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Definición

La falla cardíaca es un síndrome clínico caracterizado por síntomas y signos típicos de insuficiencia 
cardíaca, adicional a la evidencia objetiva de una anomalía estructural o funcional del corazón.

Tabla 1. Criterios de Falla Cardíaca

FALLA CARDÍACA CON FRACCIÓN DE EYECCIÓN REDUCIDA

1. Síntomas típicos de falla cardíaca

2. Signos típicos de falla cardíaca

3. Fracción de eyección ≤ 40%

FALLA CARDÍACA CON FRACCIÓN DE EYECCIÓN CONSERVADA

1. Síntomas típicos de falla cardíaca

2. Signos típicos de falla cardíaca

3. Fracción de eyección > 40%

4. Enfermedad cardíaca estructural y/o disfunción diastólica

Abordar aspectos de prevención, dirigidos a las enfermedades cardiovasculares que generan disfunción 
ventricular izquierda, el diagnóstico precoz con la utilización de nuevos biomarcadores en población de 
riesgo, la utilización de métodos imagenológicos de alta tecnología como la ecocardiografía tridimensional 
o la resonancia magnética, y el tratamiento específico farmacológico y nuevos dispositivos, a la luz 
de nuestro sistema de salud, plantean un reto interesante de vital importancia para el cambio de las 
condiciones de morbimortalidad de la población colombiana afectada por la enfermedad.

El análisis de los efectos de programas de rehabilitación cardíaca estructurados dirigidos específicamente 
a estos pacientes, permitirá dar recomendaciones ajustadas a nuestra realidad, y definir su impacto 
socioeconómico, especialmente por el reintegro a la vida laboral, social y familiar del enfermo y al 
mejoramiento de las condiciones de su entorno, que le permita menores tasas de hospitalización, menor 
probabilidad de morir y acceso a alternativas terapéuticas avanzadas, como el trasplante cardíaco.

Justificación 

El síndrome de falla cardíaca es un problema mayor de salud pública, dado que es la etapa final de 
todas las cardiopatías crónicas conocidas, con alta prevalencia e incidencia y un costo de atención 
importante.  Es probable que la mejor intervención que modifique los resultados en el manejo de 
la patología se encuentre en la prevención, control y adecuado tratamiento de las enfermedades 
cardiovasculares que directamente inciden en su presentación. 

El diagnóstico precoz y tratamiento agresivo del paciente con hipertensión arterial, la terapia de 
reperfusión en la enfermedad coronaria aguda y crónica, la adecuada y oportuna indicación de 
cirugía en la enfermedad valvular y otros procedimientos permitirán disminuir la presentación de la 
falla cardíaca, sin embargo para cumplir este objetivo se requiere de estrategias poblacionales de 
educación y promoción en salud con altas inversiones económicas y resultados a largo plazo. 
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La detección de disfunción ventricular izquierda asintomática (etapa B) se convierte en una estrategia 
importante, específicamente en pacientes de alto riesgo para su desarrollo, puesto que la intervención 
en etapas tempranas puede modificar la evolución de la enfermedad, mejorar la calidad de vida y 
disminuir los desenlaces adversos.  Luego de establecida la enfermedad y su cortejo sintomático 
florido se deben aplicar otro tipo de estrategias que cambien el pronóstico y el indefectible progreso de 
la disfunción ventricular hasta llevar a la muerte al paciente.

La implementación de un programa que garantice el uso adecuado de los medicamentos disponibles que 
han demostrado mejorar la sobrevida y la calidad de vida en el paciente con síndrome de falla cardíaca 
con base en unas guías de manejo establecidas, que permita una mejor adherencia al tratamiento 
a través de la educación y promoción en salud tanto del paciente como de su familia y su entorno, y 
el fácil acceso a los recursos médicos por medio de la asesoría inmediata por personal entrenado, 
atención ambulatoria preferencial y admisión hospitalaria precoz, cuando sea necesario, tendrá un 
impacto positivo en la evolución de este grupo de enfermos.  Las estrategias deben incluir no solo el 
de clínica de falla cardíaca sino el de cuidado ambulatorio en casa y posiblemente el telemonitoreo.  
La inclusión de diversos escenarios, incluyendo personal de la salud, cuidadores y educadores que 
puedan implementar desde edades tempranas hábitos de vida saludable podrá, como estrategia a 
largo plazo, cambiar el panorama. 

La experiencia obtenida por programas interdisciplinarios sedimentados han demostrado una 
disminución a los seis meses del 23% en las visitas médicas generales, del 31% en las visitas al 
cardiólogo, y del 67% en las consultas por urgencias; además a los doce meses se disminuye en un 
87% las rehospitalizaciones por falla cardíaca, en un 74% las hospitalizaciones por cualquier causa, en 
un 36% el número de días de estancia hospitalaria, mejoría del estado funcional y por ende la calidad 
de vida y en dos estudios se ha demostrado mejoría en la sobrevida, aunque este último dato debe 
verse con precaución debido al diseño de ellos.  El registro europeo de falla cardíaca ha demostrado 
que la adherencia a las recomendaciones de las guías de práctica clínica tiene relación directa con la 
supervivencia, es decir, entre mayor es el número de recomendaciones utilizadas mayor la probabilidad 
de supervivencia de los pacientes.  Todo lo anterior redunda en una dramática disminución en el 
costo de atención de este grupo de pacientes y en el costo social por la disminución en los días de 
incapacidad laboral, invalidez y muerte.  Además, produce un gran beneficio en la esfera personal y 
familiar del individuo afectado permitiéndole ser mucho más productivo.

Antecedentes 

Falla Cardíaca Crónica
La falla cardíaca es un síndrome clínico definido por la presencia de síntomas o signos sugestivos 
de deterioro del gasto cardíaco y/o sobrecarga de volumen, tales como fatiga o disnea de esfuerzo, 
congestión pulmonar y edema periférico, producto de una alteración anatómica, estructural o funcional 
miocárdica que altera el llenado o el vaciamiento ventricular e impide satisfacer adecuadamente las 
demandas metabólicas del organismo.  La fracción de eyección (FE) es la medida más utilizada para 
definir la función ventricular y se considera normal o levemente disminuida cuando está por encima 
del 40%, con lo cual se define falla cardíaca con fracción de eyección preservada.  Cuando la FE es 
menor del 40% se define falla cardíaca con fracción de eyección reducida.  La enfermedad coronaria 
es la causa más frecuente de falla cardíaca, siendo el evento disparador en alrededor del 70% de los 
casos, la enfermedad valvular en el 10% y otro 10% es debido a cardiomiopatías.  La hipertensión 
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arterial interviene como causa, asociada a los episodios de descompensación, y como comorbilidad.  
La hipertensión arterial puede estar presente hasta en el 70% de los casos.  Otras causas menos 
frecuentes son: drogas, toxinas como el alcohol y la cocaína, enfermedades de depósito, cardiomiopatía 
periparto y alteraciones endocrinas, entre otros.

Los síntomas cardinales de la enfermedad son la disnea y la fatiga, que limitan la tolerancia al ejercicio, 
y la retención de líquidos, que produce congestión pulmonar y edema periférico.  Es claro que la 
sintomatología no tiene una correlación directa con la función ventricular, puesto que hasta un 20% de 
los pacientes que tienen una fracción de expulsión menor del 40% no tienen criterios de falla cardíaca 
y solo el 42% de los pacientes con fracción de expulsión menor del 30% tienen disnea de esfuerzo.  
El diagnóstico se establece con la sospecha clínica, especialmente en pacientes de alto riesgo, y 
la realización de una radiografía de tórax, el electrocardiograma de doce derivaciones y los niveles 
séricos de péptido natriurético cerebral. Los niveles de péptido natriurético deben interpretarse a la 
luz del cuadro clínico, puesto que con manifestaciones floridas su valor diagnóstico es reducido, sin 
embargo en este escenario podría tener utilidad pronóstica.  De la misma manera la forma de inicio 
del síndrome cambia los puntos de corte para diagnóstico, es decir en pacientes con inicio del cuadro 
insidioso valores mayores de 35 picogramos/mL o de la porción N terminal del pro BNP mayores de 
125 picogramos/mL (pg/mL) sugieren el diagnóstico; en pacientes con inicio agudo niveles de BNP 
mayores de 100 pg/mL o de NT-pro BNP mayor de 300 pg/mL sugieren el diagnóstico y niveles por 
debajo casi que descartan la presencia de falla cardíaca.  El nuevo algoritmo permite la utilización de 
métodos imagenológicos como la ecocardiografía para establecer el diagnóstico, en pacientes con 
sospecha clínica.

Tabla 2. Etapas de la falla cardíaca

ETAPA A Alto riesgo de falla cardíaca
Hipertensión arterial, enfermedad coronaria, 
diabetes mellitus, historia familiar de cardiomio-
patía

ETAPA B Disfunción ventricular asintomá-
tica

Infarto de miocardio previo, enfermedad valvu-
lar asintomática, otras causas de disfunción

ETAPA C Disfunción ventricular sintomática Enfermedad cardíaca estructural conocida

ETAPA D Falla cardíaca avanzada refrac-
taria

Síntomas severos, múltiples hospitalizaciones, 
pobre estado funcional

Etapa B
El objetivo primordial del manejo del paciente con falla cardíaca es la prevención y control de los 
factores que producen disfunción ventricular y el síndrome clínico, prevenir la progresión al síndrome 
clínico una vez se haya establecido la disfunción ventricular, mantener o mejorar la calidad de vida y 
prolongar la sobrevida.

Manejo Farmacológico
• Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina (IECAS). Los pacientes con falla 

cardíaca debido a disfunción ventricular sistólica deben recibir IECAS a menos que existan 
contraindicaciones.  Su utilización ha demostrado reducir la mortalidad, disminuir el número de 
hospitalizaciones y mejorar la calidad de vida.  En pacientes con infarto agudo de miocardio y 
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disfunción ventricular asintomática han demostrado disminuir la mortalidad y la incidencia de 
reinfarto a largo plazo posiblemente por su efecto sobre la remodelación ventricular.

• Betabloqueadores. Diversos estudios han demostrado efecto benéfico en su utilización en este 
grupo de pacientes.  Durante el seguimiento se ha demostrado disminución en la mortalidad del 
65% a los seis meses, disminución del número de hospitalizaciones, mejoría en la calidad de vida 
y en la fracción de expulsión.

• Bloqueadores de los receptores de angiotensina II (ARA II). Son particularmente útiles en los 
pacientes que no toleran la administración de IECAS.

Etapa C y D
Los objetivos del tratamiento del síndrome clínico incluyen, además de los ya enunciados, disminuir 
los episodios de descompensación y hospitalizaciones, maximizar la independencia en la vida diaria, 
mejorar la capacidad de ejercicio, mejorar la sensación de bienestar y reducir el costo de atención.  
Estos objetivos se logran a través de la corrección de la enfermedad de base cuando es posible, el 
control de los factores precipitantes, la utilización juiciosa de los medicamentos, el adecuado uso 
de la terapia no farmacológica y de rehabilitación y la consideración de terapias nuevas tales como 
resincronización cardíaca, cirugía alternativa para falla cardíaca, dispositivos de asistencia ventricular 
y trasplante cardíaco en el momento adecuado.

• Espironolactona. Se ha demostrado que su utilización en dosis bajas asociadas a IECAS produce 
disminución del 30% en la mortalidad, del 35% en la frecuencia de hospitalizaciones y mejora el 
estado funcional, sin producir aumento de la incidencia de hipercalemia.  Está indicado en pacientes 
en estado funcional II-IV a pesar de tratamiento optimo o en pacientes con falla cardíaca postinfarto 
asociado al betabloqueadores y al IECA.

• Digitálicos. En el reciente estudio DIG se encontró que la utilización de digitálicos aunque no 
mejora la sobrevida en el grupo total de pacientes, si produce una disminución significativa en la 
mortalidad secundaria a empeoramiento de la falla cardíaca y en el número de hospitalizaciones.  
Un análisis del estudio DIG demostró disminución de la mortalidad en el grupo de pacientes que al 
mes de seguimiento tenían niveles séricos entre 0.5-0.8 ng/ml. 

• Vasodilatadores. Hidralazina-dinitrato de isosorbide. Los estudios de veteranos I y II demostraron 
que la terapia combinada con dosis altas de estas drogas mejora los síntomas y la sobrevida.  La 
adición de dosis fijas de estos medicamentos a la terapia convencional disminuye la mortalidad en 
pacientes de raza negra en estado funcional III-IV. 

• Diuréticos. Su utilización no ha demostrado afectar la sobrevida.  Sin embargo, es una medida 
terapéutica útil en los pacientes con síntomas o signos de sobrecarga de volumen.

• Inotrópicos. La utilización de inotrópicos como el milrinone, vesnarinone, ibopamina, pimobendan, 
flosequinan y otros no han demostrado efecto benéfico en los pacientes con falla cardíaca y algunos 
por el contrario han aumentado la mortalidad, por lo cual no está justificada su utilización a largo 
plazo; solo se utiliza en los casos de descompensación aguda. 

• Ivabradina. Es un medicamento que actúa sobre la corriente If del nodo sinusal, disminuyendo la 
pendiente de la fase 4 del potencial de acción, y por ende la frecuencia cardíaca.  En los recientes 
estudios BEAUTIFUL y SHIFT se demostró su utilidad en pacientes con falla cardíaca que persisten 
con frecuencia cardíaca >70 LPM, a pesar de los betabloqueadores o que no los toleran y están en 
ritmo sinusal.
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Tratamiento No Farmacológico
La actividad física regular puede ser utilizada en forma segura en pacientes con falla cardíaca 
compensada en estadio funcional I-III con el fin de mejorarlo, disminuir los síntomas y la activación 
neurohormonal.  Es recomendable que los pacientes en estadio funcional II-IV tengan supervisión 
médica durante las primeras ocho semanas de entrenamiento en un programa multidisciplinario de 
Rehabilitación Cardíaca.  Restringir la ingesta de sodio a 3 gr diarios, de líquidos a 1000-1800 cc día y 
de alcohol.  Insistir en el monitoreo de peso como parte de una rutina diaria y considerar como signo de 
alarma el aumento de 2.5 Kg en una semana.  Los pacientes con falla cardíaca deben ser vacunados 
anualmente contra la influenza y evitar drogas potencialmente deletéreas.

Clínica de Falla Cardíaca
La utilización de estrategias como la clínica de falla cardíaca permiten que un mayor número de 
pacientes se beneficien de alternativas terapéuticas que impactan no solo morbilidad sino mortalidad, 
mayor adherencia y un seguimiento más estricto con prevención de hospitalizaciones y en caso de 
necesitarse, menos días de estancia.  Se debe considerar referir a los pacientes con síndrome de 
falla cardíaca que cumplan con las siguientes características: pacientes recientemente hospitalizados 
por descompensación, pacientes de alto riesgo, con estado funcional NYHA III o IV persistente, 
hospitalizaciones frecuentes, pacientes ancianos, pacientes con múltiples comorbilidades, pacientes 
con historia de depresión o con alteraciones cognitivas y con falta de adherencia o inadecuado soporte 
social o familiar. 

El objetivo es ofrecerle al paciente con falla cardíaca una atención integral que permita mejorar la 
calidad de vida y la sobrevida.  Dentro de sus actividades primordiales están: realizar prevención 
primaria y secundaria, educación y promoción en salud, mejorar la adherencia al tratamiento 
farmacológico y no farmacológico, mejorar el estado funcional, maximizar la independencia en la vida 
diaria, mantener la estabilidad clínica una vez se haya logrado; mejorar la calidad de vida, disminuir el 
número de consultas presenciales anuales al médico general, al cardiólogo y al servicio de urgencias; 
disminuir el número de episodios de descompensación, de hospitalizaciones y rehospitalizaciones por 
año, disminuir el número de días de estancia hospitalaria y la mortalidad.  Debe establecer vías de 
comunicación efectivas con otros niveles de atención para recibir pacientes de difícil manejo, resolver 
inquietudes de los médicos generales o especialistas con respecto al manejo de pacientes específicos 
y contraremitir a aquellos que hayan sido estabilizados, establecer programas de capacitación para 
personal de la salud, cuidadores y educadores que permitan un mejor conocimiento de la enfermedad.

Falla Cardíaca Aguda
La falla cardíaca aguda es un síndrome clínico producto de una alteración anatómica, estructural o 
funcional miocárdica que altera el llenado o el vaciamiento ventricular e impide satisfacer adecuadamente 
las demandas metabólicas del organismo, el cual se inicia en forma rápida o produce cambios en 
los signos o síntomas de falla cardíaca y que requiere terapia urgente.  Aunque usualmente está 
relacionada con congestión pulmonar, se reconocen tres entidades clínicas diferentes tales como 
un episodio de descompensación de falla cardíaca crónica (75%), falla cardíaca de novo (20%) y 
falla cardíaca terminal con disfunción ventricular severa (5%), asociada a un estado de bajo gasto 
persistente. 
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Los pacientes se estadifican de acuerdo a la presencia o no de congestión como húmedo o seco y 
de acuerdo a la presencia o no de hipoperfusión como caliente o frio.  Como resultado establecemos 
cuatro categorías así: clase I caliente-seco (A), clase II caliente-húmedo (B), clase III frío-húmedo 
(C) y clase IV frío-seco (L). Aunque la correlación clínica y hemodinámica no es exacta, permite una 
mejor aproximación terapéutica y en casos refractarios la corroboración con las medidas derivadas del 
catéter de arteria pulmonar.

Tabla 3. Clasificación de la falla cardíaca aguda

HIPOPERFUSIÓN

CONGESTIÓN

NO SI

NO CALIENTE-SECO
A

CALIENTE-HÚMEDO
B

SI FRIO-SECO
L

FRIO-HÚMEDO
C

El objetivo primordial del manejo del paciente con falla cardíaca aguda es controlar los síntomas 
clínicos, lograr la estabilidad hemodinámica y disminuir el riesgo de muerte.  Es preferible dar manejo 
intrahospitalario a los pacientes con falla cardíaca y evidencia clínica o electrocardiográfica de isquemia 
miocárdica aguda, edema pulmonar o dificultad respiratoria severa, saturación de oxigeno menor del 
90%, enfermedad médica severa asociada, anasarca, hipotensión sintomática o sincope, refractariedad 
al manejo ambulatorio e inadecuado soporte social. 

Falla Cardíaca Avanzada
La falla cardíaca avanzada puede ser definida como una enfermedad crónica, aunque no necesariamente 
irreversible, la cual independiente de su etiología, se presenta con alguna de las siguientes 
características: síntomas severos como disnea o fatiga en reposo, usualmente clase funcional NYHA III 
o IV, hipoperfusión periférica, disfunción cardíaca severa caracterizada por fracción de eyección <30%, 
patrón de llenado ventricular seudonormal o restrictivo, altas presiones de llenado con presión en cuña 
>16 mmHg, niveles elevados de péptidos natriuréticos, capacidad funcional deteriorada evidenciada 
por incapacidad de realizar ejercicio, prueba de caminata de 6 minutos < 300 metros o consumo de 
oxigeno <12 ml/Kg/minuto o historia de más de una hospitalización en los últimos 6 meses a pesar de 
la utilización del armamentario terapéutico adecuado, incluyendo terapia de resincronización cardíaca, 
si está indicada. 

El tratamiento de la falla cardíaca avanzada no difiere de las recomendaciones para la falla cardíaca 
crónica, sin embargo debe tenerse consideración para la utilización de dispositivos de estimulación 
eléctrica, como terapia de resincronización cardíaca con marcapasos tricameral, cardiodesfibriladores 
implantables, dispositivos de asistencia ventricular, manejo quirúrgico de patologías específicas o 
como alternativas y trasplante cardíaco.
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Objetivo General

Desarrollar de manera sistemática recomendaciones basadas en la evidencia para la prevención, el 
diagnóstico oportuno, el tratamiento y la rehabilitación de pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca, con el propósito de disminuir las complicaciones, mejorar la función y la calidad de vida, con 
un equipo interdisciplinario y con la participación de pacientes y actores involucrados en la atención de 
esta enfermedad.

Objetivos específicos
• Desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia con base en el sistema GRADE 

acerca de la detección temprana, atención integral, seguimiento y rehabilitación de pacientes con 
diagnóstico de falla cardíaca etapa B.

• Desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia con base en el sistema GRADE 
acerca de la detección temprana, atención integral, seguimiento y rehabilitación de pacientes con 
diagnóstico de falla cardíaca con FE reducida y preservada etapa C.

• Desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia con base en el sistema GRADE 
acerca de la detección temprana, atención integral, seguimiento y rehabilitación de pacientes con 
diagnóstico de falla cardíaca aguda.

• Desarrollar grupos de recomendaciones basadas en evidencia con base en el sistema GRADE 
acerca de la detección temprana, atención integral, seguimiento y rehabilitación de pacientes con 
diagnóstico de falla cardíaca avanzada.

• Mejorar la función, la calidad de vida y disminuir la discapacidad por medio de recomendaciones 
basadas en la mejor evidencia disponible para el tratamiento y rehabilitación de adultos con falla 
cardíaca. 

• Disminuir el impacto de las complicaciones y la discapacidad por medio de recomendaciones 
basadas en la mejor evidencia disponible para el diagnóstico oportuno, la prevención y el tratamiento 
de las complicaciones en la falla cardíaca.

Alcance

La subguía de estadios iniciales evaluará principalmente la eficacia, efectividad, eficiencia de alternativas 
para la detección temprana, seguimiento de pacientes adultos hombres y mujeres con este problema. 
La subguía de falla cardíaca declarada (grados avanzados C y D) evaluará principalmente la eficacia, 
efectividad, eficiencia y seguridad de alternativas para la atención integral, seguimiento y rehabilitación 
de pacientes adultos hombres y mujeres con síndrome de falla cardíaca aguda, crónica y avanzada.

Población 

Adultos hombres y mujeres mayores de 18 años con diagnóstico de falla cardíaca con clasificación B, 
C y D (ACC/ AHA). 
No están incluidos los pacientes con enfermedades miopáticas específicas como las enfermedades de 
depósito, con falla cardíaca derecha aislada o con trasplante de corazón, del cual solo se abordaran 
las indicaciones.
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Ámbito asistencial, lugar de aplicación 

Las recomendaciones de esta GPC son dirigidas principalmente a médicos generales, enfermeras, 
especialistas en: urgencias, medicina interna, cardiología clínica, cardiología intervencionista, 
cardiólogos electrofisiólogos, cirugía cardiovascular, cuidado crítico, medicina física y rehabilitación, 
medicina del deporte y rehabilitadores cardíacos, terapeutas físicos, ocupacionales, nutricionistas, 
psicólogos, salubristas, pacientes y cuidadores.  Los escenarios contemplados son: ambulatorio y 
hospitalario.

Resumen de las Recomendaciones

Falla Cardíaca Diagnóstico

1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardíaca.  BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía
¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardíaca cual es la capacidad 
diagnóstica del péptido natriurético tipo B y el NT-proBNP, comparada con el cuadro clínico o 
ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR + y LR-?
Se observó que la mayoría de estudios sobre la capacidad diagnóstica del BNP y el NT-proBNP han 
sido desarrollados en dos escenarios clínicos: urgencias y consulta ambulatoria, así que se decidió 
dividir la pregunta inicial según estos dos escenarios.

Recomendación
priorizada

1. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía en urgencias

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 
pg/mL o el NT-proBNP con un punto de corte de 300 pg/mL, en pacientes mayores de 18 
años que consultan al servicio de urgencias con signos o síntomas sugestivos de falla 
cardíaca para descartar la falla cardíaca como causa de los síntomas.
Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación
priorizada

2. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía en consulta ambulatoria

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 
pg/mL, en pacientes mayores de 18 años que consultan de manera ambulatoria con 
signos o síntomas sugestivos de falla cardíaca para descartar la falla cardíaca como 
causa de los síntomas.
Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Se recomienda evaluación de síntomas y signos sugestivos de falla cardíaca durante 
el contacto inicial del paciente con el profesional de salud.

- Describir claramente los factores de riesgo asociados, si se han alcanzado metas en 
su manejo y las intervenciones recibidas.  

- Utilizar la clasificación de la NYHA y por etapas: A, B, C y D. 

- Realizar un electrocardiograma de 12 derivaciones y una radiografía de tórax previo 
a la medición de los niveles séricos de péptido natriurético.
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2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular
¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardíaca, cuál es la capacidad del 
BNP/NT-pro-BNP para el diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda? 

Recomendación 3. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) para tamización de disfunción 
ventricular izquierda en pacientes mayores de 40 años con al menos un factor de riesgo 
cardiovascular, definido como la presencia de hipertensión arterial, hipercolesterolemia, 
obesidad, enfermedad coronaria o vascular periférica, diabetes, arritmias o enfermedad 
valvular.  Los pacientes con valores mayores a 50 pg/mL deben ser llevados a 
ecocardiografía y valoración especializada en caso de ser necesario. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

3. Resonancia magnética vs. biopsia endomiocárdica y ecocardiografía 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca de etiología desconocida, cual es 
la capacidad diagnostica de la RMN comparada con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la 
ecocardiografía y entre ellas en serie o en paralelo, en términos de sensibilidad, especificidad, falsos 
positivos y negativos y LR+ y LR-? 

Recomendación 4. Resonancia magnética vs. biopsia endomiocárdica y ecocardiografía

Fuerte a favor
Se recomienda realizar resonancia magnética cardíaca en pacientes mayores de 18 
años con síndrome de falla cardíaca de etiología no isquémica, si con la historia clínica 
y la ecocardiografía no se ha precisado la etiología.

Consenso de expertos.

Punto de buena 
práctica

Por ser un procedimiento invasivo debe proporcionarse información sobre la tasa de 
complicaciones relacionadas con la realización de la biopsia endomiocárdica, en caso 
de estar indicada, y realizarse en centros especializados.   

4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardíaca  
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con sospecha de enfermedad 
coronaria, cuál es la utilidad de la realización de angiografía coronaria comparada con no hacerlo, 
mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la mortalidad a 12 meses? 

Recomendación 5. Indicación de angiografía coronaria en falla cardíaca  

Fuerte a favor
Se recomienda la realización de angiografía coronaria invasiva en pacientes con falla 
cardíaca y sospecha de enfermedad coronaria que sean potenciales candidatos a  
revascularización miocárdica.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Proporcionar información sobre la tasa de complicaciones relacionadas con la 
realización de la angiografía coronaria y las posibilidades de intervención percutánea 
o quirúrgica.

- Proporcionar información detallada de las posibilidades de acceso vascular arterial 
por vía radial versus femoral.
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Falla Cardíaca Aguda

5. Ventilación mecánica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de ventilación 
mecánica no invasiva comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, 
la disnea y la mortalidad intrahospitalaria?

Recomendación 6. Ventilación mecánica rutinaria

Fuerte en contra
No se recomienda el uso rutinario de ventilación mecánica no invasiva comparada con 
suplemento de oxígeno estándar para disminuir la mortalidad o las tasas de intubación 
endotraqueal en mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�
Recomendación 7. Ventilación mecánica 

Débil a favor
Se sugiere considerar la ventilación mecánica no invasiva como ayuda al tratamiento 
estándar para disminuir la disnea o la acidemia en caso de no mejoría con el tratamiento 
inicial.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Aceptación por parte del paciente del uso de la técnica antes de iniciarla.

- Evaluar que el Glasgow sea mayor de 9.

- Asegurar la sincronía paciente-ventilador

- Asegurar secreciones escasas y descartar neumonía asociada

- Evaluar la respuesta una hora después del inicio del tratamiento, corrección de 
acidosis e hipoxemia, para determinar en forma precoz la necesidad de intubación. 

6. Diuréticos en falla cardíaca aguda con síntomas congestivos
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, con síntomas congestivos la 
utilización de diuréticos de asa comparada con no hacerlo disminuye la disnea y el peso, los síntomas, 
la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria, sin aumentar la tasa de falla renal o producir 
alteraciones electrolíticas?

Recomendación 8. Diuréticos en falla cardíaca con síntomas congestivos

Fuerte a favor
Se recomienda el uso de diuréticos de asa por vía intravenosa en pacientes con falla 
cardíaca aguda con síntomas y signos congestivos. Se debe vigilar de manera estrecha 
la función renal y los electrolitos. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Solicitar nivel de electrolitos, BUN y creatinina al inicio y control cada tercer día.

- Considerar controles más frecuentes en pacientes ancianos (>65 años).

- Reducir la dosis en caso de retención de azohados y considerar otra estrategia para 
el manejo de la sobrecarga de volumen. 
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7. Diuréticos en bolo intravenoso vs. infusión en falla cardíaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de diuréticos de 
ASA intravenoso en bolos comparado con infusión, disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la 
estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Recomendación 9. Diuréticos en falla cardíaca. Bolos vs. infusión

Fuerte a favor Se recomienda el uso de diuréticos de asa (furosemida) en bolos intravenosos sobre la 
infusión continua intravenosa en pacientes con falla cardíaca aguda. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

8. Vasodilatadores en Falla Cardíaca Aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de 
vasodilatadores como nitroglicerina, nitroprusiato, serelaxina intravenosa, comparado con placebo y 
entre ellos, disminuye la disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Recomendación 10. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda: Nitroprusiato

Débil a favor
Se sugiere la utilización de nitroprusiato en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda sin hipotensión, además del manejo estándar para mejoría de 
parámetros hemodinámicos. 
Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 11. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda: Nitroglicerina

Débil a favor Se sugiere la utilización de nitroglicerina en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda sin hipotensión, para mejoría de la disnea.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática.

- Se desarrolla tolerancia con infusiones continuas por más de 24 horas. 

9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. Dopamina vs. Norepinefrina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de vasopresores 
como dopamina comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad 
intrahospitalaria?

Recomendación 12. Dopamina vs. norepinefrina en falla cardíaca aguda

Fuerte a favor Se recomienda en pacientes con falla cardíaca aguda, que requieren vasopresores usar 
norepinefrina en lugar de dopamina para  disminuir la mortalidad y  riesgo de arritmias. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Administrar por vena central

- La infusión no debe ser administrada por la misma vía para medición de parámetros 
hemodinámicos. 
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10. Inotrópicos en falla cardíaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de levosimendán, 
milrinone o dobutamina comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la 
mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de vida a seis meses?

