <0.05vs. no EPO treatment
**P < 0.05vs. no EPO treatment Silverberg DS et al. J Am Coll Cardiol 2001




Tratamiento con Epoetin en ICC

N Randomizado estudio prospectivo simple ciego de
26 pacientes con Insuf. Cardiaca NYHA [lI-I1\V

N 2:1randomizacion

— eritropoyetina 5000 U x 3 veces semana + gluconato
ferroso 325 mg diarios y folato 1 mg diario

0]

— placebo injecccion de ‘Depot Epo’ (1cc suero salino)

N 3 meses 0 hasta Hct > 45%

Mancini DM et al. Circulation 2003




Cambios en Hemoglobina con Epoetin

70 + 11 P < 0.001
days

143 +1.2
o
x

11 + 0.6

Pre-EPO Post-EPO

Mejoria en:
QoL - MLHFQ (P < 0.04)
6 min walk test (P < 0.05)

MLFHQ - Minnesota Living With Heart Failure Questionnaire Mancini DM et al. Circulation 2003




Cambio en Pico de VO, vs Cambio en Hgb

Cambio en Hgb (g/dL)

.
5_ Epo

s Control

2

6
Cambio en VO, (ml/kg/min)

Low RBC (n = 6) — peak VO, 12.4to 14.2%
Normal RBC (n = 4) — peak VO, 11.9to 13.6*

Mancini DM et al. Circulation 2003




Conclusiones

Anemia es comun en la ICC (prevalencia 10 - 25%)

Prevalencia se acrecienta con la severidad de ICC

Varios mecanismos pueden verse involucrados en la
aparicion de anemia — especialmente: anemia de
enfermedad cronica

Tratamiento de la anemia en la ICC
— Beneficiosa para la sintomatologia y funcion cardiaca

— Puede producir profundas complicacionesen ICC y es
causa mayor de morbilidad y mortalidad

Se precisan ensayos controlados