Recomendación 13. Inotrópicos en falla cardíaca aguda uso rutinario

Fuerte en contra No se recomienda el uso rutinario de inotrópicos en pacientes con falla cardíaca aguda 
para disminuir la mortalidad o la estancia hospitalaria.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 14. Inotrópicos en falla cardíaca aguda

Débil a favor

Se sugiere el uso de inotrópicos en pacientes con falla cardíaca descompensada y signos 
de hipoperfusión, hipotensión, acidosis metabólica o choque y con causas potencialmente 
reversibles de la descompensación para mejorar las variables hemodinámicas, mientras 
se brindan otras terapias que permitan la recuperación del paciente.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Vigilar signos vitales para detectar hipotensión y taquicardia inducida por el uso de 
inodilatadores.

- Considerar la no utilización del bolo inicial si se utiliza milrinone o levosimendán en 
pacientes con presión arterial sistólica < 90 mmHg.

- No utilizar milrinone en falla cardíaca aguda secundaria a cardiopatía de etiología 
isquémica. 

- Vigilancia continua de ritmo cardíaco por el aumento de la frecuencia de arritmias 
con su uso. 

- Considerar uso de catéter en arteria pulmonar 

11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, que venían recibiendo 
betabloqueadores su continuación, la modificación de la dosis comparada con su suspensión, disminuye 
la disnea, la estancia hospitalaria, la tasa de rehospitalización y la mortalidad a 90 días?

Recomendación 15. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda

Fuerte a favor
Se recomienda continuar el tratamiento betabloqueador en pacientes con falla cardíaca 
crónica que reciben este tipo de medicamentos y presentan una descompensación 
aguda, a menos que presenten hipotensión, bloqueo AV avanzado o bradicardia. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática y 
otros efectos adversos.

- Considerar la reducción de la dosis o suspensión en caso de hipotensión.

- Suspender su utilización en caso de requerir vasopresor en infusión. 
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12. Catéter Swan Ganz 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la inserción de catéter de 
flotación en la arteria pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado 
funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a  6 
meses? 

Recomendación 16. Catéter Swan Ganz en falla cardíaca aguda

Fuerte en contra
No se recomienda usar de rutina el catéter de arteria pulmonar en pacientes con falla 
cardíaca aguda para disminución de mortalidad, estancia hospitalaria ni mejoría de 
clase funcional. 
Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación 17. Catéter Swan Ganz en choque cardiogénico

Débil a favor
Se sugiere considerar el uso del catéter de arteria pulmonar en pacientes con choque 
cardiogénico refractario a terapia médica óptima, soporte inotrópico, soporte ventricular 
o candidatos a trasplante cardíaco.
Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Solicitar radiografía de tórax posterior a su implantación para determinar posición 
del catéter y detectar complicaciones.   

- En caso de acceso fallido en un lado, descartar complicaciones antes de puncionar 
el lado contralateral.

- Evaluar la respuesta de los parámetros hemodinámicos con el uso de inodilatadores 
solos o combinados.

- Evaluar la respuesta de los parámetros hemodinámicos con el uso de dispositivos 
de asistencia ventricular

- Evitar tiempos prolongados de inflado del balón del catéter.

- Revisar el acceso vascular frecuentemente para detectar infección.

Falla Cardíaca Crónica Estadio B

13. ARA II / IECAS
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación  B de la ACC/AHA, 
la administración de ARA II/IECAS comparado con placebo, disminuyen la progresión a falla cardíaca 
estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla cardíaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 18. ARA II / IECAS en falla cardíaca

Fuerte a Favor Se recomienda el uso de Inhibidores de la ECA en pacientes con falla cardíaca estadío 
B para disminuir la progresión de la falla cardíaca.
Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 19. ARA II / IECAS en postinfarto

Fuerte a Favor

Se recomienda el uso de inhibidores de la ECA o bloqueadores del receptor de angio-
tensina en pacientes postinfarto con disfunción ventricular asintomática para disminuir 
la progresión de la falla cardíaca.  
Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕
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14. Betabloqueadores
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación B de la ACC/AHA, la 
administración de betabloqueadores comparado con placebo, disminuyen la progresión a falla cardíaca 
estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla cardíaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 20.  Betabloqueadores en falla cardíaca B

Fuerte a favor Se recomienda el uso de betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca estadío B 
para reducir la mortalidad. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Punto de buena 
práctica

Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática y 
otros efectos adversos.

15. Cardiodesfibrilador en cardiopatía isquémica etapa B
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación B de la ACC/AHA 

secundaria a cardiopatía isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 
40 días después del evento o tres meses después de la revascularización, la implantación de un 
CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

21.  Cardiodesfibrilador en cardiopatía isquémica etapa B

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de un CDI para reducir la mortalidad en pacientes con 
falla cardíaca de origen isquémico, clasificación B en terapia farmacológica óptima, con 
FE <35%, 40 días después de un infarto o 3 meses después de un procedimiento de 
revascularización miocárdica, con una expectativa de vida mayor a un año y con buen 
estado funcional.  

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Punto de buena 
práctica

Esto debe realizarse por grupo especializado multidisciplinario
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Falla Cardíaca Crónica Estadio C

16. Medidas no farmacológicas.  Restricción de líquidos y sal
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la utilización de medidas no 
farmacológicas: restricción de líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el 
estado funcional, la tasa de rehospitalización y disminuye los síntomas congestivos a corto plazo (30 
días)?

Recomendación 22. Restricción de sal y líquidos 

Fuerte a favor
Se recomienda la restricción de sal entre 3 a 5 gr día y de líquidos de 1.5L-2L día 
en pacientes con falla cardíaca clase funcional NYHA III-IV  para mejorar los signos y 
síntomas congestivos y disminuir  hospitalizaciones. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 23. Restricción de sal y líquidos mínimos

Fuerte en contra
No se recomienda la restricción de sal a menos de 3 gr día ni de líquidos menos de 1.2 L 
día, en pacientes con falla cardíaca clase funcional NYHA III-IV por riesgo de disfunción 
renal, aumento de la sensación de sed y reducción de la calidad de vida.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- No se recomiendan restricciones severas.

- Preguntar diariamente al paciente por la presencia de sensación de sed y realizar 
ajustes de los líquidos de acuerdo a esta.

17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, el tratamiento con base en los 
niveles de péptido natriurético cerebral comparado con la evolución clínica y las dosis objetivo de 
medicamentos, disminuyen la mortalidad y la tasa de hospitalización a 6-12 meses?

Recomendación 24.  Dosis objetivo de la terapia farmacológica

Fuerte a favor Se recomienda lograr las dosis objetivo de la terapia farmacológica, independiente del 
nivel de péptidos natriuréticos.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 25.  Péptidos natriuréticos

Débil a favor
Se sugiere utilizar como estrategia la terapia guiada por BNP o NT pro BNP para 
favorecer que se logren las dosis objetivo de la terapia farmacológica, en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��
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18.  Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o 
nebivolol

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, 
la administración de metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo 
disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado 
funcional y la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento?

Parte 1. Betabloqueadores vs. placebo

Recomendación
priorizada

26.  Betabloqueadores vs. placebo

Fuerte a favor Se recomienda el uso de betabloqueadores en los pacientes con falla cardíaca estadío 
C o D para disminuir la mortalidad, las hospitalizaciones y evitar el deterioro funcional. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Punto de buena 
práctica

El efecto de estos medicamentos no es de grupo, por lo que se debe utilizar alguno de 
los betabloqueadores recomendados. 

Parte 2. Betabloqueadores entre ellos
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, 
la administración de metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparados entre ellos, 
disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y rehospitalización, y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

27.  Betabloqueadores entre ellos

Fuerte a favor
Se recomienda el uso de alguno de los siguientes betabloqueadores: carvedilol, 
metoprolol succinato, bisoprolol o nebivolol en pacientes con falla cardíaca y FE menor 
o igual a 40%, en dosis e intervalos recomendados. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

 



Universidad de Antioquia38

Introducción

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, la 
administración de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina comparado con placebo o 
con bloqueadores del receptor de angiotensina o combinados con éste último disminuye la mortalidad, 
la tasa de reinfarto, y de rehospitalizaciones y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 y 24 
meses?

Recomendación
priorizada

28. IECAS en Falla Cardíaca C y D 

Fuerte a favor

Se recomienda el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina en los 
pacientes con falla cardíaca C y D con fracción de eyección menor al 35%.  En los 
pacientes que no toleran el inhibidor de enzima convertidora se recomienda el uso de 
bloqueadores del receptor de angiotensina. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 29. Combinación IECAS/ARA II en intolerancia a antialdosterónicos

Débil a favor

Se sugiere el uso simultáneo de inhibidores de enzima convertidora y bloqueadores 
del receptor de angiotensina en pacientes que continúan sintomáticos y no toleran 
antialdosterónicos. Esta terapia debe ser realizada por grupos especializados en el 
manejo de falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena 
práctica

- La combinación de estos medicamentos debe considerarse solo por grupos 
especializados en manejo de falla cardíaca.

- Monitorizar función renal y electrolitos previo al inicio y en el seguimiento. 

20. Diuréticos de asa en falla cardíaca crónica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la administración de diuréticos de 
asa comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado 
funcional y la calidad de vida a 12 - 24 meses?

Recomendación 30. Diuréticos de asa en falla cardíaca crónica

Débil a favor
Se sugiere el uso de diuréticos de asa en pacientes con síndrome de falla cardíaca con 
síntomas congestivos para evitar el empeoramiento de la falla cardíaca, mejorar los 
síntomas de congestivos y posiblemente reducir la mortalidad.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���
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21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección reducida 
la utilización de medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con 
placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad 
de vida a 12-24 meses?

Recomendación
priorizada

31. Antialdosterónicos. Espironolactona o eplerenona

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de medicamentos antialdosterónicos en pacientes con falla 
cardíaca NYHA II-IV con FE <40% para disminuir la mortalidad global y la incidencia de 
hospitalización debida a cualquier causa, en pacientes con tasa de filtración glomerular > 
30mL/min/1.73 m2 y potasio <5mEq/L.  Los pacientes con falla cardíaca NYHA II deben 
tener historia previa de hospitalización por causa cardiovascular o niveles elevados de 
BNP. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Monitorizar al inicio y en el seguimiento los niveles de potasio, función renal y la 
dosis de los diuréticos para minimizar el riesgo de hipercalemia y falla renal.

- En los pacientes con efectos colaterales por espironolactona, por ejemplo 
ginecomastia o mastodinia, debe considerarse el uso de eplerenona.

22. Betametildigoxina o digoxina
¿En  pacientes  mayores  de  18  años  con  síndrome  de  falla  cardíaca la utilización de betametildigoxina 
o digoxina comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el 
estado  funcional y la calidad de vida a 12-24  meses, sin incrementar los efectos adversos relacionados 
con toxicidad?

Recomendación 32.  Betametildigoxina o digoxina

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de digitálicos en pacientes con falla cardíaca NYHA II-
IV con FE<40%, quienes han presentado respuesta insuficiente o intolerancia al 
tratamiento convencional de primera línea para disminuir la tasa de hospitalización 
debida a cualquier causa. No mejora la tasa de mortalidad. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Monitorizar al inicio los niveles de digoxina, 8 horas después si se utilizó por vía 
intravenosa o 5-7 días por vía oral.

- Mantener niveles entre 0.5-0.8 ng/mL

- Vigilar concentraciones séricas si hay deterioro clínico, alteración de la función 
renal, alteraciones del ritmo cardíaco, signos de intoxicación o combinación con 
drogas que alteren los niveles.

- Utilizar nomograma validado para modificar la dosis de sostenimiento.
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23. Trimetazidina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca la utilización de trimetazidina 
comparada con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional 
y la calidad de vida a 12-24 meses?

Recomendación 33.  Trimetazidina

Débil a favor
Se sugiere la utilización de trimetazidina en pacientes con falla cardíaca con FE 
<40% de etiología isquémica para disminuir la tasa de hospitalización debida a causa 
cardiovascular, mejorar el estado funcional y la calidad de vida. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

24. Ivabradina 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con intolerancia o efectos adversos 
secundarios al uso de betabloqueadores o con frecuencia cardíaca mayor de 70 latidos por minuto, 
luego de manejo médico óptimo, la utilización de ivabradina comparado con placebo disminuye la 
mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de miocardio a 12-24 
meses?

Recomendación 34.  Ivabradina

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de ivabradina en pacientes con falla cardíaca NYHA II-IV 
con FE <40% con intolerancia a los betabloqueadores o con frecuencia cardíaca en 
reposo mayor de 70 latidos por minuto a pesar de su utilización, con el objetivo de 
disminuir la hospitalización por causa cardiovascular o por cualquier causa. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Establecer claramente la razón de la intolerancia al betabloqueador antes de 
considerar el inicio de la terapia.

- Intentar la titulación de betabloqueador y lograr dosis recomendadas, antes de 
considerar la terapia combinada 



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 41

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la administración de dosis fijas 
de dinitrato de isosorbide-hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 6-12 meses?

Recomendación 35. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

Débil a favor

Se sugiere la utilización de la combinación dinitrato de isosorbide-hidralazina en 
pacientes con falla cardíaca NYHA III-IV con FE <40%, que hayan presentado respuesta 
insuficiente o intolerancia al tratamiento convencional de primera línea, para disminuir 
la mortalidad por cualquier causa y la tasa de hospitalización debida a insuficiencia 
cardíaca. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���
Recomendación 36. Dinitrato de isosorbide-hidralazina en afrodescendientes

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de la combinación dinitrato de isosorbide-hidralazina en 
pacientes afrodescendientes con falla cardíaca NYHA III–IV con FE <40%, que hayan 
presentado respuesta insuficiente o intolerancia al tratamiento convencional de primera 
línea, con el fin de disminuir la mortalidad por cualquier causa y la tasa de hospitalización 
debida a insuficiencia cardíaca.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, espironolactona y digoxina en fracción de eyección 
preservada

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección preservada 
la administración de betabloqueadores IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con 
placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, a 12-24 meses?

Recomendación 37. Betabloqueadores 

Débil a favor Se sugiere el uso de betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca y FE >40% para 
disminuir la hospitalización por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��
Recomendación 38. IECAS 

Débil a favor Se sugiere el uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina en pacientes 
con falla cardíaca y FE >40% para disminuir la mortalidad. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 39. Digoxina 
Débil en contra No se sugiere la utilización digoxina en pacientes con falla cardíaca y FE >40%.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 40. Espironolactona

Débil en contra No se sugiere la utilización de espironolactona en pacientes con falla cardíaca y FE 
>40%.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕
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Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo de resincronización en NYHA I-II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional 
NYHA I-II con QRS >120 milisegundos y fracción de eyección <35%, la implantación de dispositivo 
para terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación
priorizada

41.  Dispositivo de resincronización en NYHA I-II

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de dispositivo para terapia de resincronización con o 
sin cardiodesfibrilador implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II, a pesar de manejo 
médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, antialdosterónico 
y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos por bloqueo de rama izquierda del 
haz de His y FE <35%. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA III-IV ambulatorio con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para 
terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación
priorizada

42.  Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de dispositivo para terapia de resincronización con o sin 
cardiodesfibrilador implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome de 
falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III o IV ambulatorio, a pesar 
de manejo médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, 
espironolactona y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos por bloqueo de 
rama izquierda del haz de His, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 
mm y fracción de eyección <35%.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�
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29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con ritmo de fibrilación auricular 
con QRS >120 milisegundos y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para terapia 
de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización 
y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación 43.  Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular

Débil a favor

Se sugiere la implantación de dispositivo para terapia de resincronización en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en estado funcional NYHA III o IV 
ambulatorio, a pesar de manejo médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA 
II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con ritmo de fibrilación auricular con 
QRS>120 milisegundos y fracción de eyección <35% para disminuir el deterioro del 
estado funcional y la hospitalización por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Punto de buena 
práctica

Se sugiere considerar ablación del nodo AV como terapia concomitante.  

30 y 31. Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección <50% con 
indicación para la implantación de marcapasos definitivo, la implantación de dispositivo para terapia de 
resincronización comparada con el marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el 
deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla 
cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con QRS > 120 milisegundos y fracción de 
eyección < del 35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con la 
continuación de la estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el 
deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Recomendación 44.  Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización

Débil a favor

Se sugiere la implantación de dispositivo para terapia de resincronización en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con FE <50% con indicación para 
la implantación de marcapasos  definitivo o portadores de marcapasos definitivo que 
requieran cambio del dispositivo, con estimulación esperada o registrada mayor del 40%, 
para disminuir la tasa de hospitalización y las  consultas urgentes por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��
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32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA II-IV con morfología de bloqueo de rama derecha del haz de his y fracción de eyección menor del 
35% la implantación de un dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro de la clase funcional a 12-24 
meses?

Recomendación 45.  Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama

Débil a favor

Se sugiere la implantación de un dispositivo para terapia de resincronización en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA III o IV ambulatorio, a pesar de manejo médico óptimo que al menos incluya 
IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con duración de QRS >160 
milisegundos por alteración de la conducción diferente al bloqueo de rama izquierda 
del haz de His, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 mm y fracción 
de eyección <35% para disminuir la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el 
deterioro de la clase funcional a 12 a 24 meses.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

33. Estimulación apical vs. no apical del dispositivo de resincronización
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional 
NHYA I-IV con QRS>120 ms y fracción de eyección menor a 35% la estimulación del dispositivo de 
resincronización en una región epicárdica no apical comparado con la apical disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación 46.  Estimulación apical vs. no apical del dispositivo de resincronización

Débil a favor

Se sugiere la estimulación del dispositivo de resincronización en el ventrículo izquierdo 
en una región epicárdica no apical en pacientes mayores de 18 años con síndrome de 
falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA II-IV con QRS>120 ms y FE 
<35% para disminuir la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado 
funcional a 12 a 24 meses.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena 
práctica

En caso de anatomía desfavorable implantar electrodo epicárdico ventricular izquierdo  
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34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, 
cardiomiopatía no isquémica con fracción de eyección menor del 35%, con al menos tres meses de 
manejo médico óptimo, la implantación de un CDI comparado con no hacerlo, disminuye la mortalidad 
a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 47. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NIYA II-III 

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de un CDI en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, con cardiomiopatía no isquémica y 
fracción de eyección menor del 35%, con al menos tres meses de manejo médico óptimo 
que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con 
tres o menos comorbilidades, para disminuir la mortalidad a 24 meses.
Se consideran comorbilidades: falla cardíaca clase funcional NYHA mayor de II, dia-
betes mellitus, fibrilación auricular, enfermedad arterial oclusiva crónica, enfermedad 
cerebrovascular previa, EPOC, falla renal y sincope de causa no cardiogénica.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕ 

35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no 
explicado o arritmia ventricular con inestabilidad hemodinámica, la implantación de un CDI comparado 
con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 48.  Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria

Fuerte a favor
Se recomienda la implantación de CDI en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular con 
inestabilidad hemodinámica para disminuir la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕ 

36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario 
a infarto agudo de miocardio con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 
días después del evento o tres meses después de la revascularización, la implantación de un CDI 
comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

49. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III

Fuerte a favor

Se recomienda la terapia con cardiodesfibrilador implantable en pacientes con infarto 
agudo de miocardio, que quedan en falla cardíaca, clase funcional NHYA II-III y FE 
≤40%, medida al menos 30 días después del infarto o después de los 90 días de la 
revascularización miocárdica para disminuir la mortalidad a largo plazo.
Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕
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Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardíaco
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival 
Score (HFSS) o Seattle Heart Failure Model (SHFM) con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/
minuto la realización de trasplante cardíaco comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad 
y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a un año de seguimiento?

Recomendación 50.  Trasplante cardíaco

Fuerte a favor

Se recomienda el uso de escalas de medición del riesgo de mortalidad en el paciente 
ambulatorio con síndrome de falla cardíaca en estadio funcional NYHA III-IV y FE 
<30% que permanecen sintomáticos a pesar del manejo médico óptimo que al menos 
incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, para definir el 
pronóstico y la remisión a un programa de trasplante con la SHFM o el HFSS y las 
pruebas cardiopulmonares como el VO2 pico o VE/VCO2 para definir los candidatos 
para trasplante cardíaco.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

38. Seguimiento en programa de clínica
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada, el seguimiento en un programa de 
clínica de falla cardíaca comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización 
y la estancia hospitalaria a un año?  

Recomendación
priorizada

51.  Seguimiento en programa de clínica

Fuerte a favor

Se recomienda la implementación de una estrategia de manejo y seguimiento ambulatorio 
tipo clínica de falla cardíaca en pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla 
cardíaca en estado funcional NYHA III o IV para disminuir el desenlace de mortalidad 
y hospitalización por falla a 12 meses.  En pacientes con dificultades de ingreso a un 
programa institucional se recomienda un programa con monitoreo en casa.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- El programa debe tener un profesional de la salud como líder, preferiblemente 
especialista en cardiología o medicina interna con entrenamiento en falla cardíaca. 

- Los programas liderados por enfermera especialista en falla cardíaca deben tener 
relación directa con medicina interna o cardiología o con otra institución de salud que 
cuente con el recurso.

- Debe incluir como componentes básicos: monitoreo con consulta de control 
programadas y preferenciales, educación, estimulación del autocuidado y considerar 
visitas domiciliarias.     
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39. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35%
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección menor del 35% la revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular 
comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y de infarto de 
miocardio a un año de seguimiento? 

Recomendación 52.  Revascularización miocárdica con FE <35%

Débil en contra
No se sugiere revascularización miocárdica en pacientes mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%, para 
disminuir mortalidad, tasa de hospitalización e infarto de miocardio

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación 53.  Revascularización miocárdica con FE <35%

Débil a favor

Se sugiere revascularización miocárdica en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%, para mejorar 
la clase funcional por disminuir los episodios de angina con base en el criterio clínico, 
la anatomía coronaria, presencia de comorbilidades, preferencias del paciente y la 
consulta conjunta del cirujano cardiovascular y el cardiólogo intervencionista.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad 
miocárdica

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección <35% la revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica 
por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, PET o RMN) comparado con la terapia estándar 
disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?

Recomendación 54.  Evaluación de viabilidad miocárdica con FE <35%

Fuerte en contra
No se recomienda la realización de métodos con imágenes de viabilidad miocárdica 
para definir la necesidad de revascularización en pacientes mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

41. Cirugía valvular 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada y regurgitación mitral funcional con 
fracción de eyección menor del 30%, la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) comparada con 
la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?  

Recomendación 55.  Cirugía valvular

Fuerte en contra
No se recomienda la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) adicional a la terapia 
médica estándar, en los pacientes con falla cardíaca avanzada y regurgitación mitral 
funcional con fracción de eyección menor del 25%.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���
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42. Inotrópicos intravenosos
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D, la administración de 
inotrópicos intravenosos en forma periódica comparada con la terapia estándar, disminuye la mortalidad 
y mejora la calidad de vida a un año?

Recomendación 56.  Inotrópicos intravenosos

Débil en contra
No se sugiere la administración de inotrópicos intravenosos en forma periódica en los 
pacientes con falla cardíaca avanzada para disminuir la mortalidad, capacidad funcional 
ni calidad de vida. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

43. Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y fracción de eyección <25% 
¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA IV con 
terapia médica óptima no candidatos a trasplante cardíaco, con fracción de eyección menor del 25% y 
consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min, la utilización de dispositivos de asistencia ventricular 
como terapia de destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad y mejora la calidad de 
vida a un año?

Recomendación 57.  Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y FE<25%

Débil a favor

Se sugiere la implantación de un dispositivo de asistencia ventricular como terapia de 
destino en pacientes mayores de 18 años, con falla cardíaca avanzada estado funcional 
NYHA IV con terapia médica óptima no candidatos a trasplante cardíaco, dependientes 
de soporte inotrópico intravenoso o consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min, 
con fracción de eyección <25%, cuya expectativa de vida no este afectada por otra 
patología, definida por un grupo multidisciplinario con experticia en soporte mecánico 
ventricular definido por el Ministerio de Salud para tal fin.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena 
práctica

Manejo en clínica de falla cardíaca previo a la consideración de la implantación de dis-
positivo como terapia de destino.
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Rehabilitación

44. Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs. prueba de caminata de 6 minutos
¿Cuál es la precisión diagnóstica (verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de 
la prueba de esfuerzo cardiopulmonar comparada con la prueba de caminata de 6 minutos para la 
evaluación funcional de los pacientes con falla cardíaca? 
¿En pacientes con falla cardíaca la prueba de caminata de 6 minutos comparado con el consumo pico 
de O2 y el seguimiento a largo plazo predice las hospitalizaciones por todas las causas y la mortalidad 
por todas las causas 1 y 5 años después?

Recomendación 58.  Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs. prueba de caminata de 6 minutos

Fuerte a favor

Se recomienda en pacientes con falla cardíaca sistólica con fracción de eyección <40% 
clase funcional NYHA II-IV realizar la prueba de caminata de 6 minutos o la prueba de 
esfuerzo cardiopulmonar para evaluar la capacidad física y predecir hospitalizaciones y 
muerte por todas las causas de acuerdo a las condiciones particulares de cada paciente.
Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con 
no hacerlo para mejorar la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las re-hospitalizaciones, 
los episodios de descompensación agudos, la mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio 
coronario agudo o las arritmias malignas a dos y seis meses?

Recomendación
priorizada

59. Ejercicio regular supervisado para disminuir hospitalización

Fuerte a favor
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla 
cardíaca estables, con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III 
para  disminuir el riesgo de hospitalizaciones por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación
priorizada

60.  Ejercicio regular supervisado para mejorar calidad de vida

Fuerte a favor
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla 
cardíaca estables, con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III 
para  mejorar la calidad de vida por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��
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Recomendación
priorizada

61. Ejercicio regular supervisado en falla cardíaca con fracción de eyección pre-
servada

Débil a favor
Se sugiere el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardíaca 
estables, con fracción de eyección preservada y clase funcional NYHA II a III para  
mejorar la calidad de vida y la capacidad funcional.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena
práctica

- El programa de rehabilitación cardíaca debe ser liderado por especialista en 
cardiología y/o medicina deportiva y/o fisiatra y/o internista con entrenamiento 
en rehabilitación cardíaca, con disponibilidad médica durante las sesiones de 
entrenamiento.

- Debe vincular enfermera y fisioterapeuta con entrenamiento en rehabilitación 
cardíaca. 

- Debe tener disponibilidad de cardiólogo, sicólogo, terapeuta ocupacional y 
nutricionista.  

- Los componentes básicos son: evaluación clínica del paciente, electrocardiograma 
en reposo, prueba de esfuerzo para evaluar capacidad funcional, prueba de caminata 
de 6 minutos, prueba para tamizaje de depresión, escala para evaluar calidad de 
vida, prescripción del ejercicio, educación y consejería.       

46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, el ejercicio de 
intensidad leve comparada con la moderada o alta, o el ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza 
comparado con el aeróbico solo, mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la adherencia, 
disminuye las re-hospitalizaciones y la mortalidad, y  evita la descompensación aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Recomendación 62. Ejercicio aeróbico supervisado a intervalos

Débil a favor Se sugiere realizar ejercicio aeróbico a intervalos supervisado en pacientes con falla 
cardíaca que lo toleren para mejorar la capacidad funcional y la calidad de vida.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 63. Ejercicio aeróbico supervisado a intensidad moderada a vigorosa

Fuerte a favor

Se recomienda realizar ejercicio aeróbico supervisado a intensidad moderada y 
vigorosa, de acuerdo con la tolerancia en pacientes con falla cardíaca para mejorar la 
capacidad funcional, sin aumentar el riesgo de muerte, hospitalizaciones, ni disminución 
de la adherencia.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��
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Recomendación 64. Ejercicio aeróbico combinado con fuerza

Débil a favor Se sugiere realizar ejercicio aeróbico combinado con fuerza para mejorar la capacidad 
funcional.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

47. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI
¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización 
cardíaca, cardiodesfibrilador implantable) el ejercicio protocolizado comparado con el manejo estándar 
o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la  adherencia, disminuye las 
rehospitalizaciones y la mortalidad, y evita la descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y 
seis meses después de iniciar el programa de RC?

Recomendación 65. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI

Fuerte a favor

Se recomienda realizar ejercicio supervisado para mejorar la capacidad funcional 
y la calidad de vida en pacientes con falla cardíaca estables  con cardiodesfibrilador 
implantable y/o terapia de resincronización cardíaca, sin que esto aumente el riesgo de 
descargas, mortalidad o de eventos adversos.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕��� para mejoría de capacidad funcional y cali-
dad de vida

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕� para seguridad del ejercicio en pacientes 
con TRC y CDI

48.  Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs. el ejercicio en casa mejora la capacidad 
funcional, la calidad de vida y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la 
descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y seis meses después de iniciar el programa 
de RC?

Recomendación 66.  Ejercicio en casa

Débil a favor
Se sugiere realizar ejercicio en casa en pacientes con falla cardíaca, para mejorar la 
capacidad funcional, cuando no tengan posibilidad de asistir a un centro de ejercicio 
supervisado.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Punto de buena
práctica

El programa en casa incluye estratificación inicial del riesgo con el ejercicio, prescrip-
ción personal y seguimiento periódico telefónico o personal.
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49. Programa de rehabilitación cardíaca de ejercicio vs. Programa Integral
¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio 
comparado con un programa integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos) 
mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y 
mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y seis meses después de 
iniciar el programa de RC?

Recomendación 67.  Programa Integral

Fuerte a favor

Se sugiere en pacientes con falla cardíaca realizar ejercicio como parte de un programa 
integral en lugar de solo ejercicio cuando haya la posibilidad de contar con apoyo 
integral (educación e intervenciones psicosociales) para mejora calidad de vida y 
hospitalizaciones.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

50. Escalas de calidad de vida
¿En pacientes adultos con falla cardíaca cuál es la precisión diagnóstica de la escala Minnesota 
Living with Heart Failure Questionnaire comparada con la escala de calidad de vida SF36 y la escala 
Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire, en términos de validez de constructo, criterio, contenido, 
confiabilidad y sensibilidad al cambio?

Recomendación 68.  Escalas de evaluación en calidad de vida en Falla cardíaca

Fuerte a favor
Se recomiendan la evaluación de calidad de vida con las escalas Kansas City 
Cardiomyopathy Questionnaire o Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire en 
pacientes adultos con falla cardíaca.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�
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 ● Grupo Desarrollador de la guía
 ● Declaración y análisis de conflictos de interés del GDG y expertos temáticos

 - Formación de capital humano para el desarrollo de la GPC
 ● Elaboración de las preguntas generales y conversión a las preguntas estructuradas

 - Definición y calificación de desenlaces
 - Socialización

 - Participación de los pacientes en la calificación de los desenlaces para la guía
 - Asignación de las preguntas clínicas

 ● Búsqueda sistemática de la evidencia
 ● Proceso de evaluación de los estudios

 ● Formulación de recomendaciones
 ● Referencias
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Grupo Desarrollador de la guía

• Líder, médico internista cardiólogo, especialista en medicina crítica y cuidados intensivos, 
subespecialista en cardiología intervencionista, magister en ciencias clínicas, con experticia en 
síndrome de falla cardíaca y conocimiento en la metodología y desarrollo de guías de práctica 
clínica (GPC). 

• Expertos clínicos, internistas, cardiólogos clínicos, subespecialistas en ecocardiografía, 
electrofisiología y en hemodinamia, especialistas en medicina física y rehabilitación, especialistas en 
medicina crítica y cuidados intensivos, enfermera doctora en ciencias de la salud pública, siquiatra 
y sicóloga.

• Expertos metodológicos, epidemiólogos clínicos o magister en ciencias clínicas, salubristas, con 
experiencia en revisiones sistemáticas, metaanálisis, GPC y metodología GRADE. 

• Economistas con entrenamiento y experiencia en evaluaciones económicas.

• Bibliotecólogo documentalista con experiencia en documentación especializada y con formación en 
el Centro Cochrane Iberoamericano en búsquedas sistemáticas.  

• Expertos clínicos externos: profesores de la alianza CINETS, de la Universidad Javeriana y Nacional, 
representantes de la Asociación Colombiana de Medicina Interna y de la Sociedad Colombiana de 
Cardiología.

• Grupo de implementación: doctora con formación en salud pública.

• Grupo de Apoyo: profesional en gestión de la información, empresa especializada en comunicaciones, 
socialización y difusión. 

• Representantes de la población blanco: se realizó encuesta a 106 pacientes de 5 diferentes clínicas 
de falla cardíaca en el país.

• Representantes expertos electrofisiología y arritmias: tres cardiólogos electrofisiológos, dos de ellos 
con participación específicamente en el tema de dispositivos.

• Representantes expertos en el tema de otras sociedades: encuestas realizadas a integrantes de la 
Asociación Colombiana de Medicina Interna -ACMI-, Sociedad Colombiana de Cardiología expertos 
en falla cardíaca y trasplante, Asociación Colombiana de Medicina Crítica y Cuidados Intensivos y 
Colegio Colombiano de Electrofisiología.

• Revisores externos: expertos nacionales e internacionales elegidos por Colciencias.

Declaración y análisis de conflictos de interés del GDG y expertos temáticos
Los integrantes del GDG y los expertos temáticos externos diligenciaron el formato de conflictos de 
interés al inicio del proceso en febrero de 2014 y posteriormente hicieron la actualización en febrero de 
2015. Los conflictos de interés, descritos en el formulario, fueron discutidos en el grupo desarrollador 
de la guía y se consideró que ninguno afectaba la posibilidad de participar en forma independiente, 
tanto para los participantes del grupo desarrollador como para los expertos nacionales. Ver el Anexo 1. 
Registro de declaración de conflicto de intereses.

Formación de capital humano para el desarrollo de la GPC
Se realizaron los siguientes talleres de formación para el GDG y los expertos externos y la participación 
de los profesores y estudiantes de la Universidad de Antioquia, Javeriana y Nacional.

Metodología
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Talleres de Formación del Grupo de trabajo
• Taller de formación de aspectos generales de cómo hacer una Guía de Práctica Clínica para todo el 

Grupo desarrollador de la guía y los profesionales clínicos externos. 

• Taller de evaluación de calidad de una GPC mediante AGREE II, para todos los del Grupo 
desarrollador de la guía y profesionales clínicos externos. 

• Taller sobre la metodología GRADE sobre evaluación de calidad de la evidencia y elaboración de 
las recomendaciones para todos los epidemiólogos clínicos y metodólogos. 

• Taller con un asesor internacional Dr. Pablo Alonso, del Centro Cochrane Iberoamericano de 
España, en el cual se trabajó la estrategia GRADE – DECIDE del Working Group.  Este se realizó 
en la Universidad Javeriana el 10 de noviembre de 2014.

• Simposio “Guías de práctica clínica: 5 años de experiencia en Colombia”.  Realizado en la Universidad 
Javeriana el 10 de noviembre de 2014, con la participación nacionales, internacionales y del IETS. 

Elaboración de las preguntas generales y conversión a las preguntas estructuradas

Con base en el alcance, propósitos y objetivos de la guía se retomaron las preguntas genéricas y 
específicas inicialmente planteadas para la convocatoria, las cuales tuvieron la perspectiva del sistema, 
de los pacientes y de los diferentes participantes.  A partir de las preguntas aprobadas, se estructuraron 
con la estrategia PECOT (Población, Exposición o intervención, Comparación, Desenlace y Tiempo), 
de acuerdo a los escenarios incluidos para discusión: diagnóstico, falla cardíaca aguda, falla cardíaca 
crónica con fracción de eyección reducida, falla cardíaca con fracción de eyección preservada, 
dispositivos en falla cardíaca, falla cardíaca avanzada y rehabilitación cardíaca (1). Ver el Anexo 2. 
Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces.

Definición y calificación de desenlaces
El GDG y los pacientes calificaron los desenlaces en forma independiente de acuerdo a la clasificación 
GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation), en desenlaces 
críticos, importantes no críticos y los no importantes.  Siendo los críticos, claves para la toma decisiones.  
Esto se realizó  antes de iniciar la búsqueda de la literatura.  Cada desenlace se evaluó de 1 a 9. 
Cada uno de los integrantes del GDG calificaron de forma independiente cada desenlace, uno de 
los miembros del grupo sintetizó las calificaciones que se presentaron en un reunión conjunta y 
se resolvieron discrepancias.  Fueron calificados como críticos si el promedio estuvo entre 7 y 9, 
importantes no críticos cuando el promedio estuvo entre 4 y 6, no importantes si el promedio estuvo 
entre 1 y 3  (2). Ver el Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces.

Socialización
Se hizo una primera socialización el 14 de mayo de 2014 con la participación de 85 personas 
provenientes de las universidades, sociedades/asociaciones científicas, agremiaciones, promotores 
y prestadores de salud, industria farmacéutica y profesionales de la salud.  En este encuentro el líder 
de la guía presentó aspectos de la justificación, antecedentes, alcance,  objetivos, población, usuarios, 
aspectos clínicos cubiertos por la guía, preguntas genéricas y preguntas con la estructura PECOT. 
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Se discutió la estructura de la guía, resaltando que debido a la importancia del tema y su impacto en 
salud pública el GDG decidió desde la propuesta inicial, no sólo abordar los aspectos de la etapa B y 
C-D como se hizo en la convocatoria, sino incluir otros escenarios relevantes como falla cardíaca aguda, 
con fracción de eyección preservada y dispositivos, dado el impacto en el sistema de salud.  Se aclaró 
la inquietud de la inclusión en la discusión de alternativas terapéuticas no disponibles comercialmente 
en Colombia, las cuales serían sometidas a análisis.  

Se invitó a los participantes a seguir de cerca el desarrollo de la guía y a contribuir con preguntas, dudas 
o sugerencias a través de los mecanismos establecidos, ya sean virtuales o directos.  Se difundió el 
documento inicial a través de bases de datos de miembros de las sociedades participantes y otras 
sociedades y se dispuso de una página web para establecer comunicación con las partes interesadas. 
Se elaboró un plegable, el cual fue difundido en diferentes eventos científicos para dar a conocer la 
estructura de la guía y permitir la interacción con las partes interesadas.  

Este primer documento fue validado con el Ministerio de Salud, el  Instituto de Evaluación de 
Tecnologías en Salud (IETSs) y Colciencias en presentación en la ciudad de Bogotá y se asumieron 
sus recomendaciones para continuar el trabajo.  

Se hizo una segunda socialización el 8 de mayo de 2015 con la participación de 100 personas 
provenientes de las universidades, sociedades/asociaciones científicas, agremiaciones, promotores 
y prestadores de salud, industria farmacéutica y profesionales de la salud.  En este encuentro el líder 
de la guía presentó las preguntas con la estrategia PECOT y las recomendaciones definidas después 
del análisis exhaustivo de la evidencia científica por parte del GDG y los expertos temáticos, previa 
validación del documento enviado al Ministerio de Salud.  Se establecieron los mismos canales de 
comunicación y se han resuelto las inquietudes hasta ahora presentadas.  Adicionalmente, se realizó 
una encuesta virtual con miembros de diferentes sociedades interesadas en el tema para conocer la 
aceptación de las recomendaciones incluidas en la guía.

Participación de los pacientes en la calificación de los desenlaces para la guía
En la encuesta participaron 106 pacientes de cinco diferentes clínicas de falla cardíaca del país, en las 
ciudades de Medellín (59.4%), Bogotá (38.7%) y Caldas (1.9%); que asisten a programas de atención 
integral ofrecidos por Instituciones Prestadoras de Salud (IPS) donde son atendidos, con el fin de 
identificar la manera como ellos perciben los posibles desenlaces de la Falla Cardíaca y aproximarse 
al contexto regional con miras a dar respuesta a sus expectativas en cuanto a la toma de decisiones 
referente al manejo de esta enfermedad.

El formato construido para tal fin recogió datos de la historia clínica de los pacientes.  Se realizaron 
reuniones en cada centro en forma grupal o individual, de acuerdo a las características de cada clínica 
de falla cardíaca, para el diligenciamiento del formulario.  Los pacientes recibieron instrucciones claras 
y precisas de la forma de diligenciar el formulario por parte de dos o tres miembros del grupo o de la 
enfermera encargada del programa, se les presentaron los objetivos de la guía y la importancia de su 
participación y se resolvieron dudas durante su desarrollo.  Escogieron el desenlace más importante 
de cada categoría y evaluaron cada desenlace de 1 a 9 usando la escala GRADE y la importancia de 
cada uno de ellos.  Posteriormente se clasificaron estos desenlaces en tres categorías: desenlace 
crítico si el promedio estuvo entre 7 y 9, importantes no críticos cuando el promedio estuvo entre 
4 y 6 y desenlaces no importantes si fue de 1 a 3.  Los resultados del trabajo de los pacientes se 

Metodología



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 57

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

presentaron al grupo desarrollador de la guía  y a los expertos en las reuniones en donde se definían 
las recomendaciones.

El análisis de los datos reportó los siguientes resultados: el 67% de participantes eran hombres, con 
una edad promedio de 61.9 años (DS 12 años).  El 45.3% de los pacientes refirieron ser jubilados, el 
11.3% son empleados y el resto se encuentra desempleado o trabajan sin remuneración o por cuenta 
propia.  Se resalta que un 80.2% vive acompañado, ya sea por un compañero sentimental o por algún 
miembro de la familia.  Importante anotar que el 68.8% de los pacientes que participaron tienen nivel 
educativo máximo de secundaria, concentrándose un 38% en solo estudios de primaria.

En relación con las características clínicas de la falla cardíaca, se observó que el 54.7% era isquémica, 
el 33% tenían historia de revascularización con predominio de revascularización percutánea (24.5%).  
Las comorbilidades más frecuentes fueron falla renal (15.1%), diabetes mellitus (13.2%) y anemia 
(10.4%) entre otras.  El 36.8% refiere haber sufrido infarto agudo de miocardio y el 9.5% tuvieron un 
episodio de muerte súbita. La clase funcional más frecuente fue la clase I con un 43.4%, seguido de la 
clase II con un 35.8%, y se encontró en promedio una fracción de eyección del 35.06% (DS 13.1%).  El 
29.2% afirma que usa dispositivos y el 94.3% toma medicamentos.

Cuando se preguntó a estos pacientes sobre cuál es el peor desenlace según su percepción, de una 
lista disponible, se encontró que los tres desenlaces más frecuentes seleccionados fueron: deterioro de 
clase funcional (14.2%), disnea en reposo (11.3%) y edema (9.4%) y el desenlace menos seleccionado 
como el peor fue la arritmia que puede llevar a paro cardíaco con solo un 2.8% de los pacientes.

Posterior a la selección del peor desenlace, se solicitó a los pacientes que calificaran de 1 a 9 el 
desenlace más crítico y luego con base en este los demás desenlaces.  Con estas calificaciones se 
construyeron tres categorías, la primera: desenlaces Críticos (calificaciones 7, 8 y 9), la segunda: 
desenlaces importantes no críticos (calificaciones 4, 5 y 6) y la tercera categoría: desenlaces no 
importantes (calificaciones 1,  2 y 3).  En este sentido, los desenlaces críticos fueron: falla renal y 
mortalidad con un 74.5%, disminución de la calidad de vida con un 72.6% y en tercer lugar el edema 
pulmonar con un 68.9%. Los desenlaces calificados como importantes no críticos fueron disnea en 
reposo (25.5%) y hospitalización por aumento de síntomas y finalmente el desenlace no importante 
con mayor frecuencia fue la intubación con un 20.8%. Ver el Anexo 10. Participación de los pacientes, 
y en el Anexo 2. Calificación de Desenlaces.

Asignación de las preguntas clínicas
Todas las preguntas con la estrategia PECOT fueron analizadas dentro del GDG y asignadas a grupos 
de trabajo integrados básicamente por un epidemiólogo y un clínico, quienes desarrollaron el cuerpo 
de la evidencia, que debía ser sometida a discusión con todos los miembros del grupo, después de la 
revisión del manuscrito.  Para la discusión del tema de dispositivos se dispuso de la participación de 
tres cardiólogos electrofisiólogos.  Para las preguntas de rehabilitación se incluyeron dos fisiatras con 
experiencia en manejo de pacientes con falla cardíaca, ambos epidemiólogos clínicos y una sicologa 
así como la participación de un estudiante de posgrado de medicina física y rehabilitación.  Cada uno 
de los subgrupos tuvo un líder.  Todas las preguntas fueron posteriormente discutidas en tres reuniones 
con los expertos externos, previo envió del manuscrito.
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Búsqueda sistemática de la evidencia

El proceso de Búsqueda Sistemática tiene como objetivo identificar, recopilar y reunir la mejor 
evidencia disponible para responder cada una de las preguntas que conforman la guía; siguiendo 
los procedimientos de recuperación de información científica y aplicando los criterios de calidad de la 
Medicina Basada en la Evidencia.

Guías de práctica clínica
La búsqueda de las Guías de Práctica Clínica se realiza en los organismos internacionales productores 
y recopiladores de GPC, en las organizaciones científicas y asociaciones especializadas en el 
área temática y en las bases de datos especializadas. Los términos de búsqueda se adaptan a las 
condiciones de cada portal, repositorio o base de datos, incluyendo términos MeSH, libres y búsquedas 
por temas de los sitios web de los organismos productores.  Las Guías halladas fueron evaluadas con 
el instrumento AGREE II por parte del GDG como parte inicial del proceso de análisis de la evidencia. 
Ver Anexo 3. Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica clínica. 

Se detectaron 98 referencias relacionadas con el tema, las cuales fueron revisadas en formato de 
resumen y seleccionadas para análisis 12 de ellas en texto completo, de las cuales 6 se evaluaron con 
AGREE II, por cumplir con los criterios establecidos en la guía.  La evaluación determinó la siguiente 
calificación según dominios: alcance y objetivos 67.1%, participación de los implicados 44.7%, rigor 
en la elaboración 52.7%, claridad de la presentación 76.8%, aplicabilidad 35.1% e independencia 
editorial 60.6%.  Tres guías tuvieron en el dominio de rigor metodológico menos de 60%, sin embargo 
se incluyeron como referencia por ser elaboradas sobre tópicos específicos, como dispositivos. Ver 
Anexo 3. Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica clínica. 

Metodología
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Principales fuentes para la búsqueda y recuperación de información

BÁSICAS
(generales)

MedLine. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed 
Embase. http://www.embase.com/home 
Clinical Trials. http://clinicaltrials.gov/ 
LILACS. http://lilacs.bvsalud.org/ 
Bireme. http://regional.bvsalud.org/php/index.php 
Current Controlled Trials. http://controlled-trials.com/ 

MBE

The Cochrane Library. http://www.thecochranelibrary.com/ 
NHS Evidence. http://www.evidence.nhs.uk/ 
UpToDate. http://www.uptodate.com/ 
Clinical Evidence. http://clinicalevidence.bmj.com/x/index.html 
TripDatabase. http://www.tripdatabase.com/ 

Guías de Práctica
Clínica

NCG National Guideline Clearinghouse. http://www.guideline.gov/ 
NeLH National Electronic Library for Health. http://www.evidence.nhs.uk/ 
Handbook of UK and European. http://www.eguidelines.co.uk/ 
CMA Infobase. http://www.cma.ca/index.cfm/ci_id/54316/la_id/1.htm 
Patient. http://www.patient.co.uk/guidelines.asp 
GUIA SALUD. http://www.guiasalud.es/home.asp 
AEZQ/AQuMed. http://www.leitlinien.de/leitlinien-finden/thema 
NHMRC . http://www.clinicalguidelines.gov.au/ 
NICE . http://www.nice.org.uk/Guidance/Topic 
Guidelines International Network . http://www.g-i-n.net 
NZGG New Zeland Guidelines Group. www.nzgg.org.nz/index.cfm 
SING Scottish. http://www.sing.ac.uk/ 

Guías de Práctica
Clínica de Falla 

Cardíaca

American College of Cardiology.  http://www.acc.org
American Heart Association. http://www.heart.org
European Society of Cardiology. www.escardio.org
Canadian Cardiovascular Society. www.ccs.ca
Heart Failure Society of America.  www.hfsa.org
The International Society for Heart and Lung Transplantation.  www.ishlt.org
INTERMACS registry.  http://www.uab.edu/medicine/intermacs/
Sociedad Argentina de Cardiología.  http://www.sac.org.ar
Sociedad Brasilera de Cardiología.  http://www.cardiol.br
Sociedad Colombiana de Cardiología. http://www.scc.org.co/ 

Revisiones sistemáticas y estudios primarios 
La búsqueda sistemática de evidencia para cada pregunta (ya redactada en forma PECOT)  sigue este 
procedimiento:
• Definición y selección de términos MeSH y términos libres de búsqueda con el objetivo de reunir los 

términos más pertinentes y comprensivos.

• Definición de límites cronológicos, geográficos o idiomáticos (si los hubiere) y de las exclusiones e 
inclusiones por tipo de publicación. 

• Definición cada una de las líneas de la estrategia sistemática de búsqueda y conformación de la 
estrategia de búsqueda completa.

• Prueba de la estrategia en diferentes bases de datos para verificar su efectividad y replicabilidad, 
correcciones, ajustes y conformación definitiva.
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• Ejecución de la estrategia de búsqueda, recopilación y disposición de los resultados para el análisis 
del GDG. Ver Anexo 4. Búsqueda de la evidencia.

Acompañando la búsqueda sistemática el GDG, el bibliotecólogo y los expertos realizan búsquedas 
manuales que pueden incluir las siguientes formas de recuperación de información relevante:
• Búsquedas abiertas y filtradas en las bases de datos seleccionadas

• Suscripción a boletín de novedades por perfil en las bases de datos seleccionadas

• Seguimiento de referencias cruzadas de las GPC y las RSL

• Seguimiento de los encabezamientos de los resultados de las GPC y las RSL

• Consulta de referencias citadas en documentos ya seleccionados

• Consulta en bibliografías y listas de distribución especializadas 

• Búsquedas abiertas en buscadores especializados del área

• Consulta a expertos para solicitar referencias recomendadas

• Búsqueda por autores (institucionales o personales) reconocidos 

• Revisión de los índices y tablas de contenido de publicaciones relevantes.

Los resultados de la búsqueda sistemática y manual son evaluados y seleccionados con base en 
los criterios definidos por el  GDG.  Los criterios de inclusión se establecen con base en diseño 
metodológico, población y características de calidad del estudio; privilegiando las revisiones sistemáticas 
de literatura RLS y metaanálisis, luego los ensayos controlados con asignación aleatoria (RCT) y los 
ensayos clínicos controlados relacionados con la pregunta.  Los criterios de exclusión de los artículos 
tienen las siguientes condiciones: No contesta la pregunta (población muy diferente, intervenciones o 
comparaciones diferentes, desenlaces distintos a los definidos); hay mejor evidencia disponible (existen 
otros estudios de mejor calidad para contestar la pregunta); o hay evidencia más reciente (existen otros 
estudios de igual o mejor calidad, pero más recientes). Ver Anexo 5. Flujogramas de búsqueda. 

Síntesis de la literatura
Se obtuvo una lista de resúmenes candidatos a ser incluidos y analizados, y de estos la bibliotecóloga 
realizó la búsqueda de los seleccionados, obtener los artículos originales en texto completo para su 
lectura y análisis por parte de los encargados de cada pregunta. Estos artículos completos fueron 
leídos y analizados por los evaluadores de forma independiente, para definir su inclusión o exclusión.  
Las diferencias entre los evaluadores, fueron resueltas en común acuerdo entre los dos.  Luego de la 
presentación se reevaluó la exclusión o inclusión de estudios considerados relevantes por el GDG o 
los expertos temáticos, que inicialmente no hubiesen sido considerados.

Se eligieron inicialmente RSL y metaanálisis que abordaban el tema de la pregunta, y cuando estos 
existían y fueron de buena calidad, de reciente publicación, y coincidían con los desenlaces de interés 
definidos previamente, se decidieron incluir en el análisis.  En caso de no identificar ninguna RSL, su 
calidad fue deficiente o los evaluadores consideraron que no respondía la pregunta, se definió revisar 
todos los estudios primarios obtenidos y realizar metaanálisis propios que respondieran la pregunta, si 
era apropiado.

Metodología
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Criterios de selección de la evidencia
Se establecieron, criterios de inclusión de los artículos con respecto a diseño metodológico, población 
y características mínimas de calidad.  Buscando inicialmente RSL y metaanálisis (estudios secundarios 
o agregativos), que analizaran estudios primarios relacionados con la pregunta.  Adicionalmente, se 
identificaron ensayos clínicos y estudios observacionales.  Inicialmente se excluyen los resúmenes de 
artículos no relacionados con el tema, revisiones narrativas o editoriales.

Se utilizaron los siguientes criterios de exclusión para los estudios:
• No contesta la pregunta (población diferente, intervenciones diferentes, desenlaces distintos) 

• Hay mejor evidencia disponible (Existen otros estudios de mejor evidencia para contestar la pregunta)

• Hay evidencia más reciente. (Existen otros estudios de igual o mejor evidencia más nuevos).

En pocos casos fue necesario incluir toda la evidencia relacionada con la pregunta, específicamente 
series de casos, debido a la poca o nula detección de ensayos clínicos identificados que respondieran 
la pregunta. Ver Anexo 5. Flujogramas de búsqueda.

Proceso de evaluación de los estudios

Calidad de la Evidencia
La calidad de la evidencia de los estudios primarios se realizó en los ensayos clínicos controlados 
utilizando los criterios definidos por Cochrane que fueron: inadecuada generación de la secuencia, 
falta de ocultamiento de la asignación y de asignación aleatoria a los tratamientos, enmascaramiento, 
pérdida en el seguimiento.  Para las revisiones sistemáticas y metaanálisis se utilizó el AMSTAR (4), 
para los estudios primarios de diagnóstico el QUADAS (5).

La calidad de los estudios fue medida con el sistema GRADE cuando hubo revisiones sistemáticas 
que aportaran los datos.  La calidad de la evidencia está relacionada con la confianza en que el 
efecto verdadero está cerca del efecto estimado.  Por lo tanto, se definieron en cuatro niveles: muy 
baja, baja, moderada y alta.  La puntuación se efectúa calificando cada desenlace.  Las revisiones 
sistemáticas de ensayos clínicos inician puntuando con alta calidad (nivel 1), mientras las revisiones de 
estudios observacionales inician con baja calidad (nivel 4), aunque son susceptibles de mejorar.  Los 
aspectos que pueden bajar la calidad son: riesgo de sesgo, inconsistencia de los resultados, evidencia 
indirecta, imprecisión de los resultados y sesgo de publicación.  Se disminuye un punto (-1) o dos 
puntos (-2), de acuerdo a la gravedad y afectación para cada aspecto.  Los estudios observacionales 
si bien pueden bajar de calidad con los aspectos mencionados, también pueden aumentarla si incluyen 
algunos aspectos metodológicos favorables. Los tres aspectos que pueden aumentar la calidad son 
la presencia de un tamaño del efecto grande (Riesgo Relativo RR, superior a 2.0 o inferior a 0.5); la 
evidencia de un gradiente de relación dosis-respuesta; y ausencia de sesgo residual o factores de 
confusión (6, 7, 8, 9, 10, 11).  La calidad de la evidencia de las recomendaciones hechas en las 50 
preguntas fue: alta en 15, moderada 19, baja 18 y muy baja 13.
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Tabla 4. Calidad de la Evidencia

Alta

Confianza alta en que el verdadero efecto se encuentre muy cerca del 
efecto estimado.

Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza en 
el efecto estimado.

⊕⊕⊕⊕

Moderada

Confianza Moderada en la estimación del efecto: Es probable que 
el verdadero efecto este cerca del efecto estimado, pero hay una 
posibilidad de que sea sustancialmente diferente.

Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en la 
confianza del efecto estimado y pueden cambiar los resultados.

⊕⊕⊕�

Baja

Confianza en la estimación del efecto es limitada: El verdadero efecto 
puede ser sustancialmente diferente del efecto estimado.

Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importante 
en la confianza del efecto estimado y probablemente cambien los 
resultados.

⊕⊕��

Muy Baja

Confianza muy poca en la estimación del efecto: Es probable que el 
verdadero efecto sea sustancialmente diferente del efecto estimado.

Cualquier estimación del efecto es incierta.

⊕���

Evaluación de la calidad global de la evidencia
Esta se calificó teniendo en cuenta la calidad de la evidencia más baja para el desenlace crítico más 
importante. 

Formulación de recomendaciones

Siguiendo el sistema GRADE, las recomendaciones fueron elaboradas de acuerdo con seis aspectos: 
la calidad de la evidencia, el balance entre los beneficios y los riesgos, los efectos adversos, la relación 
costo-beneficio, la facilidad de implementación y los valores y preferencias de los pacientes (12).

En cuanto a la calidad de la evidencia evaluada con los parámetros descritos, es claro que entre mejor 
sea la calidad, mayor fue la probabilidad de emitir una recomendación fuerte.  Considerando el balance 
entre riesgos y beneficios, mientras mayor sea la diferencia entre los efectos deseados e indeseados, 
mayor fue la probabilidad de emitir una recomendación fuerte.  Se debe tener en cuenta la importancia 
relativa de cada desenlace, la magnitud del efecto para dichos resultados y los intervalos de confianza 
para estimar dichos efectos.  Los beneficios y por el contrario, los posibles riesgos para el paciente 
fueron identificados con cada uno de los estudios analizados para cada pregunta.  

En relación con los valores y preferencias de los pacientes y de otros implicados en la guía, se tuvo 
en cuenta que mientras más varíen estos, o mientras mayor sea la incertidumbre sobre ellos, menor 

Metodología
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es la probabilidad de emitir una recomendación fuerte. Para la elaboración de las recomendaciones 
se hizo una reunión y encuesta con los pacientes y se expusieron los beneficios y daños de algunas 
intervenciones y las observaciones de los pacientes fueron tenidas en cuenta al momento de dar las 
recomendaciones.  Adicionalmente, se realizó una encuesta a miembros de sociedades/asociaciones 
científicas relacionadas con el tema para determinar la aceptabilidad de las recomendaciones en 
tópicos motivo de discusión, dada la evidencia existente.  Estos resultados fueron presentados al GDG 
y a los expertos en las reuniones en donde se definían las recomendaciones.

La toma de decisiones en salud es un proceso que debe estar centrado en las preferencias, inquietudes 
y necesidades que tienen los pacientes y sus familiares, de manera que, con las intervenciones, se 
pueda cubrir las necesidades reales y producir un impacto en la salud y calidad de vida.  En cuanto a 
los costos, este ítem solo fue posible obtenerlo para las preguntas seleccionadas que incluyeran una 
revisión sistemática de evaluaciones económicas o para las preguntas que requirieron evaluaciones 
económicas de novo.  Los costos pueden ser muy variables entre diferentes sitios o países, por lo que 
las revisiones de evaluaciones económicas de otros países pueden no ayudar mucho al calificar la 
fuerza de las recomendaciones, al comparar con los costos en nuestro país, aunque pueden ser un 
referente. 

De acuerdo a la priorización se hicieron evaluaciones económicas de las siguientes preguntas: 
inotrópicos en falla cardíaca aguda, terapia de resincronización (NYHA I-II y II-IV) y cardiodesfibrilador 
implantable (cardiopatía isquémica y cardiopatía no isquémica).  

Con la evidencia y su calidad evaluada, y con base en los aspectos previamente descritos, se realizó  
una discusión abierta para emitir las recomendaciones respectivas.  En caso de no identificar suficiente 
evidencia para responder una pregunta, o esta es de baja o de muy baja calidad, se estableció consenso 
dentro de los participantes para tomar una decisión al interior del GDG.  Posteriormente se calificó la 
fuerza y la dirección de cada recomendación dada.

Fuerza y dirección de las recomendaciones 
La fuerza de las recomendaciones se califican en cuatro categorías: Fuerte y Débil A FAVOR del uso 
de una intervención, Fuerte y Débil EN CONTRA de una intervención.

Fuerte: La mayoría de las personas bien informadas estarían de acuerdo con la acción recomendada, 
sólo una pequeña proporción no lo estaría. Las recomendaciones pueden ser aceptadas como una 
política de salud en la mayoría de los casos.

Débil: La mayoría de las personas bien informadas estarían de acuerdo con la acción recomendada 
pero un número importante no. Los valores y preferencias pueden variar ampliamente. La decisión 
como política de salud amerita un debate importante y una discusión con todos los grupos de interés. 
La dirección de las recomendaciones fue: Fuerte a favor 36 y fuerte en contra 5; Débil a favor 22 y débil 
en contra 4.
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Tabla 5. Fuerza de las recomendaciones

Fuerza de las Recomendaciones

Fuerte a favor

Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las consecuencias 
indeseables. 

SE RECOMIENDA HACERLO.

Fuerte en contra

Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las consecuencias 
deseables. 

SE RECOMIENDA NO HACERLO

Débil a favor

Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las consecuencias 
indeseables.
 
SE SUGIERE HACERLO

Débil en contra

Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las consecuencias 
deseables.

SE SUGIERE NO HACERLO

Se realizaron tres reuniones con los expertos nacionales, en la tercera de ellas se invitó a dos 
electrofisiólogos de una clínica especializada en atención de pacientes con patología cardiovascular, 
para ampliar la discusión sobre el tema de dispositivos en falla cardíaca.  Previa a cada reunión se 
enviaron los documentos desarrollados por el GDG a cada uno de los expertos nacionales y en cada una 
de las reuniones ampliadas se presentaron.  Se obtuvo el consenso para todas las recomendaciones, 
después de una amplia discusión y revisión de la evidencia científica. 
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Preguntas, evidencia y 
recomendaciones

 ● Falla Cardíaca Diagnóstico
 ● Falla Cardíaca Aguda

 ● Falla Cardíaca Crónica Estadio B
 ● Falla Cardíaca Crónica Estadio C

 ● Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada
 ● Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

 ● Falla Cardíaca Avanzada
 ● Rehabilitación
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Preguntas, evidencia y recomendaciones

La falla cardíaca es la etapa final de la mayoría de las enfermedades que afectan al corazón, incluyendo 
la enfermedad arterial coronaria, la cardiopatía hipertensiva, la enfermedad valvular y la enfermedad 
cardíaca congénita en el adulto, entre otras.  Su prevalencia se ha incrementado a la par del aumento 
de los factores de riesgo cardiovasculares por lo que se convirtió en un problema mayor de salud 
pública.
En el 2001 dos sociedades científicas americanas, el American College of Cardiology (ACC) y la 
American Heart Association (AHA), introducen una clasificación diferente y complementaria a la de la 
New York Heart Association (NYHA) clásicamente utilizada (Tabla 6), para dar énfasis a los pacientes 
con alto riesgo de desarrollar la enfermedad (etapa A) y aquellos con disfunción ventricular izquierda 
asintomática (etapa B), sin dejar de lado a los sintomáticos (etapa C y D), la cual adoptamos en esta 
guía de práctica clínica (Tabla 7).    

Tabla 6. Clase funcional New York Heart Association (NYHA)

CLASE I Sin limitación en la actividad física. 
Las actividades de la vida diaria no causan disnea o fatiga

CLASE II Limitación leve de la actividad física. 
La actividad física ordinaria puede producir disnea o fatiga

CLASE III Limitación importante de la actividad física.  Actividades menores pueden producir disnea 
o fatiga

CLASE IV Limitación severa de la actividad física. 
Síntomas en reposo o con mínima actividad.

Tabla 7. Etapas de la falla cardíaca de acuerdo al consenso de ACC/AHA

ETAPA A Alto riesgo de falla cardíaca
Hipertensión arterial, enfermedad coronaria, 
diabetes mellitus, historia familiar de cardio-
miopatía

ETAPA B Disfunción ventricular asintomática
Infarto de miocardio previo, enfermedad 
valvular asintomática, otras causas de dis-
función

ETAPA C Disfunción ventricular sintomática Enfermedad cardíaca estructural conocida

ETAPA D Falla cardíaca avanzada refractaria Síntomas severos, múltiples hospitalizacio-
nes, pobre estado funcional
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Falla Cardíaca Diagnóstico

Introducción 
El diagnóstico de la falla cardíaca se basa en un conjunto de síntomas y signos apoyado por evidencia 
objetiva de deterioro de la función cardíaca (Tabla 1, 2 y 3); sin embargo, en muchas ocasiones 
representa un verdadero desafío, dada la presencia de comorbilidades y la presentación con cuadros 
clínicos atípicos. El péptido natriurético tipo B (BNP) y el N-terminal proBNP (NT-proBNP) son derivados 
de un péptido precursor común de 108 aminoácidos generado por los cardiomiocitos (2) que han 
emergido como marcadores prometedores para el diagnóstico.  Estos péptidos son secretados a la 
circulación sanguínea por los cardiomiocitos en respuesta al aumento del estrés de la pared y la 
sobrecarga de volumen ventricular.  Los niveles de estos péptidos se encuentran elevados en las 
personas con falla cardíaca y un resultado con niveles bajos prácticamente descarta la enfermedad 
(3), pero no son completamente específicos.  Hay diversas causas de elevación de éstos péptidos, 
entre las que se incluyen causas cardíacas como los síndromes coronarios agudos, las valvulopatías, 
las arritmias tanto auriculares como ventriculares, la miocarditis, la cirugía cardíaca y la cardioversión 
eléctrica; y causas no cardíacas como la anemia, la falla renal, la apnea del sueño, las neumonías 
graves, la enfermedad crítica, la sepsis y las quemaduras, entre otras (2). 

Tabla 8. Síntomas y signos de falla cardíaca

SINTOMAS SIGNOS

Disnea de esfuerzo Distensión venosa yugular

Ortopnea Crepitos o Roncus

Disnea Paroxística Nocturna Punto de Máximo Impulso desplazado

Fatiga Galope ventricular (S3)

Edema vespertino de miembros inferiores Reflujo Hepatoyugular

Tos nocturna Hepatomegalia

Nicturia Derrame pleural

Síntomas dispépticos Taquicardia

Alteración del sensorio Pulso alternante



Universidad de Antioquia70

1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardíaca.  BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía
¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardíaca cual es la capacidad 
diagnóstica del péptido natriurético tipo B y el NT-proBNP, comparada con el cuadro clínico o 
ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR + y LR-?
Se observó que la mayoría de estudios sobre la capacidad diagnóstica del BNP y el NT-proBNP han 
sido desarrollados en dos escenarios clínicos: urgencias y consulta ambulatoria, así que se decidió 
dividir la pregunta inicial según estos dos escenarios.

Recomendación
priorizada

1. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía en urgencias

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 
pg/mL o el NT-proBNP con un punto de corte de 300 pg/mL, en pacientes mayores de 18 
años que consultan al servicio de urgencias con signos o síntomas sugestivos de falla 
cardíaca para descartar la falla cardíaca como causa de los síntomas.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación
priorizada

2. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía en consulta ambulatoria

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 
pg/mL, en pacientes mayores de 18 años que consultan de manera ambulatoria con 
signos o síntomas sugestivos de falla cardíaca para descartar la falla cardíaca como 
causa de los síntomas.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Se recomienda evaluación de síntomas y signos sugestivos de falla cardíaca durante 
el contacto inicial del paciente con el profesional de salud.

- Describir claramente los factores de riesgo asociados, si se han alcanzado metas en 
su manejo y las intervenciones recibidas.  

- Utilizar la clasificación de la NYHA y por etapas: A, B, C y D. 

- Realizar un electrocardiograma de 12 derivaciones y una radiografía de tórax previo 
a la medición de los niveles séricos de péptido natriurético.

Fundamentación de la evidencia 

La búsqueda sistemática y manual y la revisión de las guías del National Institute for Health and Care 
Excellence (NICE) de Reino Unido del 2014, del American College of Cardiology (ACC) / American 
Heart Association (AHA) del 2013 y de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012, recuperó 
104 estudios primarios y 7 revisiones sistemáticas relacionadas con la pregunta. De los 104 estudios 
primarios 76 correspondían a estudios en pacientes atendidos en urgencias (37 evaluaron BNP 
solamente, 25 NT-proBNP y 14 ambas pruebas), 28 correspondían a estudios en pacientes ambulatorios 
(8 evaluaron BNP solamente, 16 NT-proBNP y 4 ambas pruebas). Ver estrategias de búsqueda en el 
Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 71

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

De las 7 revisiones sistemáticas 4 evaluaron ambas pruebas (3 incluyeron estudios en pacientes 
ambulatorios y de urgencias y una solo incluyó estudios de pacientes ambulatorios) y 3 revisiones 
evaluaron solamente BNP (una incluyó estudios en pacientes ambulatorios y de urgencias y dos solo 
incluyeron estudios en pacientes ambulatorios). Los diferentes estudios se citan en cada una de las 
preguntas respectivas.

En total se identificaron 51 estudios primarios (4-54) y cuatro revisiones sistemáticas (55-58) sobre la 
capacidad diagnóstica del BNP en pacientes con sospecha de falla cardíaca atendidos en urgencias. 
Se encontraron 39 estudios primarios (8,21,25,34,36,44,46,47,49,50,52,59-82) y cuatro revisiones 
sistemáticas (55-56, 83, 58) sobre la capacidad diagnóstica del NT-proBNP en pacientes atendidos por 
urgencias. Se encontraron doce estudios primarios (84-95) y siete revisiones sistemáticas (55-58, 83, 
96,97) relacionados con el desempeño del BNP en pacientes que consultan de manera ambulatoria. 
Y se encontraron 20 estudios primarios y cuatro revisiones sistemáticas (55-56, 58, 83) sobre la 
capacidad diagnóstica del NT-proBNP en pacientes que consultan de manera ambulatoria. La revisión 
de la Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ) (58) de los Estados Unidos contiene todos 
los estudios primarios sobre BNP y NT-proBNP tanto en pacientes ambulatorios como en atendidos en 
urgencias y se utilizó para calificar la evidencia con la metodología GRADE y hacer la recomendación. 

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
En la revisión de la AHRQ (58) se incluyeron todos los estudios publicados hasta la fecha sobre la 
capacidad diagnóstica del BNP y el BT-proBNP en mayores de 18 años atendidos por urgencias y de 
manera ambulatoria y se agruparon los resultados de sensibilidad y especificidad en metaanálisis. 

En esa revisión se analizaron tres puntos de corte del BNP para el diagnóstico de falla cardiaca en 
urgencias: el más bajo presentado por los autores de cada estudio, el sugerido por el fabricante de 
la prueba (100 pg/mL) y el punto de corte óptimo calculado en cada uno de los estudios.  Cuando se 
compararon los datos de los 3 metaanálisis para los 3 puntos de corte no se observaron diferencias 
importantes, así que se decidió utilizar los datos de sensibilidad y especificidad del metaanálisis de 
los estudios que usaron el punto de corte recomendado por el fabricante (100 pg/mL) para calcular 
los verdaderos positivos (VP), verdaderos negativos (VN), falsos positivos (FP) y falsos negativos 
(FN) y calificar la evidencia según la metodología GRADE.  En este metaanálisis (58) se incluyeron 
21 estudios (6, 8, 12, 14-16, 18-19, 21-22, 27, 30, 33-37, 42, 48, 53, 113) con una prevalencia de falla 
cardíaca de un 45.1% en promedio, en la mayoría de artículos se usó como estándar de referencia el 
juicio clínico, en 3 estudios (21, 53, 114) la ecocardiografía se agregó al juicio clínico y en uno (19) la 
ecocardiografía fue el estándar de referencia; no hubo límites de tiempo (58).  La sensibilidad osciló 
entre 86% y 100% entre los estudios, para una sensibilidad agrupada del 95% (IC 95% 93–96%).  La 
especificidad osciló entre 31% y 97% para una estimación agrupada del 66% (IC 95% 56–74%).  El 
LR+ agrupado fue 2.76 (IC 95% 2.12–3.59) y el LR- agrupado 0.08 (IC 95% 0.06–0.10) (58). 

En la revisión de la AHRQ (58) se incluyeron 39 estudios sobre NT-proBNP en pacientes que consultan 
por urgencias, en esos estudios utilizaron diferentes puntos de corte del NT-proBNP desde 100 (75) 
hasta 6.550 (25) pg/mL o ng/L.  La sensibilidad osciló entre 53% (30) y 100% (21, 30, 34, 63) y la 
especificidad entre 5% (30) y 100% (31); los LR+ oscilaron entre 1.05 (30) y 115.03 (15 ) y los LR- entre 
0.02 (21, 34) y 0.35 (49).  Pocos estudios describieron el desempeño de la prueba al utilizar los puntos 
de corte recomendados por los fabricantes (125 pg/mL para <75 años y 450 mg/mL para mayores de 
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esa edad). Un estudio (66) utilizó dos puntos de corte para separar a la población en tres grupos de 
edad así: 450 pg/mL para <50 años, 900 pg/mL para pacientes entre 50 y 74 años y 1800 pg/mL para 
>75 años, pero en otros dos estudios (76, 79) se demostró que este enfoque no cambia el rendimiento 
diagnóstico de la prueba al comparar con un punto de corte óptimo.  Otros cinco estudios (31, 49, 82, 
65, 70) también describieron un efecto de la edad sobre el desempeño de la prueba.  El metaanálisis 
de la AHRQ (58) incluyó 19 publicaciones (8, 21, 29, 30-31, 34, 38, 49, 59, 65-66, 68, 72, 75-76, 79, 81-
82, 113) que utilizaron diferentes puntos de corte óptimo (entre 825 y 2000 pg/mL) y compararon contra 
el juicio clínico como estándar de referencia. La sensibilidad agrupada fue 90% (IC 95% 85–93%) y 
la especificidad agrupada 74% (IC 95% 67–81%).  En otro metaanálisis de la guía de NICE (115) con 
10 estudios (21, 28, 30, 66, 72, 75, 82, 116-117) que incluyeron 3.349 pacientes, se evaluaron varios 
puntos de corte del NT-proBNP en urgencias. 

Se encontró una sensibilidad agrupada del 99% (IC 95% 98–100%) y una especificidad agrupada del 
43% (IC 95% 24–65%) para el punto de corte de ≤ 300 pg/mL.  Se decidió utilizar este punto de corte 
y los resultados de este metaanálisis (115) para calificar la evidencia según la metodología GRADE.

Tabla 1. Características operativas de BNP y NT-porBNP para diagnóstico de Falla Cardiaca
en Servicio de Urgencias

BNP EN URGENCIAS (N=51 ESTUDIOS)

Punto de corte Sensibilidad (IC 
95%)

Especificidad (IC 
95%) LR+ (IC 95%) LR- (IC 95%)

El más bajo en los estudios (N=31) 0.95 (0.93 – 0.97) 0.67 (0.58 – 0.75) 2.85 (2.23 – 3.65) 0.07 (0.05 – 0.11)

Sugerido por el fabricante (N=22) 0.95 (0.93 – 0.96) 0.66 (0.56 – 0.74) 2.76 (2.21 – 3.59) 0.08 (0.06 – 0.10)

Óptimo (N=29) 0.91 (0.88 – 0.94) 0.80 (0.74 – 0.85) 4.61 (3.49 – 6.09) 0.11 (0.08 – 0.15)

NT – proBNP EN URGENCIAS (N=39 ESTUDIOS)

Punto de corte Sensibilidad (IC 
95%)

Especificidad (IC 
95%) LR+ (IC 95%) LR- (IC 95%)

El más bajo en los estudios (19) 0.96 (0.91 – 0.98) 0.55 (0.42 – 0.67) 2.14 (1.66 – 2.76) 0.07 (0.03 – 0.14)

Sugerido por el fabricante (N=4) 0.91 (0.88 – 0.93) 0.67 (0.50 – 0.80) 2.74 (1.74 – 4.32) 0.13 (0.10 – 0.19)

Óptimo (N=19) 0.90 (0.85 – 0.93) 0.74 (0.67 – 0.81) 3.49 (2.72 – 4.49) 0.14 (0.10 – 0.20)

Punto de corte 300 pg/mL* 0.99 (0.98 – 1.0) 0.43 (0.24 – 0.65) - - - -

*Tomado de guías NICE para Falla Cardiaca NCGC. Acute Heart Failure: Diagnosing and Managing Acute Heart Failure in adults. 2014

Información tomada de los metaanálisis publicados en Balion C, Don-Wauchope A, Hill S, Santaguida 
PL, Booth R, Brown JA, et al. Use of Natriuretic Peptide Measurement in the Management of Heart 
Failure. Comparative Effectiveness Review No. 126. (Prepared by the McMaster University Evidence-
based Practice Center under Contract No. 290- 2007-10060-I.) [Internet]. AHRQ Publication No. 
13(14)-EHC118-EF. Rockville, MD: Agency for Healthcare Research and Quality; 2013 y de la de guía 
NICE para Falla Cardiaca (NCGC Acute Heart Failure: Diagnosing and Managing Acute Heart Failure 
in adults. 2014)

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Con respecto a la capacidad diagnóstica del BNP en pacientes que consultan de manera ambulatoria la 
prevalencia de falla cardíaca en las poblaciones de los estudios incluidos en la revisión varió entre el 7% 
(89) y el 67% (84) (promedio 41.5%).  La mayoría de los estudios tuvieron como estándar diagnóstico 
el juicio clínico y en algunos se tuvo en cuenta la función ventricular izquierda (58).  Los estudios 
evaluaron diferentes puntos de corte, desde 30 (84, 87) hasta 500 (84) (promedio: 158, mediana: 100 
ng/L o pg/mL), reportando sensibilidades desde 25% (93) hasta 97% (84) y especificidades desde 
23% (91) hasta 92% (84).  Se definió un punto de corte óptimo según los resultados de cada estudio, 
uno recomendado por el fabricante (100 pg/ml) y el punto de corte más bajo.  Debido a que no se 
encontraron diferencias importantes entre los diferentes puntos de corte, se utilizó el metaanálisis de 
los 8 estudios (84, 86-87, 90-91, 93, 95) con el punto de corte recomendado por el fabricante (100 pg/
mL) para calificar la evidencia.  La sensibilidad agrupada en este metaanálisis fue del 76% (IC 95% 
59–87%) y la especificidad agrupada del 71% (IC 95% 52–85%), el LR+ 2.63 (IC 95% 1.59–4.36) y el 
LR- 0.34 (IC 95% 0.20–0.57) (58).

Con respecto a la capacidad diagnóstica del NT-proBNP en pacientes atendidos de manera ambulatoria, 
en los estudios incluidos en la revisión de la AHRQ (58) la prevalencia de falla cardíaca en la población 
estudiada estuvo entre 4% (105) y 75% (110) (promedio: 31.2%, mediana: 33.1%).  La mayoría de los 
estudios tuvo como estándar de referencia el juicio clínico, en muchos casos apoyado en estudios como 
la ecocardiografía y en otras publicaciones se tuvo la ecocardiografía como criterio para establecer el 
diagnóstico final de falla cardíaca.  Se usaron varios puntos de corte para la prueba, en el rango entre 
25 y 6.180 (104) (promedio: 635, mediana: 379 pg/mL o ng/L), con rangos de sensibilidad entre el 44% 
(104) y 100% (101, 103, 106), y especificidad del 3% al 97% (58).  Se analizaron 2 puntos de corte, 
que comprendieron el punto de corte más bajo y el óptimo calculado en cada uno de los estudios.  El 
punto de corte recomendado por el fabricante (125 pg/mL en menores de 75 años y 450 pg/mL para los 
mayores de 75 años) no fue evaluado consistentemente.  Para el punto de corte óptimo, la sensibilidad 
fue de 88% (IC 95% 81–93%), la especificidad 61% (IC 95% 47–74%), el LR+ 2.28 (IC 95% 1.64–3.16) 
y el LR- 0.20 (IC 95% 0.13–0.29) (58).  Para el punto de corte más bajo la sensibilidad fue de 92% IC 
95%  86–95%, la especificidad 50% IC 95%  40–60%, el LR+ 1.85 (IC 95% 1.54–2.23) y el LR- 0.16 
(IC 95% 0.11–0.26) (58).  Para la calificación de la evidencia se utilizaron la sensibilidad y especificidad 
calculadas en el metaanálisis de los 11 estudios (85, 90, 101, 103-107, 109-111) que usaron el punto 
de corte óptimo. 
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Tabla 2. Características operativas de BNP y NT-porBNP para diagnóstico de Falla Cardiaca
en Servicio Ambulatorio

BNP AMBULATORIO (N=12 ESTUDIOS)

Punto de corte Sensibilidad (IC 
95%)

Especificidad (IC 
95%) LR+ (IC 95%) LR- (IC 95%)

El más bajo en los estudios (N=10) 0.89 (0.77 – 0.95) 0.54 (0.41 – 0.66) 1.94 (1.47 – 2.57) 0.20 (0.09 – 0.44)

Sugerido por el fabricante (N=8) 0.76 (0.59 – 0.87) 0.71 (0.52 – 0.85) 2.63 (1.59 – 4.36) 0.34 (0.20 – 0.57)

Óptimo (N=8) 0.82 (0.69 – 0.90) 0.64 (0.45 – 0.79) 2.27 (1.43 – 3.62) 0.28 (0.16 – 0.49)

NT – proBNP AMBULATORIO (N=20 ESTUDIOS)

Punto de corte Sensibilidad (IC 
95%)

Especificidad (IC 
95%) LR+ (IC 95%) LR- (IC 95%)

El más bajo en los estudios (N=12) 0.92 (0.86 – 0.95) 0.50 (0.40 – 0.60) 1.85 (1.54 – 2.23) 0.16 (0.11 – 0.26)

Sugerido por el fabricante

Óptimo (N=11) 0.88 (0.81 – 0.93) 0.61 (0.47 – 0.74) 2.28 (1.64 – 3.16) 0.20 (0.13 – 0.29)

Información tomada de los metaanálisis publicados en Balion C, Don-Wauchope A, Hill S, Santaguida 
PL, Booth R, Brown JA, et al. Use of Natriuretic Peptide Measurement in the Management of Heart 
Failure. Comparative Effectiveness Review No. 126. (Prepared by the McMaster University Evidence-
based Practice Center under Contract No. 290- 2007-10060-I.) [Internet]. AHRQ Publication No. 
13(14)-EHC118-EF. Rockville, MD: Agency for Healthcare Research and Quality; 2013.

Síntesis de la evidencia
En conjunto, la evidencia disponible demuestra que el BNP y el NT-proBNP son útiles para descartar 
falla cardíaca pero tienen menos capacidad para confirmar la enfermedad en pacientes con signos y 
síntomas sugestivos que consultan por urgencias o de manera ambulatoria. Para el BNP en urgencias 
los falsos negativos (FN) son apenas 23 por cada mil (IC 95% 18–32 por 1.000), pero los falsos positivos 
(FP) son 198 por cada mil (IC 95% 160–237 por 1.000), (datos calculados sobre una prevalencia del 
45% que fue el promedio de los estudios en el metaanálisis).  Para el BNP en pacientes ambulatorios 
con el punto de corte sugerido por el fabricante, los FN son 98 por cada mil pruebas (53 -168 por 
cada 1.000) y los FP 171 por cada mil (86 – 283 por cada 1.000), calculados sobre una prevalencia 
del 41%.  Los clínicos deben tener presente que ciertos factores podrían afectar el desempeño del 
BNP, en algunos estudios (5-6, 18, 22, 29, 31, 42, 49) se ha observado que a mayor edad mayores 
concentraciones de BNP y en otra publicación (6) se encontraron diferencias en la sensibilidad y la 
especificidad entre hombres y mujeres usando el punto de corte de 100 pg/mL (hombres: sensibilidad 
94.3%, especificidad 54.9 % y mujeres: sensibilidad 90%, especificidad 55.2%).  También se han 
descrito valores promedio de BNP significativamente mayores en blancos que en afroamericanos (200 
vs. 117 pg/ml, p<0.001) (5), una relación inversa entre las concentraciones de BNP y el índice de masa 
corporal (IMC) (24, 42-43, 58) y entre la concentración de BNP y la función renal (25, 31, 34, 50).

Similar al BNP, el NT-proBNP es útil para descartar pero tiene menos capacidad para confirmarla en 
pacientes atendidos por urgencias y de manera ambulatoria.  En pacientes atendidos por urgencias 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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los FN son 49 por cada mil pruebas (34–74 por cada 1.000) y los FP 133 por cada mil (97–168 por 
1.000), calculados sobre una prevalencia del 49%.  En el contexto ambulatorio los FN son 37 por cada 
mil (22–59 por cada 1.000) pruebas y los FP 269 por cada mil (179–366 por cada1.000), calculados 
sobre una prevalencia del 31%.  Se debe tener en cuenta que en pacientes de mayor edad los niveles 
basales de NT-proBNP son más altos (89, 102), hay diferencias con el peso similares a lo observado 
con el BNP con una correlación inversa entre el NT-proBNP y el índice de masa corporal.  Los puntos 
de corte óptimo de NT-proBNP varían ampliamente entre los estudios, pero se puede utilizar el de 300 
pg/mL en urgencias (115).  Los médicos deben tener en cuenta además la relación inversa entre las 
concentraciones de NT-proBNP y la función renal (31, 58, 67).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
El metaanálisis sobre el uso de BNP en pacientes que consultan por urgencias incluyó 21 estudios: 
20 estudios transversales y 1 ensayo clínico controlado, y el de la capacidad diagnóstica del BNP en 
pacientes atendidos de manera ambulatoria incluyó 8 estudios: 7 estudios transversales y uno de 
cohorte; el metaanálisis sobre el desempeño del NT-proBNP en pacientes atendidos por urgencias 
incluyó 10 estudios y el de desempeño diagnóstico del NT-proBNP en pacientes atendidos de manera 
ambulatoria incluyó 11 estudios: 9 series de casos, un estudio de cohorte, y en uno no se pudo 
establecer el diseño.

Para los 4 metaanálisis el riesgo de sesgos se calificó como bajo usando la herramienta QUADAS-2. 
La evidencia sobre el uso del BNP tanto en urgencias y ambulatorio y para el NT-proBNP en urgencias 
se consideró consistente para sensibilidad pero no consistente para especificidad.  La evidencia sobre 
el desempeño del NT-proBNP en el ámbito ambulatorio se consideró consistente para sensibilidad 
pero no consistente para especificidad.  En todos los casos calificados como no consistente se hizo así 
porque el rango de estimaciones fue muy amplio. 

En todos los casos la evidencia se calificó como directa porque las poblaciones incluidas en los 
estudios corresponden al foco de la pregunta, los equipos de laboratorio para medir BNP y NT-proBNP 
están disponibles en el país.  Además los conceptos de sensibilidad y especificidad son fácilmente 
entendidos y aplicables por los médicos. 

La evidencia del BNP y el NT-proBNP en urgencias se consideró precisa porque los intervalos de 
confianza de los estimados agrupados fueron estrechos.  En cambio para el BNP en el contexto 
ambulatorio se consideró imprecisa porque los intervalos de confianza fuero amplios.  Para el uso 
del NT-proBNP en el escenario ambulatorio la evidencia se consideró precisa para sensibilidad pero 
imprecisa para especificidad porque los intervalos de confianza fueron muy amplios.  No se encontró 
evidencia de sesgos de publicación. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No hay eventos adversos directos asociados a la realización de las pruebas BNP y NT-proBNP.

Balance entre beneficios y daños 
El conjunto de la evidencia sobre la capacidad diagnóstica del BNP en urgencias se calificó como 
de alta calidad para sensibilidad y de moderada calidad para especificidad; para el BNP en el 
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contexto ambulatorio se calificó como de moderada calidad para sensibilidad y de baja calidad para 
especificidad.  El grupo desarrollador de la guía consideró que tanto BNP con un punto de corte de 
100 pg/mL como el NT-proBNP con un punto de corte de 300 pg/mL son útiles para descartar falla 
cardíaca en urgencias (Figura 1).  También se consideró que el BNP con un punto de corte de 100 
pg/mL es útil para descartar falla cardíaca en pacientes ambulatorios. Las pruebas no tienen efectos 
adversos importantes y son fácilmente aceptadas por los médicos y los pacientes.  En Colombia la 
prueba podría no estar ampliamente disponible.  El conjunto de la evidencia sobre el NT-proBNP en 
el escenario ambulatorio se calificó como de moderada calidad para sensibilidad y de baja calidad 
para especificidad.  El NT-proBNP también puede ser útil para descartar falla cardíaca en pacientes 
ambulatorios; Sin embargo, debido a la falta de un punto de corte óptimo claro no es una prueba fácil 
de implementar en la práctica clínica.

Costo efectividad
La utilización de péptido natriurético, tanto BNP como el NT-proBNP, en pacientes que se presentan 
con disnea al servicio de urgencias, es una estrategia costo efectiva (118,119). Específicamente la 
estrategia puede disminuir la tasa de hospitalización y el uso de algunos recursos como estancia en 
unidad de cuidados intensivos, tiempo de hospitalización y ayudas diagnósticas, con diferencias en 
la efectividad. La evidencia para el manejo de los pacientes en el escenario ambulatorio es menos 
robusta, aunque sugiere beneficio a favor de su utilización (120).  No se encontraron estudios de costo 
efectividad realizados en Colombia. 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Figura 1. Diagnóstico inicial
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2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular
¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardíaca, cuál es la capacidad del 
BNP/NT-pro-BNP para el diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda? 

Recomendación 3. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular

Fuerte a favor

Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) para tamización de disfunción 
ventricular izquierda en pacientes mayores de 40 años con al menos un factor de riesgo 
cardiovascular, definido como la presencia de hipertensión arterial, hipercolesterolemia, 
obesidad, enfermedad coronaria o vascular periférica, diabetes, arritmias o enfermedad 
valvular.  Los pacientes con valores mayores a 50 pg/mL deben ser llevados a 
ecocardiografía y valoración especializada en caso de ser necesario. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
La prevención de falla cardíaca requiere del manejo adecuado de las condiciones predisponentes y 
factores de riesgo tales como hipertensión arterial, enfermedad coronaria, valvulopatías y diabetes entre 
otras; pero además, el pronóstico depende de la detección temprana de la disfunción ventricular, antes 
de la aparición de signos y síntomas, puesto que permite instaurar la terapia con la cual se ha logrado 
disminución de mortalidad en ensayos clínicos con asignación aleatoria (121-123).  Para la búsqueda 
activa de disfunción ventricular temprana se han utilizado herramientas como el electrocardiograma, la 
ecocardiografía y biomarcadores como el BNP y NT-proBNP.  Las concentraciones en plasma tanto del 
BNP como del NT-proBNP se elevan en pacientes con aumento de la tensión sobre la pared ventricular, 
por lo que se han propuesto como método para tamización de disfunción ventricular temprana, debido 
a que son más baratos que la ecocardiografía y a la facilidad para realizarlo en forma seriada, razón 
por la cual esta prueba de laboratorio se ha evaluado en varios estudios de cohorte (124-125).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 36 referencias y la búsqueda manual de los estudios referenciados 
en las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart Association (AHA) del 2013 
y de la guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012, donde se encontraron 25 estudios 
adicionales.  Además en las referencias de los artículos de revisión se identificaron otros 23 estudios.  
Después de la revisión de títulos y resúmenes se identificaron 24 estudios primarios y 2 revisiones 
sistemáticas (126-127) que podrían responder la pregunta, 10 de los estudios primarios fueron hechos 
en individuos en población general por lo que no fueron tenidos en la cuenta.  Un estudio (128) no 
reportaba los datos completos para calcular las características operativas de la prueba y fue excluido 
del análisis. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Finalmente se seleccionaron 12 publicaciones sobre las características operativas y un ensayo 
clínico sobre la utilidad clínica del BNP y el NT-proBNP en pacientes con factores de riesgo para 
disfunción ventricular.  Ocho de los 12 estudios que analizaron características operativas evaluaron el 
BNP, tres el NT-proBNP y un estudio evaluó ambas pruebas.  Como las dos revisiones sistemáticas 
encontradas incluyeron estudios en individuos de población general y no incluyeron todos los artículos 
primarios relevantes se decidió hacer un metaanálisis propio para estimar los valores de sensibilidad y 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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especificidad agrupadas.  Para esto se calcularon los verdaderos positivos (VP), falsos positivos (FP), 
verdaderos negativos (VN) y falsos negativos (FN) para cada uno de los estudios con la información 
publicada.  Los datos fueron analizados con los programas Review Manager 5.2 y Stata 11. Por tratarse 
de un estudio con metodología diferente, el ensayo clínico sobre la utilidad clínica de la tamización con 
BNP en pacientes con factores de riesgo fue analizado por separado.

Descripción de la evidencia
En 9 estudios (129-137) se analizó la capacidad operativa del BNP para detectar disfunción ventricular 
en individuos con factores de riesgo. Tres de estos estudios (135-137) fueron hechos en población 
general pero incluyeron grupos de alto riesgo cuyos datos fueron incluidos en el metaanálisis. El único 
estudio que evaluó el impacto de la tamización con BNP sobre desenlaces clínicos fue el STOP-
HF (138), pero no fue incluido en el metaanálisis porque en la publicación no se presentaron las 
características operativas de la prueba. En 4 estudios (135, 139-141) se analizó el desempeño del NT-
proBNP, dos de estos estudios (135, 139) fueron hechos en población general pero contenían grupos 
de riesgo para falla cardíaca, que fueron incluidos en el análisis agrupado. 

Estudios de efectividad para BNP
En los 9 estudios primarios que evaluaron las características operativas del BNP la definición de riesgo 
fue muy variable, mientras en algunos el único factor de riesgo fue la senectud, en otros se ingresaron 
pacientes con antecedente de hipertensión arterial, diabetes, o enfermedad coronaria. La prevalencia 
de disfunción ventricular varió entre 2% (137) y 35% (131) y fue definida como disfunción sistólica 
medida por ecocardiografía en todos los estudios.  En 7 de las 9 publicaciones se describieron los 
puntos de corte de la fracción de expulsión que variaron entre <32% (136) y <55% (132) y en 2 estudios 
(129-130) no se encontró una definición clara de disfunción ventricular.  Los puntos de corte del BNP 
fueron definidos por cada estudio por maximización de la sensibilidad y especificidad por curvas ROC o 
por puntos de corte pre-establecidos.  Para el metaanálisis se utilizó el punto de corte más bajo en cada 
uno de los estudios que osciló entre 8 pg/mL (136) y 75.3 pg/mL (137).  Los valores de sensibilidad 
estimados en los estudios variaron entre 50% (135) y 97% (130) y los de especificidad entre 36% (136) 
y 79% (133).  Los LR+ variaron entre 1.46 (136) y 4.43 (133) y los LR- entre 0.08 (130) y 0.98 (136).  La 
sensibilidad agrupada fue 84% (IC 95% 72–92%) y la especificidad agrupada 58% (IC 95% 49–66%).  
Debido a la variabilidad de la prevalencia de disfunción ventricular entre los estudios los FP calculados 
serían 273 por cada 1.000 y los FN 56 por cada 1.000 si la prevalencia fuera del 35% (la más alta en 
los estudios incluidos) pero los FP podrían llegar a 412 por cada 1.000 si la prevalencia fuera tan baja 
como el 2% (la más baja en los estudios incluidos) y en ese caso los FN serían 3 por cada 1.000.

En el STOP-HF (138) se estudió la utilidad del BNP como prueba de tamización para disfunción 
ventricular y falla cardíaca en individuos con factores de riesgo bien definidos.  En este estudio, los 
individuos mayores de 40 años y con al menos un factor de riesgo cardiovascular (definido como 
hipertensión arterial, hipercolesterolemia, obesidad, enfermedad vascular coronaria o periférica, 
diabetes, arritmias o enfermedades valvulares) fueron asignados a recibir el cuidado usual (n=697) 
o tamización anual con BNP (n=677). En el grupo de intervención los individuos con niveles de BNP 
>50 pg/mL fueron llevados a ecocardiografía y evaluación por especialistas en salud cardiovascular 
además del cuidado usual. Después de un seguimiento promedio de 4.2 años, la falla cardíaca (definida 
como síntomas de falla cardíaca que ameritaran ingreso por urgencias y fuera confirmada al egreso 
hospitalario) ocurrió en 14 (2.1%) individuos del grupo control y 7 (1%) del grupo de intervención, pero 
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la diferencia no fue significativa (OR 0.48 IC 95% 0.2–1.2); la disfunción ventricular izquierda (sistólica 
- fracción de expulsión menor a 50%- o diastólica) asintomática se presentó en 45 (6.6%) individuos 
del grupo control y 30 (4.3%) del grupo de la intervención (OR 0.57 IC 95% 0.37–0.88) y el desenlace 
compuesto disfunción ventricular izquierda (sistólica o diastólica) o falla cardíaca se presentó en 59 
(8.7%) individuos del grupo control y 37 (5.3%) del grupo de intervención (OR 0.55 IC 95% 0.37–0.82).

Estudios de efectividad para NT-proBNP
En los 4 estudios que evaluaron el desempeño del NT-proBNP se definió como riesgo para disfunción 
ventricular la presencia de factores como hipertensión arterial, diabetes, enfermedad coronaria, angina 
y alcoholismo entre otros.  La prevalencia de disfunción ventricular osciló entre 5% (140-141) y 13.8% 
(139) con un promedio de 7.8%.  La disfunción ventricular fue medida por ecocardiografía y definida 
como fracción de expulsión <40% en 2 estudios y <50% en los otros dos, un estudio (140) además 
incluyó la disfunción diastólica como criterio de disfunción ventricular.  Los puntos de corte del NT-
proBNP fueron definidos por cada estudio, para el metaanálisis se utilizó el punto de corte más bajo.  
Los puntos de corte oscilaron entre 40 pg/mL  (135) y 225 pg/mL (141), un estudio (141) incluyó 
diferentes puntos de corte según edad y sexo.  Los valores de sensibilidad estimados en los 4 estudios 
variaron entre 68% (139) y 100% (135) y los de especificidad entre 46% (135) y 80% (140). Los LR+ 
entre 1.85 (135) y 4.9 (140) y los LR- entre 0 (135) y 0.44 (139).  La sensibilidad agrupada fue 93% 
(IC 95% 69–99%) y la especificidad agrupada de 68% (IC 95% 56–79%).  Los FP serían 295 por cada 
1.000 pruebas y los FN 5 por cada 1.000 (sobre una prevalencia del 7.8%).

Síntesis de la evidencia
Las estimaciones de sensibilidad y especificidad agrupadas son difíciles de interpretar y aplicar en la 
práctica clínica, más en este caso específico donde las definiciones de población en riesgo, los puntos 
de corte del BNP y el NT-proBNP y la misma definición de disfunción ventricular han sido variables 
entre los estudios.  Según la metodología GRADE los estudios sobre pruebas diagnósticas deberían 
basarse en desenlaces clínicos que son los que finalmente impactan sobre la salud del paciente, 
desde ese punto de vista solamente un estudio responde la pregunta de la guía y fue utilizado para 
calificar la evidencia.  Las estimaciones de sensibilidad y especificidad agrupadas demuestran que 
el BNP y el NT-proBNP son pruebas útiles para descartar (alta sensibilidad) disfunción ventricular en 
individuos con riesgo y los resultados del STOP-HF demuestran que la realización de ecocardiografía y 
valoración por especialista en población con factores de riesgo claramente definidos y BNP >50 pg/mL, 
disminuye la tasa de disfunción ventricular asintomática y la tasa combinada de disfunción ventricular 
y falla cardíaca. 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
El riesgo de sesgos fue calificado como bajo. Aunque el desenlace primario del STOP-HF fue modificado 
a mitad del estudio, el cambio ocurrió antes de terminar el reclutamiento de la muestra y de que se 
iniciara el análisis del desenlace.  La evidencia se consideró consistente porque los resultados del 
estudio van en el mismo sentido de los de estudios que evaluaron las características operativas de 
la prueba; se calificó como indirecta, porque el STOP-HF fue conducido en Irlanda donde sin duda el 
sistema de salud y por tanto el “cuidado colaborativo” de pacientes con factores de riesgo es diferente 
al colombiano; se consideró precisa y no parece haber sesgos de publicación. Ver Anexo 7. Tablas de 
evidencia GRADE.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Efectos adversos
No hay eventos adversos de las pruebas BNP y NT pro-BNP por sí mismas. 

Balance entre beneficios y daños
Se calificó en conjunto la calidad de la evidencia como moderada y se consideró que el uso de BNP 
para tamización de disfunción ventricular izquierda en individuos con factores de riesgo es beneficioso.

Costo efectividad
El estudio de Galasko y cols. (142) hizo un análisis de costo efectividad, en pacientes a los que se les 
realizaba un electrocardiograma, NT-proBNP y ecocardiografía; considerando diferentes escenarios 
que permitieran evaluar un rendimiento óptimo y costos para determinar disfunción ventricular izquierda, 
bien sea por cada prueba individual o por combinación entre ellas, evaluando grupos de alto riesgo 
y población general.  En este estudio encontraron que la realización de éstas pruebas, incluyendo el 
NT-proBNP, era solo costo efectivo en pacientes de alto riesgo, y entre estos pacientes, se encontró 
que la estrategia con mayor costo efectividad, era la realización de la ecocardiografía en pacientes que 
tuvieran un electrocardiograma o un NT-proBNP alterado, sugiriendo que podía ser mejor la tamización 
con el NT-proBNP por la fácil interpretación del resultado en la práctica general, contrario a la lectura 
más compleja que supone el electrocardiograma.  Los mismos autores encontraron que la estrategia 
más costosa era la tamización con ecocardiografía. Hallazgos similares se han reportado con BNP 
(143), pero en estudios de población general, con al menos 1% de prevalencia de disfunción ventricular.

3. Resonancia magnética vs. biopsia endomiocárdica y ecocardiografía 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca de etiología desconocida, cual es 
la capacidad diagnostica de la RMN comparada con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la 
ecocardiografía y entre ellas en serie o en paralelo, en términos de sensibilidad, especificidad, falsos 
positivos y negativos y LR+ y LR-? 

Recomendación 4. Resonancia magnética vs. biopsia endomiocárdica y ecocardiografía

Fuerte a favor
Se recomienda realizar resonancia magnética cardíaca en pacientes mayores de 18 
años con síndrome de falla cardíaca de etiología no isquémica, si con la historia clínica 
y la ecocardiografía no se ha precisado la etiología.

Consenso de expertos.

Punto de buena 
práctica

Por ser un procedimiento invasivo debe proporcionarse información sobre la tasa de 
complicaciones relacionadas con la realización de la biopsia endomiocárdica, en caso 
de estar indicada, y realizarse en centros especializados.   

Introducción
El diagnóstico temprano de la falla cardíaca y la identificación de la etiología son fundamentales, porque 
algunas de las entidades que la producen tienen tratamiento específico o pueden ser reversibles.  Entre 
las causas de falla cardíaca se encuentran: la cardiomiopatía isquémica, siendo la más frecuente, la 
cardiopatía dilatada idiopática, cardiomiopatía hipertrófica, la displasia arritmogénica del ventrículo 
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derecho, la cardiopatía por sobrecarga de hierro, la miocarditis, las enfermedades infiltrativas como 
la amiloidosis, la sarcoidosis, la enfermedad de Anderson-Fabry, entre otras cardiomiopatías; la 
pericarditis constrictiva, la enfermedad valvular, la cardiopatía hipertensiva, los tumores cardíacos, 
la enfermedad cardíaca congénita y la cardiomiopatía secundaria a quimioterapia y radioterapia, son 
otras causas a considerar (144).

Los estudios no invasivos juegan un papel fundamental en el diagnóstico, pronóstico, seguimiento e 
identificación de la causa subyacente. Con las diferentes modalidades de imagen se debe definir: 1) 
Si la función sistólica del ventrículo izquierdo esta preservada,  2) Estructura del ventrículo izquierdo 
normal o anormal, 3) presencia de otras anormalidades estructurales (válvulas, pericardio, ventrículo 
derecho), para definir su etiología más probable y definir su manejo definitivo.

Pruebas diagnósticas en falla cardíaca
El objetivo es definir cuál es la indicación de las ayudas diagnósticas, principalmente de las imágenes 
no invasivas (145).  La ecocardiografía, por su disponibilidad (se puede realizar en la cabecera del 
paciente), es la modalidad de imagen más frecuentemente usada como prueba inicial del paciente 
con sospecha clínica de falla cardíaca y para su enfoque etiológico en el caso que se confirme.  Es 
un estudio no invasivo con capacidad para evaluar la función sistodiastólica del ventrículo izquierdo, 
patología valvular o pericárdica concomitante, aunque con limitaciones cuando no hay una adecuada 
ventana acústica.  Además, presenta variabilidad inter-operador, limitación en la evaluación de la 
función del ventrículo derecho y su capacidad de caracterización de tejido es baja.  La resonancia 
magnética cardíaca a diferencia de la ecocardiografía puede visualizar las estructuras cardíacas desde 
cualquier plano y hacer una evaluación funcional de ambos ventrículos de manera más precisa y 
reproducible, facilita la caracterización del tejido miocárdico con el uso de secuencias de realce tardío 
con gadolinio, lo que permite definir la presencia de fibrosis, ayuda a identificar diferentes etiologías 
de la falla cardíaca y diferenciar etiología isquémica, que es la más frecuente, de la no isquémica.  La 
resonancia cardíaca aporta información complementaria a la ecocardiografía, no expone al paciente 
a radiación ionizante y es el estándar de oro para medición de la masa, volúmenes y fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo.

La biopsia endomiocárdica ha sido empleada desde 1963 para el diagnóstico histológico de 
miocardiopatías en pacientes con falla cardíaca, por su valor diagnóstico, pronóstico e implicaciones 
en la terapia.  Las guías americanas y europeas en el consenso del 2007 recomiendan la biopsia 
endomiocárdica en pacientes con falla cardíaca de etiología desconocida en la cual las pruebas no 
invasivas han fallado en determinar la etiología.  Las limitaciones principales son: su invasividad y 
riesgo de complicaciones, tales como perforaciones de la pared ventricular, taponamiento cardíaco y 
embolismo, relacionadas directamente con la experiencia del operador.

En el artículo de Paterson (145) se hace una revisión de las aplicaciones actuales y futuras de las 
principales modalidades de imágenes no invasivas: ecocardiografía transtorácica, tomografía por 
emisión de fotón único (SPECT), tomografía por emisión de positrones (PET), resonancia magnética 
cardiovascular (RMC) y TAC.  Los autores concluyen que la ecocardiografía es la principal imagen 
utilizada en la evaluación de pacientes con falla cardíaca, dada su disponibilidad y confiabilidad 
para la evaluación de la estructura y función cardíaca; desarrollos recientes como la ecocardiografía 
tridimensional y con contraste ofrecen mejor información diagnóstica y pronóstica.  El SPECT es un 
método comúnmente utilizado para detectar isquemia y viabilidad en pacientes con falla cardíaca, 
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sin embargo la PET ofrece mayor precisión diagnóstica.  La RMC genera información de alta calidad 
sobre la estructura y función cardíaca, y permite la caracterización del tejido miocárdico; el realce con 
gadolinio permite la determinación de la etiología de la falla cardíaca y puede predecir desenlaces 
clínicos y respuesta al tratamiento.  La TAC coronaria tiene utilidad en detectar enfermedad arterial 
coronaria, y con los avances actuales permite evaluar función miocárdica, perfusión y presencia de 
cicatriz (146). 

Varios autores afirman que la ecocardiografía sigue siendo la piedra angular del diagnóstico de falla 
cardíaca, y que la RMC es complementaria, con un papel muy importante en la falla cardíaca de 
etiología desconocida (147-150).  En la evaluación de la función diastólica en pacientes con falla 
cardíaca, Fernández-Pérez afirma que la ecocardiográfica transtorácica tiene un buen acuerdo con los 
resultados de la RMC (151).

En la guía de la ACC se dan algunas instrucciones de utilidad de diferentes pruebas diagnósticas en la 
falla cardíaca recién diagnosticada en estadios B, C y D.  Según los autores, tanto la ecocardiografía 
con estrés, la RMC con estrés,  la angioTAC y la angiografía coronaria invasiva, son pruebas apropiadas 
para el enfoque etiológico diagnóstico en pacientes con falla cardíaca sistólica; para la diastólica, los 
autores concluyen que sólo la ecocardiografía con estrés y la RMC con estrés son apropiadas (152-
153). 

El consenso de algunas sociedades científicas indica el uso de la ecocardiografía transtorácica en la 
evaluación inicial de pacientes con falla cardíaca con cardiomiopatía sospechada o conocida de origen 
restrictivo, infiltrativo, dilatada, hipertrófica o genética.  También lo recomiendan para la reevaluación 
de la cardiomiopatía conocida en pacientes con cambio en su estado clínico (154).  A su vez indican 
que la biopsia endomiocárdica no está recomendada en los casos nuevos de falla cardíaca, que esta 
debe ser considerada en los casos de falla cardíaca rápidamente progresiva o de disfunción ventricular 
grave a pesar de un adecuado tratamiento médico.  También debe ser considerada en pacientes con 
sarcoidosis o amiloidosis, o con arritmias malignas, en quienes se sospeche sarcoidosis o miocarditis 
de células gigantes (155). 

En la guía de la Sociedad Europea de Cardiología 2012, se afirma que la RMC puede ser útil en 
pacientes para quienes las imágenes ecocardiográficas son sub-óptimas o la etiología de la falla cardíaca 
permanece desconocida, es particularmente útil cuando se sospechan condiciones inflamatorias e 
infiltrativas, y mencionan que es la técnica más precisa y reproducible para medir volumen, masa y 
motilidad de la pared, pero su uso es limitado por los costos y la disponibilidad (156).

En la India, algunos investigadores mencionan que la RMC no es costoefectiva puesto que la causa 
más importante de falla cardíaca es la enfermedad arterial coronaria, por lo tanto ellos prefieren la 
angiografía coronaria en pacientes con disfunción sistólica ventricular izquierda.  La biopsia la dejan 
para casos sospechosos de miocarditis viral y enfermedad infiltrativa, principalmente para pacientes 
con inicio de la falla de menos de tres meses de evolución, compromiso hemodinámico con o sin 
ventrículo dilatado, evidencia de arritmia y falla al tratamiento usual por 1 a 2 semanas de duración 
(157).

Diagnóstico de cardiomiopatía hipertrófica
La cardiomiopatía hipertrófica se caracteriza por una importante heterogeneidad genética y fenotípica, 
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lo que provoca una amplia diversidad en el curso clínico, incluyendo que sea la principal causa 
de muerte súbita en personas jóvenes y de falla cardíaca a cualquier edad. Tradicionalmente, la 
ecocardiografía 2D ha sido el método más confiable para establecer el diagnóstico, sin embargo, la 
RMC ha surgido como un método de mayor precisión diagnóstica, por ejemplo, porque identifica áreas 
de hipertrofia segmentaria.  Cuando además se utiliza el realce con gadolinio, los hallazgos pueden 
tener uso pronóstico (158).

Diagnóstico de cardiomiopatía isquémica
Para descartar isquemia miocárdica en pacientes recién diagnosticados de falla cardíaca sistólica, 
Hamilton comparó angioTAC y RMC contra angiografía invasiva y ecocardiografía, para determinar la 
etiología de la disfunción ventricular en 28 pacientes.  Para la detección o exclusión de enfermedad 
coronaria, la sensibilidad y especificidad de la angioTAC fue de 100% y 90%, respectivamente, con 
VPN y VPP de 100% y 78%.  El realce con gadolinio en la RMC le confirió 67% de sensibilidad y 100% 
de especificidad a la prueba, con VPN y VPP de 90% y 100% (159).

Diagnóstico de cardiomiopatía dilatada
D’Andrea reporta que existe buena correlación entre la Ecocardiografía 3D y la RMC para el diagnóstico 
de cardiomiopatía dilatada (160). 

Diagnóstico de sarcoidosis y amiloidosis
La guía del American College of Cardiology/American Heart Association recomienda no realizar biopsia 
endomiocárdica en forma rutinaria en la evaluación de pacientes con falla cardíaca, pero que puede 
ser útil cuando un diagnóstico específico podría influir la terapia. La biopsia es considerada el estándar 
de referencia para el diagnóstico de amiloidosis, pero no está indicado en pacientes con amiloidosis en 
quienes una prueba no invasiva corrobora el compromiso cardíaco.  Aunque la biopsia endomiocárdica 
es segura, se pueden presentar complicaciones como perforación de la pared ventricular, taponamiento 
cardíaco, neumotórax, arritmias y sangrado (161).  En el estudio de Zhu (162), con 18 pacientes con 
amiloidosis comprobado por biopsia, la RMC detectó a 5 de ellos. Daneshvar (150) recomienda la RMC 
para el diagnóstico de amiloidosis más que la ecocardiografía, y Morrissey (163) la recomienda para 
el diagnóstico de sarcoidosis.

La revisión sistemática de Yeboah (164) menciona que la biopsia endomiocárdica tiene una baja 
sensibilidad para hacer diagnóstico de sarcoidosis, tan solo 20%, debido a la distribución aleatoria de 
los granulomas.  Afirma que la ecocardiografía es inespecífica, la tomografía por emisión de positrones 
puede ser útil en la identificación y seguimiento de pacientes con sarcoidosis, pero que es la RMC 
con realce de gadolinio la prueba de mayor sensibilidad en el diagnóstico de sarcoidosis, además de 
tener la virtud de que el realce retardado con gadolinio se correlaciona con el riesgo de muerte súbita 
cardíaca.

El estudio de Smedema (165) comparó la RMC contra los resultados de biopsia o hallazgos postmortmem 
en 58 pacientes con sarcoidosis.  En 12 pacientes el compromiso cardíaco fue documentado.  La 
sensibilidad de la RMC fue 100% (IC 95% 78-100%) y especificidad de 78% (IC 95% 64%-89%), 
el VPP y VPN fueron de 55% y 100%, respectivamente, con una precisión del 83%.  La revisión de 
Mantini (166) describe los hallazgos de 10 investigaciones en términos de características operativas 
de la RMC y el PET, encontrando una sensibilidad entre 75% y 100% para la RMC, y especificidad 
entre 58% y 73%.  Mientras que la PET tuvo una sensibilidad entre 85% y 88%, con especificidad entre 
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39% y 90%.  También describe que aunque se ha tenido a la biopsia endomiocárdica como el método 
más específico para la detección de sarcoidosis, lo cierto es que tomar una muestra ciega conduce 
a una sensibilidad de tan solo el 20%.  Según Kandolin (167), en un estudio retrospectivo que evaluó 
52 pacientes con sarcoidosis cardíaca, encontró que una biopsia guiada por imagen incrementa la 
capacidad diagnóstica a 31%. 

Diagnóstico de miocarditis
El estudio de Lurz (168) evaluó la efectividad diagnóstica de la RMC comparada con la biopsia 
endomiocárdica en pacientes con sospecha de miocarditis aguda y crónica. Participaron 70 pacientes 
con sospecha de cardiomiopatía aguda y 62 con crónica, todos los pacientes fueron llevados a biopsia 
endomiocárdica y RMC.  La biopsia reportó miocarditis en el 62,9% de los casos.  Para toda la cohorte, 
la sensibilidad, especificidad y exactitud de la RMC fue de 76%, 54% y 68%, respectivamente.  En los 
pacientes con miocarditis aguda, estos valores fueron 81%, 71% y 79%, mientras que para la crónica 
fueron: 63%, 40%, y 52%.  Los autores concluyen que la RMC es útil en miocarditis aguda, pero no en 
la crónica.

En el estudio de Mavrogeni (169) se siguió a 85 pacientes con miocarditis por un año, para evaluar el 
desarrollo de falla cardíaca.  La RMC con realce de gadolinio detectó a la totalidad de pacientes con 
miocarditis, la inmunohistología de la biopsia endomiocárdica fue positiva en el 48% de los pacientes 
y en el 80% se detectó genoma infeccioso.

RMC con desenlaces clínicamente importantes
Algunos estudios evalúan el papel de la RMC en el diagnóstico de falla cardíaca pero no con desenlaces 
de características operativas de la prueba, sino contra desenlaces clínicamente importantes.  Abbasi 
(170), estudió 150 pacientes con fracción de eyección ≤50% remitidos a RMC.  El desenlace evaluado fue 
impacto clínico significativo, compuesto por diagnósticos nuevos, cambios en medicación, admisiones 
y altas hospitalarias, y procedimientos invasivos realizados o evitados (angiografía, revascularización, 
terapia de dispositivos o biopsia).  Los resultados fueron clínicamente significativos en el 65% de los 
pacientes, que incluyó un nuevo diagnóstico en 30% de los casos, cambio de la medicación en 52% de 
los casos y ambos en 17%.  Como en otros estudios, el realce con gadolinio fue un factor pronóstico, 
en este caso para resultados clínicamente significativos, con un OR de 6.72 después del ajuste (IC 
95% 2.56-17.60, p<0.001).

RMC para pronóstico
En el estudio de Ellims (171) se compara electrocardiograma, ecocardiografía y RMC para predecir 
la respuesta a la terapia de resincronización.  Los investigadores encontraron que la RMC predice la 
respuesta clínica y mejora el tiempo de supervivencia libre de trasplante (80% de supervivencia libre 
de trasplante en los respondientes predichos, contra 20% en los no-respondientes predichos, p=0.04).  
Por su parte, Catalano (172) demuestra en su estudio, que la RMC con realce de gadolinio es un 
marcador independiente y robusto de pronóstico en pacientes con cardiomiopatía dilatada estable, y 
que integrar esta variable mejora la estratificación del riesgo.

En el estudio de Shimizu (173) se evaluó la RMC con realce tardío para clasificar a los pacientes con 
cardiomiopatía dilatada en el grupo avanzado (realce retardado más de 10%) y no avanzado y predecir 
la ocurrencia de eventos cardíacos.  Los investigadores concluyen, con datos de 60 pacientes, que 
esta clasificación es un buen predictor de eventos cardíacos (log Rank p=0.0001).
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Falla cardíaca en niños
La guía canadiense de falla cardíaca en niños, es una guía hecha con metodología GRADE; ellos 
recomiendan efectuar biopsia endomiocárdica, solo si el diagnóstico clínico de miocarditis puede 
cambiar el tratamiento médico del paciente y no la recomiendan en niños con menos de 10 Kg de peso 
o con inestabilidad hemodinámica (Recomendación fuerte a favor, calidad de la evidencia moderada).  
Los valores y preferencias tenidos en cuenta, están más inclinados hacia pruebas diagnósticas no 
invasivas y con poco énfasis en confirmación vía biopsia; la decisión es confirmación diagnóstica por 
incremento en la seguridad del paciente.

En cuanto a la RMC, los autores afirman que se está incrementando su potencial diagnóstico, que 
para los niños es menos invasiva y con menores efectos adversos que la biopsia.  Mencionan que la 
exactitud y reproducibilidad es tan buena como la ecocardiografía para evaluar el ventrículo izquierdo, 
y superior para evaluar el ventrículo derecho.  En pacientes con cardiomiopatía dilatada la RMC 
mejorada con gadolinio tiene valor pronóstico.  Para los autores, cuando los criterios diagnósticos por 
RMC estén disponibles y claramente definidos, será un alternativa razonable a la biopsia, aunque no 
se conoce la sensibilidad y especificidad para el diagnóstico de miocarditis en niños, por lo que hacen 
una recomendación condicional, con calidad de la evidencia baja para RMC.  Finalmente, los autores 
recomiendan la ecocardiografía en todos los pacientes con síntomas de falla cardíaca, tan pronto 
como sea posible, esta recomendación es fuerte a favor con calidad de la evidencia alta (174).  Para el 
diagnóstico de miocarditis, Kühl (175) afirma que la ecocardiografía no es una prueba específica para 
miocarditis y que en esta entidad es más adecuada la RMC.

Ensayo clínico
Existe un ensayo clínico en curso para evaluar la RMC rutinaria versus selectiva en pacientes con falla 
cardíaca de origen no isquémico (NCT01281384) (176).  El estudio, que incluye evaluación económica, 
está dirigido a las siguientes causas de falla cardíaca: cardiomiopatía dilatada idiopática, cardiomiopatía 
infiltrativa, cardiomiopatía inflamatoria, cardiomiopatía hipertrófica, falla cardíaca con fracción de 
eyección preservada, cardiomiopatía isquémica, y de etiología mixta.  Es un estudio multicéntrico, 
controlado, con asignación aleatoria, que busca comparar la RMC rutinaria versus el manejo estándar 
(ecocardiografía y RMC selectiva).  El desenlace del estudio, es el diagnóstico definitivo de falla 
cardíaca, el diagnóstico definitivo de la etiología de la cardiomiopatía no isquémica se basará en la 
guía de la sociedad cardiovascular canadiense de 2008.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 332 registros y la búsqueda manual 22. Se evaluaron 85 resúmenes, 
de éstos se excluyeron 65 porque no respondían la pregunta planteada y 5 por duplicación. Se 
seleccionaron para revisión en texto completo 15 artículos, de los cuáles solo un artículo respondía la 
pegunta. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
Se encontró un estudio que comparó la capacidad diagnóstica de la RMC con la biopsia endomiocárdica 
para determinar la etiología en pacientes con falla cardíaca.  El estudio de Yoshida y cols. (177) evaluó 
136 pacientes con falla cardíaca, a quienes se les realizó RMC y biopsia endomiocárdica (BEM), se 
hicieron diagnósticos independientes con el resultado de cada uno (RMC sola versus BEM sola) y 
además analizaron los datos clínicos más ecocardiografía y la RMC versus la BEM.  El estándar de 
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referencia incluía todos los datos completos de las pruebas interpretados por un grupo de expertos 
(historia clínica, ecocardiografía, resonancia cardíaca y biopsia endomiocárdica).

La sensibilidad de la biopsia endomiocárdica sola fue 69%, resonancia cardíaca sola 79%, datos clínicos 
más ecocardiografía del 86%, la combinación de datos clínicos, ecocardiografía con resonancia 97% y 
datos clínicos, ecocardiografía con biopsia endomiocárdica 100%, con respecto al diagnóstico inicial.  
La resonancia cardíaca demostró capacidad diagnóstica comparable a la biopsia endomiocárdica para 
todas las causas de falla cardíaca.

La sensibilidad para el diagnóstico de cardiopatía dilatada fue del 83% para la resonancia y del 89% para 
la biopsia endomiocárdica, con especificidad del 93% y 69%, respectivamente.  Los valores predictivos 
positivos fueron 88% para la resonancia y 66% para la biopsia endomiocárdica, y los valores predictivos 
negativos fueron de 89% y 90%, respectivamente.  La precisión diagnóstica para la resonancia fue 
mayor que para la biopsia endomiocárdica, 89% vs. 75% respectivamente.  Cuando se adicionaron los 
datos clínicos y el resultado de la ecocardiografía a la resonancia magnética cardíaca, la sensibilidad 
aumentó a 94%, mientras que fue de 89% cuando se combinaron los datos clínicos y la ecocardiografía 
con biopsia endomiocárdica.  La especificidad de la combinación, datos clínicos más ecocardiografía 
y resonancia fue del 100%, comparado con 69% con biopsia endomiocárdica, y los valores predictivos 
positivos 100% vs. 66%, valores predictivos negativos 96% vs. 90%, respectivamente; con una precisión 
diagnóstica para la combinación de datos clínicos, ecocardiografía con resonancia del 98% vs. biopsia 
endomiocárdica sola de 75%.

La biopsia endomiocárdica mostró mejor rendimiento diagnóstico en cardiopatía dilatada y cardiopatía 
hipertrófica y la resonancia cardíaca demostró mejor rendimiento diagnóstico para sarcoidosis y 
cardiopatía hipertensiva.  La biopsia endomiocárdica mostró menor sensibilidad para la mayoría de 
diagnósticos, excepto para la cardiopatía dilatada.  Todos los pacientes que fueron correctamente 
diagnosticados con biopsia endomiocárdica fueron correctamente diagnosticados con la combinación 
de datos clínicos más ecocardiografía más resonancia cardíaca.  La combinación de datos clínicos, 
más ecocardiografía con resonancia aumentó la precisión diagnostica a 97% y la combinación con 
biopsia endomiocárdica al 100%.

Estos autores concluyen que la combinación de los datos clínicos, ecocardiográficos con la resonancia 
cardíaca proveen una capacidad diagnóstica comparable con la biopsia endomiocárdica para definir 
la etiología de la falla cardíaca.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
El estudio de Yoshida (177) tiene riesgos de sesgos puesto que el estándar de referencia es imperfecto, 
porque incluye la prueba en estudio.  Los autores reportan que se hizo una comparación independiente 
de la biopsia endomiocárdica y la resonancia, sin embargo manifiestan que el criterio para solicitar 
la biopsia (confirmar etiología) fue distinto del criterio para solicitar la resonancia (a todos los que no 
tuvieran contraindicaciones).  El número de pacientes atendidos con enfermedad coronaria cardíaca y 
miocarditis fue bajo, puesto que ellos limitaron los criterios de inclusión a pacientes con falla cardíaca, 
de haber incluido este grupo de  pacientes probablemente la resonancia habría sido una prueba más 
útil.  La principal dificultad de la investigación es que las pruebas en estudio hacen parte del estándar 
de referencia, que es una prueba compuesta por cuadro clínico, ecocardiograma, resonancia y biopsia 
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endomiocárdica.  Sin embargo, tiene la fortaleza de la evaluación independiente del resultado de las 
pruebas y una descripción detallada de los procedimientos e interpretación de los resultados. Ver 
Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No se describen efectos adversos. Se asumen los relacionados con la administración de Gadolinio 
en la RMC y los descritos para la BEM, por su carácter invasivo.  La ecocardiografía es un método no 
invasivo, exento de eventos adversos. 

Balance entre beneficios y daños
La resonancia magnética cardíaca es una prueba no invasiva, que no expone al paciente a radiación 
ionizante. Está disponible en nuestro medio, presenta pocas contraindicaciones como disfunción renal 
severa estadio 4-5, claustrofobia y dispositivos no compatibles, tiene bajo riesgo de eventos adversos 
y una excelente capacidad diagnóstica, comparable con la de la biopsia endomiocárdica que es una 
prueba invasiva y segura, aunque con más riesgos de eventos adversos como perforación de la pared 
ventricular, taponamiento cardíaco y embolismo. En consenso de expertos se decide recomendar la 
Resonancia Nuclear Magnética para pacientes con falla cardíaca no isquémica si con la historia clínica 
no se ha precisado la etiología.

Costo efectividad
Se reporta que en Estados Unidos el costo de la resonancia magnética cardíaca es tres veces menor 
que el de la biopsia endomiocárdica, sin embargo estos datos son contrarios en nuestro medio.  No hay 
estudios de costoefectividad en este escenario (178-179). 

4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardíaca  
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con sospecha de enfermedad 
coronaria, cuál es la utilidad de la realización de angiografía coronaria comparada con no hacerlo, 
mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la mortalidad a 12 meses? 

Recomendación 5. Indicación de angiografía coronaria en falla cardíaca  

Fuerte a favor
Se recomienda la realización de angiografía coronaria invasiva en pacientes con falla 
cardíaca y sospecha de enfermedad coronaria que sean potenciales candidatos a  
revascularización miocárdica.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Proporcionar información sobre la tasa de complicaciones relacionadas con la 
realización de la angiografía coronaria y las posibilidades de intervención percutánea 
o quirúrgica.

- Proporcionar información detallada de las posibilidades de acceso vascular arterial 
por vía radial versus femoral.

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 89

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Introducción
La cardiopatía isquémica es la principal causa de falla cardíaca crónica con fracción de eyección 
reducida, siendo la responsable de las dos terceras partes de los casos.  La diferenciación etiológica 
de cardiopatía isquémica versus no isquémica es importante desde el punto de vista clínico y 
pronóstico, porque la etiología isquémica es un predictor independiente de mortalidad a 5 años (180).  
Además, algunos pacientes se pueden beneficiar de procedimientos de revascularización miocárdica 
y medicamentos en prevención secundaria como la aspirina y las estatinas.

Los métodos de imagen no invasivos para evaluar isquemia en este grupo de pacientes tienen 
limitaciones, por ejemplo la presencia de trastornos de la contractilidad segmentaria del ventrículo 
izquierdo se puede encontrar en pacientes con cardiopatía no isquémica, al igual que la presencia de 
defectos de la perfusión con técnicas de medicina nuclear, por lo cual la evaluación de la anatomía 
coronaria con coronariografía invasiva se considera de elección y el estándar de oro para determinar 
la presencia y severidad de la enfermedad coronaria (181).

Las guías Canadienses de falla cardíaca recomiendan que se debe considerar la realización de 
angiografía coronaria en pacientes con angina o pruebas de inducción de isquemia positivas y podrían 
ser potenciales candidatos a revascularización para conocer la anatomía coronaria (Recomendación 
fuerte, calidad de evidencia baja) (182).

El estudio STICH (183) comparó la eficacia de manejo médico con la revascularización quirúrgica en 
pacientes con enfermedad coronaria y disfunción ventricular izquierda con fracción de eyección menor 
del 35%; encontró beneficio en desenlaces secundarios a favor de la revascularización miocárdica para 
reducción de mortalidad y hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.84 95% IC 0.71-0.98 p=0.03), en el 
análisis por intención a tratar. Cuando se analizaron los pacientes según el tratamiento (por protocolo) 
que recibieron se encontró una reducción de la mortalidad a favor de la revascularización miocárdica 
(HR 0.7 95% IC 0.58-0.84, p<0.001).  Con esta evidencia las guías de revascularización miocárdica 
publicadas este año recomiendan la revascularización quirúrgica en pacientes con falla cardíaca con 
fracción de eyección <35% y enfermedad coronaria multivaso con compromiso de la arteria descendente 
anterior para reducir mortalidad y hospitalización de causa cardiovascular (evidencia clase I nivel B) 
(184).

En el registro ADHERE (185) un registro multicéntrico en 282 hospitales de Estado Unidos que incluyó 
alrededor de 100.000 pacientes hospitalizados por falla cardíaca de novo o descompensación de falla 
cardíaca crónica, el 57% tenían historia de enfermedad coronaria y el 31% infarto de miocardio previo.  
Se realizó coronariografía en el 10% de los pacientes hospitalizados y 20% de pacientes en cuidado 
intensivo.  En el 81% se realizó revascularización percutánea.

La revascularización ha mostrado beneficio en mejorar el pronóstico de pacientes con enfermedad 
coronaria.  Sin embargo, en pacientes con falla cardíaca los beneficios de la revascularización para 
mejorar función ventricular, síntomas o pronóstico son inciertos.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 35 revisiones sistemáticas, 375 ensayos clínicos 
controlados excluyendo los duplicados.  No se encontraron estudios que determinaran la utilidad de 
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la coronariografía en pacientes con síndrome falla cardíaca y sospecha de enfermedad coronaria.  Se 
incluyeron 3 estudios observacionales como parte la evidencia recuperados por búsqueda manual. Ver 
estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios observacionales
El estudio de Vieira y cols. (186) evaluó la prevalencia de enfermedad cardíaca isquémica en 
pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección reducida y etiología desconocida y el impacto 
de la coronariografía en las decisiones terapéuticas.  Incluyeron 107 pacientes ambulatorios con falla 
cardíaca crónica, se excluyeron pacientes con etiología isquémica conocida, cardiopatía por Chagas, 
cardiopatía valvular y congénita.  La muestra se dividió en dos grupos: 1) pacientes con angina y 2) 
pacientes con más de dos factores de riesgo para enfermedad coronaria.  La prevalencia de cardiopatía 
isquémica fue 9.3% todos en el grupo 1 (pacientes con angina).  Durante el seguimiento 3.7% pacientes 
fueron remitidos para revascularización miocárdica quirúrgica.  En este estudio la coronariografía no 
demostró beneficio en pacientes con factores de riesgo cardiovascular sin angina.

La mayoría de pacientes hospitalizados por falla cardíaca aguda presentan como diagnóstico asociado 
enfermedad coronaria y en muchos casos no se les realiza coronariografía.  Los autores del registro 
OPTIMIZE-HF (187) (Organized Program to Initiate Lifesaving Treatment in Hospitalized Patients with 
Heart Failure) analizaron la influencia de la realización de la coronariografía sobre el tratamiento y 
pronóstico tras el alta en pacientes con insuficiencia cardíaca aguda.  Se incluyeron 48.612 pacientes 
con insuficiencia cardíaca aguda que ingresaron en 259 hospitales de Estados Unidos.  Se realizó 
el seguimiento al alta y se clasificó a los pacientes en grupos, según tuviesen enfermedad coronaria 
asociada y si se hubiese realizado coronariografía. 

Del total de pacientes, únicamente se realizó coronariografía al 8.7% de los casos.  Entre los pacientes 
con enfermedad coronaria a los que se les realizó la coronariografía, el 27.5% se revascularizaron 
durante su estancia hospitalaria. Al alta, a los pacientes con enfermedad coronaria que se les realizó 
coronariografía se les prescribió con mayor frecuencia aspirina, estatinas, betabloqueadores e IECAs.  
En el análisis multivariado la realización de coronariografía en pacientes con insuficiencia cardíaca 
aguda se asoció a menor mortalidad  (HR 0.31 IC 95% 0.14-0.70, p=0.004) y desenlace compuesto 
de mortalidad y rehospitalización a los 60 y 90 días tras el alta hospitalaria (OR 0.65 IC 95% 0.5-0.86, 
p=0.03).

En pacientes con insuficiencia cardíaca, tanto la severidad como la extensión de la enfermedad coronaria 
influyen en el pronóstico a largo plazo. Esto se ha demostrado tanto en pacientes con disfunción 
ventricular izquierda como en pacientes con función sistólica preservada.  Aunque la realización de 
procedimientos diagnósticos no conlleva directamente un beneficio terapéutico, los resultados de este 
artículo demuestran que pueden influir en la aplicación de ciertos tratamientos que a su vez influyen 
en el pronóstico.

En este estudio la realización de coronariografía en pacientes ingresados por insuficiencia cardíaca 
aguda y enfermedad coronaria se asocia a una mayor utilización de aspirina, estatinas, betabloqueadores 
e IECAs, así como a una mayor tasa de revascularización.  Esto conlleva tasas de mortalidad y 
rehospitalización menores a los 60 y 90 días de seguimiento tras el alta.  En cuanto a las limitaciones 
del artículo, podemos destacar el diseño sin asignación aleatoria y retrospectivo, lo que imposibilita 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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saber si existió un sesgo de selección en función de las características de los pacientes a los que se 
les realizó la coronariografía o derivado de la actitud de los médicos tratantes.

El estudio de Braga y cols. (188) comparó el cuidado y desenlaces clínicos en 13.656 pacientes con 
falla cardíaca aguda que se presentaron al servicio de urgencias estratificados según la presencia o 
no de troponinas elevadas y examinaron si la revascularización temprana mejoraba la supervivencia.  
A los pacientes con troponinas elevadas se les realizó con mayor frecuencia coronariografía 21.8 vs. 
11.4 paciente/100 personas año y revascularización miocárdica 8.8 vs. 3.2 pacientes/100 personas 
año.  Los pacientes con troponinas positivas revascularizados tuvieron menor mortalidad que los no 
revascularizados (HR 0.29 IC 95% 0.09-0.92, p=0.036).  La mortalidad fue mayor en pacientes con 
troponinas elevadas (HR 9.17 IC 95% 8.31-10.12), tuvieron mayor readmisión de causa cardiovascular 
(HR 5.14 95% IC 4.66-5.67, p<0.001) y mayor hospitalización por cardiopatía isquémica (HR 13.08 
95% IC 10.95-15.62, p<0.001).  Este estudio sugiere que los pacientes con falla cardíaca aguda 
y troponinas positivas podrían beneficiarse de la realización de coronariografía para definir si son 
candidatos a revascularización miocárdica para mejoría de la supervivencia. 

Actualmente se encuentra en curso el estudio IMAGE-HF, un ensayo clínico controlado para evaluar 
la eficacia de la angiografía coronaria por tomografía en pacientes con falla cardíaca y su impacto en 
desenlaces clínicos y su costo efectividad como estrategia diagnóstica no invasiva.

De la evidencia a la recomendación
La evidencia sugiere que la revascularización coronaria mejora la supervivencia comparado con el 
manejo médico en pacientes con falla cardíaca y enfermedad coronaria significativa  por lo cual, los 
pacientes con falla cardíaca y sospecha de enfermedad coronaria que se consideran potenciales 
candidatos a revascularización se debe considerar la realización de arteriografía coronaria.

Calidad de la evidencia
Actualmente no se dispone de ensayos clínicos controlados que hayan evaluado la eficacia o 
efectividad de la coronariografía en pacientes con falla cardíaca y sospecha de enfermedad coronaria. 
La evidencia disponible proviene de estudios observacionales, todos con limitaciones importantes. 
El sesgo más importante es el sesgo de selección, debido a que los subgrupos de pacientes no eran 
comparables con respecto a su riesgo basal. De esta forma, los pacientes con mayor riesgo aparente, 
fueron llevados a coronariografía y esto pudo influir en un potencial mayor beneficio.  Dado que 
los sesgos de selección de la población restan considerable validez a los resultados, la posibilidad 
de extrapolación es limitada e indica que debe aplicarse con precaución. Lo anterior indica que la 
incertidumbre respecto a la utilidad de esta prueba en un espectro más amplio de pacientes continúa 
siendo grande y que parece tener mayor beneficio en los pacientes de más alto riesgo, en quienes se 
generan mayores intervenciones terapéuticas. Hasta el momento la calidad de la evidencia es baja, 
debido a los sesgos, aplicación en poblaciones indirectas y estimadores puntuales imprecisos. Ver 
Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Las complicaciones de la coronariografía invasiva varían desde menores hasta complicaciones que 
amenazan la vida.  Algunas condiciones aumentan el riesgo de complicaciones como la edad avanzada, 
enfermedad renal crónica, diabetes mal controlada y obesidad mórbida.  Tanto la enfermedad cardíaca 
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subyacente como la extensión de la enfermedad coronaria, la disfunción ventricular izquierda o la 
enfermedad cerebrovascular previa predisponen a eventos adversos.  Las complicaciones mayores 
son poco frecuentes menos del 2% con mortalidad menor del 0.08%, por lo cual se considera una 
técnica segura en escenarios donde es clara su indicación.

Algunas complicaciones menores son la alergia local o sistémica a la anestesia local lo cual es raro, 
alergia al medio de contraste ocurre aproximadamente en el 0.7% de la población,  infecciones 
en menos del 1%, nefropatía por contraste más frecuente en pacientes en riesgo (diabéticos con 
enfermedad renal previa, edad avanzada, hipotensión, anemia).

Otras complicaciones mayores vasculares son el hematoma retroperitoneal, disección vascular de 
arterias femorales o iliacas (muy infrecuente 0.42% en estudios de cohorte),  disección y perforación 
de grandes vasos, disección o perforación de arterias coronarias (ocurre en el 0.3-0.6% de los casos), 
disección de aorta (reportada en el 0.04% de los casos), pseudoaneurismas o fistulas arteriovenosas, 
los cuales han disminuido en forma importante con el acceso por vía arteria radial en contraposición a la 
arteria femoral, clásicamente utilizada.  Otras complicaciones son arritmias, eventos cerebrovasculares, 
infarto de miocardio y muerte.

Balance entre beneficios y daños
La angiografía coronaria es un procedimiento relativamente seguro con pocas complicaciones, sin 
embargo no está exenta de eventos adversos por lo cual la relación riesgo beneficio se debe evaluar 
en forma individual según las condiciones clínicas del paciente, sus comorbilidades y los beneficios 
potenciales.

Costo efectividad
No se encontraron análisis de costo efectividad comparando coronariografía con otros métodos 
diagnósticos de enfermedad coronaria en pacientes con falla cardíaca.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Falla Cardíaca Aguda

Se ha considerado como falla cardíaca aguda al rápido inicio de síntomas sugestivos de disfunción 
ventricular o al cambio significativo de estos en un paciente previamente diagnosticado con la 
enfermedad, que usualmente requiere atención urgente y manejo hospitalario.  La mayoría de las 
veces corresponde al deterioro clínico de pacientes con diagnóstico previo de falla cardíaca crónica, en 
menor porcentaje a pacientes que debutan con la enfermedad y se consideran como falla cardíaca de 
novo, y afortunadamente en raras ocasiones como choque cardiogénico.  Aunque el tratamiento está 
básicamente enfocado al subgrupo de pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección reducida, 
un porcentaje significativo de ellos se presenta en pacientes con función sistólica normal o levemente 
deteriorada (Ver tabla 3).

Tabla 3. Criterios de falla cardíaca con fracción de eyección preservada versus reducida

FALLA CARDÍACA CON FRACCIÓN DE EYECCIÓN REDUCIDA
1. Síntomas típicos de falla cardíaca

2. Signos típicos de falla cardíaca

3. Fracción de eyección ≤ 40%

FALLA CARDÍACA CON FRACCIÓN DE EYECCIÓN CONSERVADA
1. Síntomas típicos de falla cardíaca

2. Signos típicos de falla cardíaca

3. Fracción de eyección > 40%

4. Enfermedad cardíaca estructural y/o disfunción diastólica

La mayoría de los episodios de descompensación están relacionados con un evento precipitante como 
falta de adherencia al tratamiento, hipertensión arterial no controlada, isquemia miocárdica, disfunción 
renal y arritmias, entre otros.  Los pacientes con falla cardíaca aguda presentan síntomas y signos de 
sobrecarga de volumen o congestión e hipoperfusión (tabla 4), lo cual permite establecer la clasificación 
por perfiles clínicos, que podría ser útil desde el punto de vista terapéutico (tabla 5) (189). 

Tabla 4. Clínica de congestión e hipoperfusión

CONGESTIÓN HIPOPERFUSIÓN
Ortopnea Hipotensión sintomática

Disnea paroxística nocturna Presión de pulso estrecha

Ingurgitación yugular Alteración del sensorio

Reflujo Hepatoyugular Hiponatremia

Hepatomegalia Frialdad

Edemas Palidez

Crépitos Disfunción renal

P2>A2 Pulso alternante

S3 Presión proporcional de pulso < 25%

Ascitis Extremidades frías
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Tabla 5. Perfiles clínicos en falla cardíaca aguda. Clasificación por cuadrantes

HIPOPERFUSIÓN

CONGESTIÓN

NO SI

NO CALIENTE-SECO
A

CALIENTE-HÚMEDO
B

SI FRIO-SECO
L

FRIO-HÚMEDO
C

5. Ventilación mecánica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de ventilación 
mecánica no invasiva comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, 
la disnea y la mortalidad intrahospitalaria?

Recomendación 6. Ventilación mecánica rutinaria

Fuerte en contra
No se recomienda el uso rutinario de ventilación mecánica no invasiva comparada con 
suplemento de oxígeno estándar para disminuir la mortalidad o las tasas de intubación 
endotraqueal en mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación 7. Ventilación mecánica 

Débil a favor
Se sugiere considerar la ventilación mecánica no invasiva como ayuda al tratamiento 
estándar para disminuir la disnea o la acidemia en caso de no mejoría con el tratamiento 
inicial.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Aceptación por parte del paciente del uso de la técnica antes de iniciarla.

- Evaluar que el Glasgow sea mayor de 9.

- Asegurar la sincronía paciente-ventilador

- Asegurar secreciones escasas y descartar neumonía asociada

- Evaluar la respuesta una hora después del inicio del tratamiento, corrección de 
acidosis e hipoxemia, para determinar en forma precoz la necesidad de intubación. 

Introducción
La ventilación con presión positiva no invasiva (VPPN) se refiere a la ventilación de presión positiva 
entregado a través de una interfaz no invasiva (mascarilla nasal, máscara facial, o tapones nasales), 
en lugar de una interfaz invasiva (tubo endotraqueal). La ventilación mecánica no invasiva (VMNI) que 
puede ser con presión positiva continua (CPAP) o binivel (BiPAP) puede reemplazar la ventilación 
mecánica invasiva en algunos pacientes con dificultad respiratoria que no requieren intubación 
endotraqueal emergente. En teoría la ventilación con presión positiva disminuye el retorno venoso al 
corazón y frecuentemente los pacientes con edema pulmonar secundario a descompensación de falla 
cardíaca son llevados a VMNI. Sin embargo, el impacto de esta intervención sobre los desenlaces 
considerados clínicamente importantes no está bien establecido hasta ahora.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 6 referencias que ayudaban a contestar la pregunta; en 
las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart Association (AHA) del 2013, las 
guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012 y la guía del National Institute for Health and 
Care Excellence (NICE) del 2014 donde se encontraron 10 estudios adicionales y otras 2 revisiones 
sistemáticas. Además en las referencias de los artículos de revisión se identificaron otros 6 estudios. 
Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Se encontraron 4 revisiones sistemáticas publicadas recientemente (190-193), las dos primeras fueron 
descartadas: una por poco rigor metodológico (190) y otra porque evaluó la VMNI en falla respiratoria 
secundaria a varios tipos de enfermedades (191). La tercera revisión incluyó los estudios publicados 
hasta el 2009 (192) y la última una revisión de Cochrane publicada en 2008 (194) y actualizada en 2013 
(193).  Además, se encontró que en la guía de NICE 2014 de falla cardíaca aguda (195) se decidió 
revisar los estudios individuales de las dos últimas revisiones y hacer nuevos metaanálisis debido a 
inconsistencias entre las dos publicaciones (estudios incluidos, estudios excluidos y datos extraídos); 
para responder esta pregunta se decidió utilizar la información presentada en la guía NICE. En esta 
revisión se incluyeron 20 ensayos clínicos (196-216) que evaluaron si la VMNI reduce la mortalidad y la 
necesidad de intubación endotraqueal en pacientes con falla cardíaca. Se encontraron 3 publicaciones 
(204, 217-218) relacionadas al estudio 3CPO por lo que solamente una se incluyó en los análisis y 
dos estudios (219-220) que hicieron comparaciones diferentes a las estudiadas en la pregunta (CPAP 
temprana vs. tardía, y BiPAP vs. dosis altas de isosorbide por vía intravenosa) no se tuvieron en cuenta 
en el análisis.

Descripción de la evidencia
El metaanálisis de 19 estudios (198-216) con 2.253 pacientes demostró que la VMNI es efectiva 
para disminuir la mortalidad hospitalaria (incluyendo estudios con seguimiento de apenas 7 días). 
Sin embargo, en 2 de los estudios incluidos (203-204) (n=1.129) no se encontraron diferencias en 
la mortalidad a 30 días. Al evaluar la intervención por escenario, no se encontraron diferencias en 
el ámbito prehospitalario (3 estudios: 201, 203, 216) (n=352) ni en la unidad de cuidados intensivos 
(cinco estudios: 200, 202, 209, 213, 215) (n=182) y en un estudio (213) con apenas 22 participantes se 
encontró disminución de la mortalidad con VMNI en la Unidad Coronaria. El metaanálisis de estudios 
en urgencias (nueve estudios (199, 204-208, 210-212) (n=1.657) demostró menor tasa de mortalidad 
en los que recibieron la VMNI en comparación con cuidado médico, pero este resultado no se considera 
definitivo porque fue dado por estudios de menor tamaño. En el ensayo clínico de mayor tamaño 
publicado hasta ahora, el 3CPO (204, 217-218) que aporta más de la mitad del total de pacientes en 
este metaanálisis (n=1069), no se observaron diferencias en la mortalidad a corto término en pacientes 
con edema pulmonar cardiogénico llevados a VMNI comparados con el tratamiento estándar. Lo que si 
demostró el 3CPO (204, 217-218) fue una más rápida mejoría de la disnea, la acidosis y la hipercapnia 
en los pacientes sometidos a VMNI.

Con respecto a la necesidad de intubación el metaanálisis de 19 estudios (196-215) (n=2.359) 
demostró que la VMNI reduce las tasas de intubación en pacientes con edema pulmonar cardiogénico. 
Se observó una reducción en tasa de intubación en UCI (seis estudios: 196, 200, 202, 209, 213, 
215) (n=182) y en la Unidad Coronaria, este último en un estudio (214)  con apenas 22 participantes. 
También se observó menor tasa de intubación en los pacientes que reciben VMNI en Urgencias (diez 
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estudios: 198-199, 204-208, 210-212) (n=1.697) pero así como para el desenlace de mortalidad en 
el ensayo clínico de mayor tamaño no se observaron diferencias y el resultado del metaanálisis fue 
debido a los estudios pequeños.

Calidad de vida 
Los datos de calidad de vida (EQ-5D) fueron reportadas en el 3-CPO para los pacientes después de 
1, 3 y 6 meses de seguimiento para cada grupo de atención médica, CPAP y BiPAP. Solamente se 
proporcionan las tasas de respuesta global y los porcentajes por grupo de manera que no está claro el 
número total de pacientes que respondieron en cada grupo. No hubo diferencias entre los grupos en 
EQ-5D (moderada calidad de evidencia).

Síntesis
Aunque los resultados del metaanálisis realizado mostraron un pequeño beneficio en la mortalidad de 
los pacientes sometidos a ventilación no invasiva, el efecto del sesgo de publicación y la heterogeneidad 
de la población de estudio y escenario médico eclipsa el estudio significativamente más grande y bien 
realizado en esta área (3CPO). Se eligió entonces centrarse principalmente en los resultados de este 
estudio. De esta manera se encuentra que la ventilación no invasiva es beneficiosa para algunos 
pacientes y se utiliza actualmente con frecuencia. La evidencia sugiere que el uso precoz se asocia 
con un mayor beneficio, aunque esto sólo puede ser un efecto sobre la mortalidad a corto plazo. 

No se observó diferencia en los ensayos en los cuales se hizo una comparación directa entre CPAP y 
la NIPPV. Así, en pacientes en los que se considera NIV, la evidencia no apoya una estrategia sobre la 
otra.  Algunos estudios, excepto el 3CPO, encontraron que la VNI se asoció con una reducción de la 
necesidad de ventilación invasiva y una mejora en las medidas de oxigenación de la sangre. 

Por lo anterior, consideramos que en los pacientes con disnea severa, se debe hacer una decisión 
caso por caso, ya que la ventilación no invasiva puede reducir la posterior necesidad de ventilación 
invasiva y mejorar la oxigenación, mientras actúan otras terapias. La decisión de utilizar la VNI debe 
hacerse en el momento oportuno, y una vez que se ha tomado la decisión de utilizarla, la estrategia 
debe aplicarse con prontitud. Los pacientes con insuficiencia cardíaca aguda y edema pulmonar que 
no responden al tratamiento médico inicial pueden ser considerados para la ventilación no invasiva. 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La evidencia varía de alta a muy baja de acuerdo a los criterios de GRADE. El estudio 3CPO proporcionó 
la evidencia de calidad más alta (204), y alcanzó diferentes conclusiones diferentes de los metaanálisis, 
que incluyó estudios pequeños con alto riesgo de sesgo (incluyendo el sesgo de publicación).

Los criterios de inclusión del 3CPO fueron, entre otros, un pH arterial inferior a 7.35 y una frecuencia 
respiratoria superior a 20. Sin embargo, la razón más común para excluir los pacientes antes de la 
asignación al azar fue estar demasiado enfermo y por esta razón pudo haber excluido a pacientes cuyo 
beneficio fuese mayor. El estudio 3CPO fue cualitativamente diferente a los otros estudios en términos 
de diseño y resultados, pero esto no se correlacionó con heterogeneidad en el metaanálisis. Ver Anexo 
7. Tablas de evidencia GRADE.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Efectos adversos
No se reportaron otros efectos diferentes a los desenlaces evaluados sobre impacto en mortalidad, 
estancia hospitalaria y calidad de vida ya discutidos.

Balance entre beneficios y daños
El metaanálisis demostró que la ventilación no invasiva se asoció con tasas más bajas  de mortalidad y 
de intubación, sin aumento en los eventos cardiovasculares mayores, incluyendo infarto de miocardio. 
No hubo mejoría en la calidad de vida relacionado con el uso de la ventilación no invasiva, ni cambio 
en la duración de la estancia hospitalaria, pero un estudio (205) informó una estancia más corta en la 
unidad cuidados intensivos y estancia más larga en la unidad de cuidado coronario asociado con la 
ventilación no invasiva. 

Costo efectividad
El análisis económico realizado en el estudio 3CPO, sugiere que la ventilación mecánica no invasiva es 
probablemente costo efectiva, aunque esto parece impulsarse por pequeñas diferencias en calidad de 
vida, por lo que debe tomarse con precaución; sin embargo, en pacientes que tienen edema pulmonar 
cardiogénico con disnea severa y acidemia, probablemente sea realmente costoefectiva.

6. Diuréticos en falla cardíaca aguda con síntomas congestivos
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, con síntomas congestivos la 
utilización de diuréticos de asa comparada con no hacerlo disminuye la disnea y el peso, los síntomas, 
la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria, sin aumentar la tasa de falla renal o producir 
alteraciones electrolíticas?

Recomendación 8. Diuréticos en falla cardíaca con síntomas congestivos

Fuerte a favor
Se recomienda el uso de diuréticos de asa por vía intravenosa en pacientes con falla 
cardíaca aguda con síntomas y signos congestivos. Se debe vigilar de manera estrecha 
la función renal y los electrolitos. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Solicitar nivel de electrolitos, BUN y creatinina al inicio y control cada tercer día.

- Considerar controles más frecuentes en pacientes ancianos (>65 años).

- Reducir la dosis en caso de retención de azoado y considerar otra estrategia para el 
manejo de la sobrecarga de volumen. 

Introducción
La falla cardíaca descompensada de manera aguda es una de las principales causa de ingreso 
hospitalario en pacientes mayores de 65 años, representado por altos costos económicos (221). Los 
pacientes hospitalizados por falla cardíaca tienen peor pronóstico, con mayores tasas de rehospitalización 
o muerte a 6 meses (222-223) y los diuréticos de asa son fundamentales para el tratamiento agudo. 
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Los datos de registros demuestran que aproximadamente el 90% de los pacientes hospitalizados por 
falla cardíaca aguda en los Estados Unidos reciben diuréticos de asa por vía intravenosa durante la 
hospitalización (224). Sin embargo, los datos de eficacia y seguridad son escasos.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 746 referencias; la búsqueda libre y revisión manual de los estudios 
referenciados en las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart Association 
(AHA) del 2013, las guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012 y la guía del National 
Institute for Health and Care Excellence (NICE) del 2014 no encontró estudios adicionales. Ver 
estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

No se encontraron estudios en los que se comparara la utilización de diuréticos de asa contra placebo 
en pacientes con falla cardíaca aguda. Se encontraron dos análisis retrospectivos, uno del estudio 
SOLVD (225) y el otro del estudio DIG (226); pero por tratarse de estudios en pacientes ambulatorios 
tampoco se pudieron incluir en este análisis. Se decidió entonces revisar las recomendaciones en las 
principales guías de práctica clínica (227-235) publicadas en los últimos 5 años.

Descripción de la evidencia
La administración de furosemida por vía intravenosa en pacientes con falla cardíaca aguda produce 
un efecto diurético rápido (dentro de los primeros 30 minutos) que alcanza el máximo a las 1.5 horas. 
Dicho efecto conduce a disminución en las presiones de llenado ventricular y con ello a mejoría de los 
síntomas en la mayoría de los pacientes. 

La guía actual del American College of Cardiology y la American Heart Association recomienda la 
utilización pronta de diurético intravenoso para reducir la morbilidad en pacientes hospitalizados por 
sobrecarga de fluido, con una recomendación IB (234). La guía del National Institute for Health and 
Care Excellence (NICE) recomienda ofrecer diurético intravenoso a las personas con falla cardíaca 
aguda, pero no lo desarrolla como una pregunta de la guía (235). La guía de la European Society of 
Cardiology también recomienda usar diuréticos intravenosos para mejorar la disnea y la congestión, 
con un grado de recomendación IB (232). Otras guías internacionales (227, 230-231, 233) hacen 
recomendaciones similares, pero en ninguna se referencian estudios que puedan respaldar dichas 
recomendaciones.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Hasta la fecha de esta revisión no se encontraron estudios diseñados para responder la pregunta en 
cuestión. 

Efectos adversos
Aunque no se han hecho estudios controlados, varias consideraciones sugieren que los diuréticos de 
asa pueden ser perjudiciales en los pacientes con falla cardíaca. La administración de diuréticos puede 
activar el sistema renina angiotensina-aldosterona y el sistema nervioso simpático (236-238); además 
puede producir una disminución en la tasa de filtración glomerular (239). De manera paradójica, algunos 
pacientes con falla cardíaca aguda pueden presentar mejoría de la función renal con el tratamiento 
diurético, posiblemente por disminución de la presión venosa intraabdominal (240). Los diuréticos de 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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asa pueden llevar a desequilibrio electrolítico como hipopotasemia, hipomagnesemia e hiponatremia 
que podrían empeorar las arritmias cardíacas y aumentar el riesgo de muerte súbita (241). 

Varios estudios observacionales han sugerido una asociación entre el uso de diuréticos y desenlaces 
adversos en pacientes con falla cardíaca (225-226, 241-244) especialmente cuando se usan dosis altas 
(245, 246). Sin embargo todos estos análisis podrían estar afectados por factores de confusión por la 
indicación, es decir, los pacientes que reciben dosis más altas de diuréticos pueden tener enfermedad 
más severa en comparación con los pacientes que mejoran con dosis más bajas de diuréticos (224).

Balance entre beneficios y daños
A pesar de la amplia experiencia clínica con el uso de diuréticos en pacientes con falla cardíaca aguda, 
no se encontraron estudios que evalúen la eficacia y seguridad de esta intervención. En acuerdo 
con las recomendaciones de las principales sociedades científicas, el grupo desarrollador de esta 
guía también considera que los diuréticos son el tratamiento de elección para los pacientes con falla 
cardíaca aguda y síntomas congestivos. Se debe preferir la vía intravenosa y vigilar estrechamente 
la función renal y los trastornos electrolíticos mientras se utilicen por esta vía. Se requieren estudios 
prospectivos, controlados para aclarar si realmente existe una asociación causal entre el uso de 
diuréticos y los desenlaces adversos en pacientes con falla cardíaca aguda.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad por las razones previamente mencionadas.

7. Diuréticos en bolo intravenoso vs. infusión en falla cardíaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de diuréticos de 
ASA intravenoso en bolos comparado con infusión, disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la 
estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Recomendación 9. Diuréticos en falla cardíaca. Bolos vs. infusión

Fuerte a favor Se recomienda el uso de diuréticos de asa (furosemida) en bolos intravenosos sobre la 
infusión continua intravenosa en pacientes con falla cardíaca aguda. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
La falla cardíaca aguda se caracteriza por el empeoramiento rápido de síntomas y signos de falla 
cardíaca (247). La mayoría de personas dentro del espectro de presentación, tienen varios grados 
de edema periférico o edema pulmonar, por lo que la terapia diurética para alivio de estos síntomas 
y signos, es frecuentemente utilizada para aumentar el gasto urinario y con ello mejorar los edemas 
(248).

En el cuadro agudo, la ruta venosa suele ser la recomendada para un efecto más rápido, sin embargo, 
en la práctica clínica hay variaciones respecto a la dosis y la forma de infusión intravenosa (continua 
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vs. intermitente), por lo que en la presente revisión se tratan de dar las pautas para la correcta 
administración del tratamiento diurético.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 746 referencias; y la búsqueda manual de los estudios referenciados 
en las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart Association (AHA) del 2013, 
las guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012 y la guía del National Institute for Health 
and Care Excellence (NICE) del 2014 donde se encontraron 14 estudios adicionales y 2 revisiones 
sistemáticas. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

La búsqueda recuperó diez estudios primarios (249-258) y dos revisiones sistemáticas (259-260) que 
evaluaban la terapia diurética intravenosa en pacientes con falla cardíaca aguda. En los estudios 
primarios se comparaban tres estrategias diferentes para administrar la furosemida intravenosa: en 
bolos contra infusión continua, en bolo comparada con infusión continua más solución salina hipertónica 
y en infusión continua contra infusión continua más solución salina hipertónica. Todos los estudios 
primarios como las revisiones sistemáticas encontradas fueron incluidos en la revisión de la guía NICE 
(248), en la que realizaron sus propios metaanálisis, por lo que se decidió utilizar estos datos para 
responder la pregunta. Finalmente solo se usaron los datos de los siete estudios en los que se evaluó 
el uso intravenoso de furosemida en bolos comparada con infusión continua, sin solución salina. 

Descripción de la evidencia
De los siete estudios encontrados (249-253, 256-257), el estudio de Felker y cols. (252) es el que aporta 
la mayoría de datos, y por tanto responde casi todos los desenlaces de la pregunta. Los estudios de 
Dormans (251) y Pivac  y cols. (256), compararon una única dosis en bolo contra infusión continua, por 
lo que no se incluyeron en los metaanálisis realizados por NICE (248).

En el estudio de Felker y cols. (252) se comparó el uso de furosemida intravenosa en bolos contra 
infusión continua, sin encontrar diferencias estadísticamente significativas en la mortalidad a 60 días 
(RR 0.79 IC 0.39-1.59), la rehospitalización a 60 días (RR 1.16 IC 0.82-1.64), ni el número de visitas 
al servicio de urgencias a 60 días (RR 0.74 IC 0.40-1.37). En este estudio tampoco se encontraron 
diferencias significativas en el área bajo la curva (AUC) del desenlace disnea a las 72 horas.

El metaanálisis de los estudios de Allen (250), Felker (252) y Thomson (257) y cols., con un total de 
405 pacientes (308 del estudio de Felker) encontró  una mayor pérdida de peso a las 72 horas o al alta 
en el grupo de pacientes con la infusión continua, aunque no lo bastante grande como para indicar un 
claro beneficio clínico (diferencia media de 0.78 Kg con un intervalo de confianza de 0.03 kg a 1.54 
kg). Para evaluar la estancia hospitalaria se incluyeron en el metaanálisis los estudios de Allen (250) y 
Thomson (258) y cols., sin encontrar diferencias significativas (diferencia media de 1.98 IC -2.82 -6.78).
Finalmente el metaanálisis del gasto urinario incluyó los estudios de Aaser (249), Thomson (257) y 
Lahav (253), en los que se evaluó a 24, 48 y 72 horas (o al alta) y mostró resultados muy heterogéneos. 
A 24 horas, 72 horas (o alta) y los resultados totales, no se observaron diferencias significativas entre la 
estrategia infusión continua contra bolos de furosemida; mientras que a 48 horas, el estudio de Lahav 
(253) que tenía solo 9 pacientes, mostró un beneficio estadísticamente significativo a favor del grupo 
de infusión continua.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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En cuanto a la dosis a usar, el estudio de Felker y cols. (252) comparó la estrategia de dosis bajas contra 
dosis altas. En ese estudio se definió como dosis baja la misma dosis recibida de forma ambulatoria 
y dosis alta el equivalente a 2.5 veces la dosis oral ambulatoria, administrada por vía intravenosa. Se 
encontró que los pacientes con dosis altas tenían más probabilidad de cambiar el diurético a vía oral 
a las 48 horas que los pacientes con dosis bajas (31% contra 17%, p<0.001); de hecho los pacientes 
con dosis bajas tenían más probabilidad de incrementar la dosis 50% a las 48 horas que los pacientes 
con dosis altas (24% contra 9%, p=0.003). La dosis media de furosemida fue de 358 mg en el grupo de 
dosis bajas y 773 mg en el de dosis altas. Se encontró además una tendencia no significativa a mejoría 
en los síntomas medidos por una escala visual análoga (p=0.06), mayor disminución de la disnea a las 
72 horas (p=0.04), mayor disminución de peso a las 72 horas (p=0.01) y mayor diuresis (p=0.001) con 
las dosis altas, aunque con mayor número de pacientes que aumentaron la creatinina más de 0.3 mg/
dl a 72 horas (p=0.04), pero sin diferencias en cuanto al cambio sobre los valores basales totales de 
creatinina (p=0.21).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
En términos generales la calidad de la evidencia es moderada para los desenlaces de mortalidad a 
60 días, rehospitalización a 60 días, disnea a las 72 horas y efectos adversos, porque aunque los 
estimados puntuales fueron imprecisos los datos provienen de un ensayo clínico bien diseñado (252). 
La calidad de la evidencia se consideró muy baja para los desenlaces de estancia hospitalaria, gasto 
urinario y función renal porque los estudios incluidos en los metaanálisis tienen riesgo de sesgos, en 
algunos casos son inconsistentes y los estimados globales fueron imprecisos (248). Ver Anexo 7. 
Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Los metaanálisis de NICE (248) evaluaron cambios en los valores de creatinina, efectos adversos 
serios y arritmias. Los resultados del análisis de los estudios de Allen (250), Felker (252) y Thomson 
(257), no mostraron diferencias significativas a las 72 horas o al alta en cuanto a los cambios en la 
creatinina basal (diferencia media total 0, IC -0.06-0.06). Felker y cols. (252) evaluaron el número total 
de pacientes con incremento de creatinina mayor de 0.3 mg/dl a las 72 horas y tampoco encontraron 
diferencias significativas (RR 0.91 IC 0.56-1.46); mientras que Thomson y cols. (257) evaluaron el 
número de pacientes con aumento de 0.5 mg/dl de creatinina en un tiempo no especificado, sin 
encontrar nuevamente diferencias (RR 0.87 IC 0.28-2.66).

El número total de eventos adversos serios a 60 días, se evaluó en el estudio de Felker y cols. (252), 
definiéndolos como la presencia de infarto agudo de miocardio, fibrilación auricular, paro cardíaco, 
taquicardia ventricular, gota, hipercalemia, hipokalemia, hipernatremia, falla renal y falla renal con 
requerimiento de diálisis. Nuevamente no había diferencias estadísticamente significativas entre el uso 
de furosemida en bolos o infusión continua (RR 1 IC 0.78-1.29). Además el estudio de Felker y cols. 
(252) evaluó específicamente la aparición de taquicardia ventricular y nuevo infarto de miocardio a 60 
días, sin encontrar diferencias.

Balance entre beneficios y daños
Evidencia de moderada calidad demuestra que no hay diferencias en cuanto a los desenlaces 
clínicamente importantes entre la administración de furosemida por vía intravenosa bien sea en bolos o 
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en infusión continua, en pacientes con falla cardíaca descompensada. Aunque se podrían usar ambas 
estrategias, desde el punto de vista práctico, se debe considerar que el uso de la infusión continua 
requiere más equipos, como la bomba de infusión y posiblemente personal entrenado, mientras que el 
uso de bolos intravenosos puede ser más fácil de implementar.

Por otro lado, las dosis altas de furosemida intravenosa (2.5 veces la dosis ambulatoria que venía 
recibiendo el paciente), podrían ser la estrategia inicial a elegir, dado el hecho de lograrse un mayor 
volumen urinario, mayor pérdida de peso y mejoría de la disnea. Sin embargo, cuando se utilizan dosis 
altas de diurético se debe estar atento a la función renal, pues si bien la diferencia no fue significativa 
un mayor número de pacientes con dosis altas elevaron la creatinina con respecto al valor basal.

Costo efectividad
No se encontraron estudios que evaluaran diferencias de costo efectividad entre las estrategias de 
terapia diurética intravenosa con bolos o con infusión continua.

8. Vasodilatadores en Falla Cardíaca Aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de 
vasodilatadores como nitroglicerina, nitroprusiato, serelaxina intravenosa, comparado con placebo y 
entre ellos, disminuye la disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria? 

Recomendación 10. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda: Nitroprusiato

Débil a favor
Se sugiere la utilización de nitroprusiato en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda sin hipotensión, además del manejo estándar para mejoría de 
parámetros hemodinámicos. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 11. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda: Nitroglicerina

Débil a favor Se sugiere la utilización de nitroglicerina en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda sin hipotensión, para mejoría de la disnea.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática.

- Se desarrolla tolerancia con infusiones continuas por más de 24 horas. 

Introducción
La falla cardíaca aguda o descompensada es un evento clínico complejo asociado con aumento en la 
morbimortalidad, su manejo es un reto, debido a que el impacto clínico de las estrategias terapéuticas 
empleadas no es claro, entre ellas los vasodilatadores, ampliamente usados en la práctica clínica por 
su efecto en reducir el trabajo del ventrículo izquierdo, con lo cual contribuyen a la mejoría de síntomas 
de disnea y congestión, sin embargo no hay un soporte claro en la evidencia y no están exentos de 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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eventos adversos como hipotensión con hipoperfusión sistémica y en el caso de los nitratos, cefalea y 
pérdida de la  efectividad con el uso continuo.

Un estudio de cohorte que utilizó emparejamiento por puntaje de propensión (propensity score) y 
análisis instrumental entre pacientes con falla cardíaca aguda que fueron tratados con diurético, 
vasodilatador (nitroglicerina) e inotrópico, solos o combinados; reportó que la mortalidad en pacientes 
tratados con monoterapia con diuréticos no es mayor que la de pacientes tratados secuencialmente 
con nitroglicerina, pero que aquellos tratados con inotrópicos sí tuvieron una mortalidad más alta que 
los que sólo recibieron diuréticos o vasodilatador (261).

Fundamentación de la evidencia
Se identificaron 195 registros por búsqueda sistemática, se evaluaron 28 resúmenes, de éstos se 
excluyeron 10 porque no respondían la pregunta planteada y 1 por duplicación. Se seleccionaron para 
revisión en texto completo 17 artículos y se incluyeron en el análisis 6 publicaciones. Ver estrategias 
de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Nitratos
En la revisión sistemática de Cochrane se evaluaron cuatro ensayos clínicos que midieron la eficacia y 
seguridad de los nitratos (dinitrato de isosorbide y nitroglicerina) en el manejo de falla cardíaca aguda, 
se incluyeron 634 participantes (262). Dos estudios incluyeron pacientes con falla cardíaca aguda 
postinfarto de miocardio, otro estudio con pacientes sin infarto agudo de miocardio y el cuarto estudio, 
incluyó pacientes con y sin síndrome coronario agudo.

El desenlace primario fue mejoría de los síntomas (disnea, fatiga, estado clínico global) y los desenlaces 
secundarios necesidad de ventilación mecánica, variables hemodinámicas, progresión del infarto de 
miocardio, eventos adversos, duración de hospitalización, costos y mortalidad.

Dos estudios reportaron mejoría de la disnea, sin embargo los datos no se lograron agrupar por las 
diferencias en el comparador entre los dos estudios. Basado en un solo estudio, no se encontraron 
diferencias significativas entre los nitratos (nitroglicerina intravenosa) y los diuréticos para la mejoría 
de los síntomas, ni en los primeros 30 minutos (modelo de efectos fijos, diferencia de medias de -0.30 
IC 95% -0.65-0.05, a los 60 minutos -0.20 IC 95% -0.65-0.25, a las tres horas 0.20 IC 95% -0.27-0.67 
y 24 horas 0.00 IC 95% -0.31-0.31).  Tampoco hubo diferencias estadísticamente significativas en los 
siguientes desenlaces: necesidad de ventilación mecánica, cambios en la presión arterial sistólica y 
diastólica, frecuencia cardíaca, ni diferencias consistentes en las variables hemodinámicas como la  
presión de oclusión de la arteria pulmonar.  Se reportaron mayores eventos adversos con nitroglicerina 
en comparación con placebo (OR 2.29 IC 95% 1.26-4.16), principalmente cefalea y dolor abdominal.

En esta revisión (262) no se encontraron diferencias entre la terapia vasodilatadora con nitratos e 
intervenciones alternativas (diuréticos, morfina) para la mejoría en los síntomas en el manejo de la falla 
cardíaca aguda. No se reportó mortalidad asociada al uso de nitratos.  Se encontró gran heterogeneidad 
en los estudios, con baja calidad, alto riesgo de sesgos, por estas limitaciones no es posible determinar 
claramente el efecto de la intervención y se requieren más estudios.
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Nitroprusiato
El estudio de Mullens (263) evaluó la eficacia y seguridad del nitroprusiato de sodio en pacientes 
con falla cardíaca aguda descompensada y estado de bajo gasto. Los investigadores revisaron las 
historias de pacientes admitidos a unidades de cuidado intensivo entre los años 2000 y 2005, quienes 
tuvieran un índice cardíaco ≤ a 2L/min/m2. Fue un estudio sin asignación aleatoria, los médicos usaron 
el nitroprusiato con una meta de mantenimiento de la presión arterial media de 65 a 70 mmHg. Los 
pacientes no tratados con nitroprusiato (n=97) tuvieron presión venosa central más alta que los tratados 
(n=78) (15 vs. 13 mmHg, p=0.001). Los pacientes tratados mejoraron sus mediciones hemodinámicas 
y tuvieron menor mortalidad por todas las causas 29% vs. 44% (OR 0.48 IC 95% 0.29 0.80, p=0.005).

Serelaxina
La serelaxina es la relaxina 2 recombinante humana, un péptido hormonal vasoactivo con múltiples 
efectos biológicos y hemodinámicos que son relevantes en el manejo de la falla cardíaca aguda, e 
incluyen aumento del gasto cardíaco y flujo renal. 

El estudio piloto fase dos Pre-RELAX-AHF (264), evaluó la función renal en pacientes con falla cardíaca 
aguda. El estudio Pre-RELAX-AHF reclutó 234 pacientes dentro de un periodo de 16 horas de admisión 
hospitalaria y los asignó aleatoriamente al grupo de relaxin IV por 48 horas o a placebo. El deterioro 
en la función renal fue definido como un incremento en la creatinina sérica ≥0.3 mg/dL por día. Los 
investigadores encontraron  que en 68 pacientes (30%) la función renal se deterioró, estos pacientes 
fueron más viejos (73.5±9.4 vs. 69.1±10.6 años, p=0.003) y tenían presión sistólica basal más alta 
(147.3±19.9 vs. 140.8±16.7 mmHg, p=0.01). En el análisis multivariable, la edad y la creatinina basal 
más alta fueron predictores independientes de deterioro de la función renal, y este deterioro estuvo 
asociado a mayor mortalidad a 60 y 180 días (p=0.01 y p=0.003, respectivamente).

El RELAX-AHF (265) fue un ensayo clínico multicéntrico controlado, doble enmascarado, en  pacientes 
con falla cardíaca aguda. El estudio contó con 1.161 pacientes asignados aleatoriamente (serelaxina 
581, placebo 580), tratados por 48 horas con serelaxina (30µg/Kg/día) o placebo, y cuyo cuadro inició 
en las últimas 16 horas. Los desenlaces primarios fueron: cambios en la disnea con escala visual 
análoga desde el basal hasta el día 5 y mejoría moderada o marcada de la disnea usando una escala 
(7 niveles) a las 6, 12 y 24 horas. Los desenlaces secundarios fueron supervivencia a los 60 días, 
muerte cardiovascular o readmisión por falla cardíaca o renal a 60 días. Se consideró la mortalidad a 
los 180 días como desenlace de seguridad.

Serelaxina mejoró en forma significativa el desenlace primario de disnea desde las 6 horas hasta 
los 5 días, no hubo diferencias en el segundo desenlace primario ni en la supervivencia a 60 días, 
ni muerte cardiovascular o readmisión hospitalaria por falla cardíaca o renal.  Se encontró 37% de 
reducción de mortalidad a los 180 días en el grupo de serelaxina (HR 0.63 IC 0.41 0.96, p=0.028). Como 
explicación a este hallazgo se ha postulado un efecto protector de daño de órgano blanco y mejoría 
temprana de la congestión sin causar disfunción renal, el cual es un factor pronostico adverso.  Hubo 
diferencias significativas en el descenso de la presión sistólica durante la infusión de serelaxina, 29% 
comparado con placebo 18%, que requirió ajuste de la dosis sin hipertensión de rebote al descontinuar 
el medicamento. Más pacientes en el grupo placebo presentaron disfunción renal en forma significativa 
(p=0.03).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Wang Ts y cols. (226) cuestionaron la muestra del estudio en tanto que sólo representa a 2 de cada 
10 pacientes con falla cardíaca en Estados Unidos. Estos investigadores revisaron 196.770 registros 
de bases de datos de Estados Unidos/Internacionales de pacientes que ingresaron con falla cardíaca 
aguda descompensada, seleccionaron los que cumplieran con los criterios de ingreso del estudio 
RELAX-AHF, compararon las características de los pacientes incluidos en el estudio RELAX y los del 
registro de admisiones y efectuaron un modelo de Cox para determinar la mortalidad de los pacientes 
hospitalizados. Sólo el 20.7% de los registros de la base de datos de Estados Unidos, y el 16.2% de 
los registros internacionales, cumplieron los criterios de inclusión del RELAX-AHF, y estos pacientes 
fueron más viejos, principalmente mujeres, con antecedente más frecuente de hipertensión, fracción 
de eyección preservada y buena función renal que la totalidad de pacientes registrados.  La mortalidad 
de los pacientes hospitalizados fue más baja en el grupo de pacientes tipo RELAX-AHF que en los 
que no cumplían criterios para dicho ECA, incluso después del ajuste multivariable el (HR 0.59 IC 95% 
0.53-0.66, p<0.0001). 

Posterior a este artículo, los investigadores del RELAX-AFH, publicaron un análisis incorporando 
la comparación entre pacientes con fracción de eyección conservada y reducida.  Compararon los 
resultados entre pacientes con FE ≥50% y <50%. Serelaxina mejoró la disnea hasta el quinto día, medido 
por escala visual análoga, tanto en pacientes con fracción de eyección reducida como preservada. No 
hubo diferencias en ninguno de los dos grupos de pacientes en relación con los desenlaces de muerte 
cardiovascular, hospitalización o falla renal de origen cardíaco al día 60; ni de muerte cardiovascular o 
por todas las causas al día 180 (267). 

En el estudio de Ponikowski y cols. (268) se evalúo el efecto hemodinámico de la serelaxina en infusión 
30 μg/kg/día en 20 horas y 4 horas posinfusión.  El estudio asignó aleatoriamente a 71 pacientes con falla 
cardíaca aguda, (Serelaxina 34, placebo 37).  Se encontró un rápido efecto caracterizado por reducción 
de la presión de oclusión de arteria pulmonar y presión arterial pulmonar con reducción concomitante 
en la resistencia vascular sistémica y periférica, la mayoría de estos cambios ocurren en los 30 minutos 
iniciales y se mantienen durante el periodo de infusión. El estudio no incluyó desenlaces centrados en 
el paciente, pero los autores presumen que estos hallazgos están directamente relacionados con la 
disminución de la disnea.

Serelaxina causó un descenso leve de las cifras de tensión arterial sistólica y diastólica sin ningún 
efecto adverso serio de intolerabilidad. Aumentó en forma significativa la depuración de creatinina y 
disminuyó los niveles de NT pro-BNP. Estos efectos son consistentes con los cambios en los síntomas 
y signos congestivos observados en estudios previos.

Guías de práctica clínica
La guía canadiense (269), elaborada con metodología GRADE, recomienda el uso de vasodilatadores 
para reducción de la disnea en pacientes hemodinámicamente estables, de tal manera que la presión 
sistólica sea ≤ a 100mmHg, y califican diferente la evidencia para cada medicamento:
• Nitroglicerina (Recomendación fuerte, calidad de la evidencia moderada)

• Nesiritide (Recomendación débil, calidad de la evidencia alta)

• Nitroprusiato (Recomendación débil, calidad de la evidencia baja).
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La recomendación es además sustentada en valores y preferencias de los pacientes, quienes 
consideran muy importante la mejoría de la disnea y le dan menos valor a la falta de efectividad en la 
reducción de la hospitalización y la mortalidad.

Mientras que la guía del Reino Unido (270), actualizada en marzo de 2014 con metodología GRADE, no 
recomienda el uso de nitratos en pacientes con falla cardíaca aguda, porque la calidad de la evidencia 
es muy baja y porque no impacta la mortalidad ni la hospitalización.  Sólo consideraron el desenlace 
disnea en la intervención con nitroglicerina.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La revisión sistemática de nitroglicerina demuestra que hay diferencias entre los estudios que no 
permiten la agrupación.  El ensayo clínico de serelaxina (RELAX-AHF) cumplió con las características 
de asignación aleatoria, enmascaramiento y grupo control, aunque es cuestionado en términos de 
representatividad de pacientes que consultan por falla cardíaca aguda.  El estudio de nitroprusiato 
es observacional y expuesto a diferentes sesgos; la evidencia es indirecta porque no todas las 
investigaciones evalúan la misma intervención, es consistente en términos de mostrar efectividad 
en reducción de la disnea, pero no en mortalidad ni estancia hospitalaria.  Es imprecisa porque los 
desenlaces se miden de formas diversas y las intervenciones difieren entre estudios (nitroprusiato, 
nitroglicerina o serelaxina en diferentes esquemas posológicos). Ver Anexo 7. Tablas de evidencia 
GRADE.

Efectos adversos
El metaanálisis de nitroglicerina reporta cefalea y dolor abdominal, el estudio de Mullens (263) dice 
que no se presentaron más efectos adversos en el grupo de nitroprusiato comparado con el grupo 
de manejo estándar, sin embargo se debe tener presente la posibilidad de desarrollo de hipotensión, 
especialmente en pacientes depletados de volumen por diuréticos, que obligan a suspender la infusión 
del medicamento vasodilatador y en algunos casos el inicio de terapia con vasopresor.

Balance entre beneficios y daños
Los beneficios del tratamiento parecen relacionarse con disminución de la disnea, sin que haya impacto 
en la mortalidad ni la estancia hospitalaria.  Los daños no son considerables de acuerdo a los estudios.

Costo efectividad
No se han realizados análisis de costo efectividad con estos medicamentos.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. Dopamina vs. Norepinefrina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de vasopresores 
como dopamina comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad 
intrahospitalaria?

Recomendación 12. Dopamina vs. norepinefrina en falla cardíaca aguda

Fuerte a favor Se recomienda en pacientes con falla cardíaca aguda, que requieren vasopresores usar 
norepinefrina en lugar de dopamina para  disminuir la mortalidad y  riesgo de arritmias. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Administrar por vena central

- La infusión no debe ser administrada por la misma vía para medición de parámetros 
hemodinámicos. 

Introducción
La falla cardíaca aguda en algunos pacientes se presenta con signos de choque como hipotensión 
con disminución de la perfusión tisular, la cual sin tratamiento puede producir injuria celular irreversible 
y la muerte.  La hipotensión está asociada a disfunción biventricular, hipovolemia y los efectos de 
la inflamación vascular. Las estrategias terapéuticas incluyen: el uso de vasopresores, la expansión 
del volumen circulante (cuidadosa en casos de insuficiencia cardíaca), terapia adicional según el 
fallo multiorgánico producido, junto a la corrección de la etiología primaria.  La dopamina ha sido el 
vasopresor más usado y junto con la norepinefrina son considerados como drogas de primera línea 
para el manejo del choque.  Existe controversia acerca de si hay superioridad de una agente sobre el 
otro.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 312 artículos, la búsqueda manual 7 artículos. Luego de retirar 
los duplicados y revisar los títulos y resúmenes, se evaluaron 7 artículos completos, de los cuales se 
excluyeron 6 porque no respondían la pregunta  y finalmente se mantuvo 1 estudio para ser usado 
para la recomendación. No se encontró evidencia de la efectividad clínica de los vasopresores en 
comparación con manejo medico estándar. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de 
selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Un estudio (271) comparó la dopamina (dosis 0,2 mcg/kg minuto titulada hasta 20 mcg/kg minuto) 
con la norepinefrina (dosis 0.02 mcg/kg minuto titulada hasta 0.19 mxg/kg minuto) en pacientes 
hospitalizados con choque. Este estudio incluyó 1.679 pacientes, 280 con choque cardiogénico. De 
los 280 pacientes, 39 presentaron choque cardiogénico posquirúrgico de puentes coronarios y 9 
por taponamiento cardíaco. Adicionalmente preespecificaron un subgrupo de pacientes con choque 
cardiogénico. El desenlace fue mortalidad a los 28 días.
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Resultados: No hubo diferencia significativa entre los grupos en la tasa de mortalidad a los 28 días 
(52.5% en el grupo de la dopamina y 48.5% en el grupo de norepinefrina; OR con dopamina: 1.17 
IC 95% 0.97-1.42, p=0.10).  Por subgrupos: en los pacientes con choque cardiogénico (135 grupo 
dopamina vs. 145 grupo de norepinefrina) la mortalidad fue más baja en el grupo de norepinefrina 
(p=0.03).  No hubo diferencias significativas en los pacientes con choque séptico o hipovolémico en la 
mortalidad entre las dos terapias.

Otro estudio, una revisión sistemática de Cochrane publicada en el 2011 de Havel y cols. (272), tuvo 
como objetivo primario evaluar si un vasopresor en particular reducía la mortalidad.  Se incluyeron 
23 ensayos clínicos controlados, 3.212 pacientes con 1.629 muertes analizadas. Seis diferentes 
vasopresores (norepinefrina, dopamina, epinefrina, fenilefrina, vasopresina y terlipresina) solos o 
en combinación (norepinefrina con dobutamina o dopexamina) y fueron estudiados en 11 diferentes 
comparaciones. Se incluyeron pacientes adultos y pediátricos.  No se encontraron diferencias en la 
mortalidad al comparar diferentes vasopresores o combinaciones. La principal comparación fue entre 
dopamina y norepinefrina con 1.400 pacientes en 6 estudios, mostrando equivalencia (RR  0.95 IC 
95% 0.87-1.03). Se observaron más arritmias en pacientes tratados con dopamina en comparación 
con norepinefrina.  No se encontró  evidencia que soporte la superioridad de un vasopresor sobre otro.
Adicionalmente, tres estudios compararon el manejo combinado de bajas dosis de furosemida con 
bajas dosis de dopamina (efecto renal), versus altas dosis de furosemida (273-275), sin diferencias 
en desenlaces clínicamente relevantes. En estos estudios las dosis de dopamina fueron bajas por su 
efecto renal más que por el efecto vasopresor.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
El ensayo clínico De Baker y cols. (271) de 2010, con adecuada asignación aleatoria de los pacientes 
a los dos grupos de tratamiento así como un adecuado enmascaramiento en todos los niveles que 
fueron necesarios. La población de pacientes en ambos grupos fue similar desde el comienzo y puede 
decirse que quedaron aceptablemente balanceados, incluso el tratamiento adicional que recibieron 
fue similar. Además puede decirse que cumplían con los criterios de inclusión y el desenlace de 
choque cardiogénico. Si bien estos criterios fueron algo laxos, lo anterior indica que esto no influyó 
negativamente. Hicieron análisis por intención de tratar, el seguimiento fue adecuado y con pocas 
pérdidas, para el desenlace de interés, mortalidad a los 28 días, aun contaban con el 99% de pacientes. 
No se reportaron violaciones al protocolo. 

Respecto de las limitaciones de este estudio, se señala la diferencia entre los grupos en el uso de 
vasopresores no incluidos en el estudio, incluyendo el uso antes de su inclusión. El uso de norepinefrina 
(uno de los fármacos del estudio) como terapia de rescate también se observó como una pérdida de 
validez  potencial. Sin embargo, la importancia de esto no está clara. Por otro lado en las comparaciones 
de las curvas de supervivencia no reportaron el estimador puntual adecuado y finalmente los intervalos 
de confianza fueron imprecisos, por lo que se le disminuye un grado en la evaluación de la calidad y se 
califica como de calidad moderada.

Sin embargo, el anterior estudio fue incluido en el metaanálisis de Havel y cols. (272) publicado por 
Cochrane en 2011, el cual tuvo una adecuada conducción, incluyendo 23 estudios que evaluaban 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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comparaciones entre dopamina y norepinefrina para mortalidad y producción de arritmias. La búsqueda 
documentada fue sistemática y diez estudios fueron calificados con bajo riesgo de sesgos, solo cuatro 
estudios cumplían con todos los requisitos. Los resultados para el desenlace principal (mortalidad) no 
fueron concluyentes y el resultado global fue impreciso, además tuvo alta heterogeneidad. No obstante, 
se presentaron más arritmias con la dopamina y esto fue significativo y sin aparente heterogeneidad. 

Se considera un estudio de buena conducción metodológica y solo se le baja un grado por la imprecisión 
para el desenlace primario, quedando calificada la calidad de la evidencia como moderada. Este es 
el estudio de referencia para hacer la recomendación ya que refleja lo que realmente se sabe con 
respecto al uso de vasopresores en pacientes con falla cardíaca aguda descompensada y choque 
cardiogénico secundario. Los estudios adicionales mencionados, realmente fueron diseñados para 
estudiar el efecto de la furosemida, así que no responden la pregunta. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia 
y anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Eventos adversos 
En el estudio de De Backer (271) 309 pacientes (18.4%) presentaron arritmias, la más común fue 
fibrilación auricular que ocurrió en 266 pacientes (86.1%). Las arritmias fueron más frecuentes en el 
grupo de dopamina que en el grupo de norepinefrina (207 eventos [24.1%] vs. 102 eventos [12.4%], 
p<0.001).  El droga de estudio fue suspendida en 65 pacientes por arritmias severas, 52 pacientes 
(6.1%) en el grupo de dopamina y 13 pacientes (1.6%) en el grupo de norepinefrina.

Balance entre beneficios y daños
La evidencia no demuestra beneficio de la dopamina sobre la norepinefrina en pacientes con choque. 
Sin embargo en pacientes con choque cardiogénico la norepinefrina demostró beneficio en reducción de 
mortalidad y menos arritmias en comparación con la dopamina.  El uso de vasopresores es apropiado 
en pacientes con hipotensión e hipoperfusión que amenaza la vida, con el objetivo de mejorar al 
paciente y administrar terapias enfocadas a la causa.  La norepinefrina demostró en este grupo de 
pacientes con choque cardiogénico, beneficio en la mortalidad y menos efectos adversos. 

Costo efectividad
No se encontraron estudios de costo efectividad que evalúen la intervención de interés.
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10. Inotrópicos en falla cardíaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la utilización de levosimendán, 
milrinone o dobutamina comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la 
mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de vida a seis meses?

Recomendación 13. Inotrópicos en falla cardíaca aguda uso rutinario

Fuerte en contra No se recomienda el uso rutinario de inotrópicos en pacientes con falla cardíaca aguda 
para disminuir la mortalidad o la estancia hospitalaria. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 14. Inotrópicos en falla cardíaca aguda

Débil a favor

Se sugiere el uso de inotrópicos en pacientes con falla cardíaca descompensada y signos 
de hipoperfusión, hipotensión, acidosis metabólica o choque y con causas potencialmente 
reversibles de la descompensación para mejorar las variables hemodinámicas; mientras 
se brindan otras terapias que permitan la recuperación del paciente.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Puntos de buena 
práctica

- Vigilar signos vitales para detectar hipotensión y taquicardia inducida por el uso de 
inodilatadores.

- Considerar la no utilización del bolo inicial si se utiliza milrinone o levosimendán en 
pacientes con presión arterial sistólica < 90 mmHg.

- No utilizar milrinone en falla cardíaca aguda secundaria a cardiopatía de etiología 
isquémica. 

- Vigilancia continua de ritmo cardíaco por el aumento de la frecuencia de arritmias 
con su uso. 

- Considerar uso de catéter en arteria pulmonar 

Introducción
La reducción de la contractilidad cardíaca es un componente principal en la fisiopatología de la 
insuficiencia cardíaca aguda (276). Los pacientes pueden presentar hipotensión e hipoperfusión y los 
objetivos primordiales de la terapia son el alivio rápido de los síntomas, como la disnea, mediante la 
resolución de la congestión y el mantenimiento de la perfusión tisular. En este escenario los inotrópicos, 
que aumentan la fuerza de la contracción miocárdica, pueden ser útiles como terapia de sostenimiento. 
Sin embargo, el uso de estos medicamentos es controversial porque si bien son eficaces en mejorar 
los síntomas y el estado hemodinámico, pueden llevar a desenlaces clínicos adversos (277).

Los inotrópicos disponibles en Colombia son dobutamina, levosimendán y milrinone. La dobutamina 
es una catecolamina sintética con una fuerte afinidad por los receptores adrenérgicos β1 y β2 y acción 
estimulante sobre el receptor α1. Como resultado de la interacción con los receptores adrenérgicos 
la dobutamina induce un efecto inotrópico positivo, aumenta la frecuencia cardíaca y produce 
vasodilatación leve. El levosimendán por su parte, aumenta la sensibilidad de la troponina C al calcio 
intracelular, favoreciendo la unión entre la actina y la miosina con lo que mejora la contractilidad 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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del corazón sin aumentar la concentración intracelular de calcio. El levosimendán también induce 
vasodilatación periférica por apertura de los canales de potasio dependientes de adenosín trifosfato 
(ATP) en el músculo liso. Finalmente, el milrinone actúa inhibiendo la fosfodiesterasa 3, con lo que 
disminuye la degradación del adenosín monofosfato cíclico (AMPc). La acumulación de AMPc aumenta 
la concentración intracitoplasmática de calcio con el subsecuente incremento de la contractilidad 
miocárdica, en el tejido vascular la acumulación del AMPc favorece la vasodilatación arterial (278).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 593 referencias y la búsqueda manual en los estudios referenciados 
en las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart Association (AHA) del 2013, 
de la guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012, y las guías del National Institute 
for Health and Care Excellence (NICE) 2014, donde se encontraron dos referencias adicionales que 
no aparecían en la búsqueda sistemática. Además en las referencias de los artículos de revisión se 
identificaron otras 18 referencias. Después de la revisión de títulos y resúmenes se identificaron 20 
estudios primarios de los diferentes inotrópicos a evaluar; y cuatro revisiones sistemáticas que evaluaban 
específicamente al levosimendán, que podrían responder la pregunta. Una vez hecha la revisión de 
los artículos, finalmente se seleccionaron diez publicaciones que evaluaron el uso de inotrópicos en 
pacientes con falla cardíaca aguda con los desenlaces de interés de la pregunta (estancia hospitalaria, 
mortalidad intrahospitalaria y la calidad de vida); aunque hay que aclarar que dos de las publicaciones 
describían de forma complementaria los datos disponibles de un estudio no publicado.

Adicionalmente se encontraron otros 15 estudios primarios en los que se describían desenlaces 
hemodinámicos y neurohormonales, los cuales se incluyeron en el análisis. Algunos estudios incluían 
tanto los desenlaces de interés de la pregunta como resultados hemodinámicos, por lo que en definitiva 
se incluyeron 22 estudios primarios. 

Se encontraron cuatro revisiones sistemáticas (279-282) sobre el uso de levosimendán en falla 
cardíaca aguda y una revisión que solamente incluyó pacientes en cirugía cardíaca (283). En todas las 
revisiones se encontraron limitaciones serias que imposibilitan la obtención de conclusiones válidas. 
En la publicación de Landoni (279) se incluyó un estudio que posteriormente fue retractado (284) y 
tanto en esa revisión como en la de Huang (280) se mezclaron estudios en cirugía cardiovascular y falla 
cardíaca. Las otras dos revisiones sistemáticas (281-282) solamente incluyeron estudios de pacientes 
en falla cardíaca, pero incluyeron diferentes estudios y en ambas se incluyó el estudio CASINO (285) 
que como se explica más adelante tiene alto riesgo de sesgos. 

Solamente se encontró una revisión sistemática con metaanálisis (286) sobre dobutamina en falla 
cardíaca, pero incluyó ensayos en los que se estudiaron infusiones prolongadas o periódicas y los 
resultados del CASINO. Los demás estudios sobre dobutamina en falla cardíaca evaluaron parámetros 
hemodinámicos y ecocardiográficos (287-288) o tratamientos ambulatorios de pacientes con falla 
cardíaca avanzada (289-291). 

Se encontraron 2 estudios (192-193) en los que se comparó milrinone contra placebo, un estudio 
pequeño en el que se comparó milrinone contra dobutamina (294) y en ningún estudio en el que se 
comparara levosimendán contra milrinone. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de 
selección en el Anexo 4.
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Descripción de la evidencia 
Levosimendán contra placebo
Desenlace Mortalidad
El levosimendán ha sido comparado contra placebo en 9 estudios (285, 20-27). Del estudio CASINO 
(285) (303-304) se conoce poco, pues hasta la fecha no ha sido publicado por completo. Según el 
resumen presentado en un congreso internacional en el año 2004 (285) en el estudio se asignaron 
227 pacientes con falla cardíaca crónica y FEVI <35% a levosimendán (n=75), dobutamina (n=75) 
o placebo (n=77). En dicho resumen los autores muestran una diferencia a favor de levosimendán 
para el desenlace compuesto de muerte y rehospitalización a 6 meses (p=0.01). En una publicación 
posterior (303) se anota que el estudio había sido planeado para reclutar 600 pacientes y fue detenido 
después de reclutar 299 pacientes por un claro beneficio sobre la mortalidad a favor del levosimendán. 
Además, mencionan que 8 pacientes se retiraron del estudio y no fueron tenidos en cuenta en los 
análisis. Sin embargo, en otra publicación (304) se muestran datos de un seguimiento completo y los 
porcentajes no coinciden con los presentados en la publicación previa (303). Los resultados resumidos 
de los estudios REVIVE I y II fueron presentados en 2003 (298) y 2006 (299) y apenas hace poco se 
publicaron los resultados completos en un artículo (305). 

La mayoría de estudios en los que se comparó levosimendán contra placebo se hicieron en pacientes 
con disfunción sistólica y clase funcional NYHA III y IV. En el estudio de Nieminen (295) se probaron 
diferentes dosis de levosimendán. En los estudios RUSSLAN (296) y LEAF (302) se incluyeron 
pacientes con falla cardíaca aguda postinfarto. El estudio de Kivikko (297) fue diseñado para evaluar 
los efectos del metabolito activo del levosimendán y el REVIVE I (298) para evaluar un novedoso 
desenlace basado en un conjunto de variables que fue usado en el REVIVE II (299) en una muestra 
más grande de pacientes. 

Debido a que en las dos revisiones sistemáticas (281-282) sobre levosimendán en falla cardíaca aguda 
no incluyeron los mismos estudios el grupo desarrollador de la guía decidió actualizar los metaanálisis 
para responder la pregunta en cuestión y por el alto riesgo de sesgos se excluyó el estudio CASINO 
(285, 303-304) de todos los análisis, solamente se incluyeron estudios con publicación completa. El 
metaanálisis de los ocho estudios (295-302) que compararon levosimendán contra placebo demostró 
una tendencia no significativa a favor del levosimendán (RR 0.83 IC 95% 0.67–1.04) para el desenlace 
de muerte por todas las causas. Ver gráficas levosimendan vs placebo (primer diagrama de bosque 
con el estudio CASINO; segundo diagrama sin el estudio CASINO), muerte por todas las causas, 
efectos aleatorios:

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Desenlaces estancia hospitalaria y calidad de vida
Solo en uno de los 9 estudios en los que comparó levosimendán contra placebo se hace referencia 
a la estancia hospitalaria. En la publicación de los estudios REVIVE I y II se menciona que en ambos 
estudios los pacientes del grupo de levosimendán fueron dados de alta más temprano, pero no se 
presenta más información al respecto (305).

Levosimendán contra dobutamina
Desenlace Mortalidad
Se encontraron diez estudios (285, 295, 300, 304, 306-312) en los que se comparó levosimendán contra 
dobutamina en pacientes con falla cardíaca descompensada. En la mayoría se incluyeron pacientes con 
clase funcional NYHA III y IV y se usaron dosis similares de levosimendán. La dobutamina solamente 
se administró durante 24 horas, excepto en un estudio pequeño (312) en el que se utilizó por 48 horas. 
Los estudios más representativos para esta comparación son el LIDO (307) y el SURVIVE (310); 
en el LIDO se incluyeron 203 pacientes con FEVI <35% y falla cardíaca con bajo gasto. La dosis de 
levosimendán fue 24 mcg/kg en bolo seguido por infusión a 0.1 mcg/kg/min. El SURVIVE fue hecho 
con 1.327 pacientes con falla cardíaca aguda con FEVI <30% y necesidad de inotrópicos definida por 
respuesta insuficiente a diuréticos y/o vasodilatadores, la dosis de levosimendán fue un bolo de 12 mcg/
kg seguido por infusión a 0.1 mcg/kg/min por 50 minutos y luego a 0.2 mcg/kg/min. En ambos estudios 
se inició dobutamina a 5 mcg/kg/min con doblaje de la dosis a las 2 horas si no había respuesta. En el 
LIDO se encontró una disminución de la mortalidad en el grupo de levosimendán (HR 0.57 IC 0.34–0.95) 
(308) pero en el SURVIVE la diferencia no fue significativa (HR 0.91 IC 0.74–1.13) (310) y tampoco 
se encontraron diferencias en los días con vida por fuera del hospital (310). El metaanálisis de los 10 
estudios que compararon levosimendán contra dobutamina (incluyendo los datos del CASINO (304) 
demostró que el levosimendán disminuye de manera significativa la muerte por todas las causas (OR 
0.77  IC 0.63–0.94), pero cuando se excluye el estudio CASINO el resultado deja se ser significativo 
(OR 0.86 IC 0.69–1.07). Al realizar el metaanálisis utilizando el riesgo relativo los estimativos cambian 
ligeramente; ver gráficas levosimendan vs dobutamina. Ver gráficas levosimendan vs dobutamina 
(excluyendo estudio CASINO), muerte por todas las causas, efectos aleatorios:



Universidad de Antioquia114

   

Desenlaces estancia hospitalaria y calidad de vida
Sólo en uno de los 10 estudios en los que se comparó levosimendán contra dobutamina se evaluó 
la estancia hospitalaria. En un pequeño estudio abierto, con 40 pacientes, se reportó una duración 
promedio de hospitalización de 3 ± 1 días en el grupo de levosimendán comparada con 5 ± 1 días 
en el grupo de dobutamina (311). El metaanálisis de este resultado arrojó una diferencia de medias 
de -2 (-2.62 a -1.38) días de hospitalización a favor de levosimendán. ver gráfica levosimendan vs 
dobutamina. días de estancia hospitalaria.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Dobutamina contra placebo
Desenlace mortalidad
La evidencia sobre el uso de dobutamina en falla cardíaca aguda es mínima. Solamente se encontraron 
5 estudios pequeños (295, 300, 304, 313-314) en los que se comparó dobutamina contra placebo. Las 
dosis de dobutamina oscilaron desde 2.5 hasta 25 mcg/kg/min, la mayoría de veces solamente durante 
24 horas. Apenas en uno de los estudios (313) la infusión se dejó durante 72 horas y se desconoce la 
dosis utilizada en el CASINO (303-304). El metaanálisis de los cuatro estudios (295, 300, 313-314), 
con alto riesgo de sesgos, encontró una tendencia no significativa a favor del placebo (RR 1.62 IC 
0.57– 4.62). ver gráfica dobutamina vs placebo (con y sin los datos del estudio CASINO), muerte por 
todas las causas, efectos aleatorio:

 

Desenlaces estancia hospitalaria y calidad de vida
En ninguno de los 5 estudios en los que se comparó dobutamina contra placebo se evaluaron los 
desenlaces estancia hospitalaria ni calidad de vida. 

Milrinone contra placebo
Desenlace mortalidad
Milrinone fue comparado contra placebo en dos estudios (292-293). En un pequeño estudio en 52 
pacientes (292) diseñado para evaluar variables hemodinámicas se encontró mejoría de los síntomas 
a 60 minutos en los pacientes tratados con milrinone. La evidencia clínica más importante de este 
inotrópico proviene del estudio OPTIME-CHF (293) en el que 949 pacientes con falla cardíaca sistólica 
descompensada y que no requerían soporte inotrópico (pacientes sin choque, acidosis metabólica 
ni hipotensión severa) fueron asignados a milrinone o placebo durante 48 horas. No se encontraron 



Universidad de Antioquia116

diferencias significativas en los días de hospitalización (6 días con milrinone vs. 7 con placebo, 
mortalidad hospitalaria ni mortalidad a 60 días). Según los datos del metaanálisis de la Guía de NICE 
(315) el RR para muerte intrahospitalaria fue 1.62 (IC 95% 0.77–3.39) y a 60 días de 1.17 (IC 95% 
0.79–1.73), ambos en contra del milrinone. Un subanálisis del estudio OPTIME-CHF (316) mostró que 
los pacientes con etiología isquémica de la falla cardíaca tuvieron peores resultados, tanto para el 
desenlace días de hospitalización como para el combinado de muerte y hospitalización, con un efecto 
neutral a modestamente benéfico en los pacientes sin cardiopatía isquémica. Ver gráfica milrinone vs 
placebo, muerte por todas las causas, efecto fijos:

Desenlaces estancia hospitalaria y calidad de vida:
En el estudio OPTIME-CHF se evaluó la duración de la hospitalización inicial sin encontrar diferencias 
entre el grupo de milrinone y el de placebo: 7.0 ± 6.2 días comparado con 7.0 ± 6.6 días, respectivamente 
(293). El metaanálisis de estos resultados demuestra que no hay diferencia (diferencia de medias 0 
días, IC95% entre -0.81 y 0.81). La calidad de vida no fue evaluada en ninguno de los dos estudios que 
compararon milrinone contra placebo, ver gráfica milrinone vs placebo. días de estancia hospitalaria:

Milrinone contra dobutamina
Desenlace mortalidad
Se encontraron dos estudios que comparan milrinone con dobutamina que no reportaban resultados 
de mortalidad (317-318). Solamente un estudio (294) con 36 pacientes hospitalizados a la espera de 
trasplante cardíaco, asignados a milrinone (n=19) y dobutamina (n=17) reportó una muerte en el grupo 
de milrinone. Ver gráfica milrinone vs dobutamina, muerte por todas las causas, efecto aleatorio:

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Desenlaces estancia hospitalaria y calidad de vida
En el estudio de 36 pacientes en lista de espera para trasplante cardiaco se reportó una estancia 
hospitalaria de 50 ± 46 días en el grupo de milrinone comparado con 63 ± 45 días en el grupo de 
dobutamina (294). El metaanálisis de estos resultados encontró una diferencia de medias de -13 (-42.8 
a 16.8) días, no significativa, a favor de milrinone. La calidad de vida no fue evaluado en ninguno de los 
estudios. Ver  gráfico milrinone vs dobutamina. días de estancia hospitalaria.

Otros desenlaces 
Los tres inotrópicos en mención tienen estudios demostrando mejoría en los parámetros hemodinámicos 
y neurohormonales cuando se comparan con placebo, aunque con resultados variables dependiendo del 
inotrópico evaluado. Así el levosimendán es el que tiene los resultados hemodinámicos más favorables 
y consistentes, pues en los estudios en los que se comparó contra placebo y contra dobutamina 
se encontró un aumento significativo del índice y gasto cardíaco respecto a sus comparadores; el 
levosimendán también disminuyó más la presión de cuña pulmonar que el placebo y la dobutamina, 
excepto en el estudio de Kivikko (297) donde comparado contra placebo, el levosimendán conllevó 
un aumento de ésta variable hemodinámica. El levosimendán también fue superior al placebo y a 
la dobutamina con respecto a cambios en los péptidos natriuréticos, excepto en los estudios LEAF 
(302) y el de Follat (302) en los que no hubo diferencias, comparados contra placebo y dobutamina, 
respectivamente. 

Por otro lado, la dobutamina y el milrinone han mostrado resultados hemodinámicos favorables, 
aunque menos consistentes que el levosimendán. En los estudios contra placebo la dobutamina 
ha demostrado aumento de índice y gasto cardíaco y disminución de la presión de cuña pulmonar, 
excepto en el estudio de Adamopoulos (300). El milrinone tiene solo un pequeño estudio donde se 
comparan sus efectos hemodinámicos contra placebo (315), pues en su estudio más representativo, 
en el OPTIME-CHF no se evaluaron variables hemodinámicas. Sin embargo, hay estudios de milrinone 
comparado contra dobutamina que muestran como el aumento en el índice cardíaco es similar con 
ambos fármacos, aunque en el estudio de Lowes (317), donde los pacientes recibían carvedilol, se 
necesitaron dosis más altas de dobutamina para lograr dicho efecto hemodinámico. 
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Con respecto al desenlace estancia hospitalaria, en los estudios REVIVE I y II (296, 302, 305)  la estancia 
fue menor en el grupo de levosimendán pero en ninguno de los dos hubo diferencias significativas en 
los días fuera del hospital ni la clase funcional NYHA.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
En general, se calificó la calidad de la evidencia para el desenlace muerte por todas las causas como 
muy baja en las comparaciones de levosimendán contra placebo, levosimendán contra dobutamina y 
dobutamina contra placebo.  Para las tres comparaciones el riesgo de sesgos se calificó como serio 
porque en varios de los estudios incluidos en los metaanálisis no hubo ocultamiento de la asignación 
aleatoria, análisis por intención de tratar y en otros no hubo enmascaramiento de la intervención.  
Para las tres comparaciones el cuerpo de la evidencia se consideró inconsistente por los resultados 
contradictorios de los diferentes estudios.  Para el desenlace muerte por todas las causas en la 
comparación entre milrinone contra placebo se consideró la evidencia imprecisa y de moderada 
calidad porque el intervalo de confianza del estimado puntual del estudio OPTIME-HF cruza el punto 
de no efecto. Para el desenlace estancia hospitalaria la evidencia se consideró de baja calidad para la 
comparación levosimendán contra dobutamina, de moderada calidad para la comparación milrinone 
contra placebo y de muy baja calidad para la comparación milrinone contra dobutamina.  No se 
encontraron estudios que evaluaran el desenlace la calidad de vida. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia 
GRADE.

Efectos adversos
En el estudio RUSSLAN (296) que comparó diferentes dosis de levosimendán contra placebo no se 
encontraron diferencias en hipotensión y/o isquemia, aunque sí había una tendencia no significativa a 
más episodios en el grupo de dosis alta de levosimendán. La taquicardia sinusal también fue más común 
en dosis más altas de levosimendán, mientras que las arritmias, náuseas y cefalea fueron similares 
en ambos grupos. Por otro lado en los estudios REVIVE I y II (305) la hipotensión, cefalea, taquicardia 
ventricular, fibrilación auricular y extrasístoles ventriculares se presentaron más frecuentemente en 
el grupo de levosimendán (todos con p<0.05). En el estudio LIDO (307) que comparó levosimendán 
contra dobutamina, se encontró mayor angina/isquemia miocárdica con dobutamina que con 
levosimendán (p=0.013) y también más episodios de alteraciones del ritmo con dobutamina (p=0.023) 
pero sin diferencias por arritmias individuales. No hubo diferencias en los demás efectos adversos 
evaluados (cefalea, alteraciones gastrointestinales, hipotensión, rubor, entre otros) ni en el total de 
eventos adversos. En el estudio SURVIVE (310) se reportó mayor deterioro de la falla cardíaca con 
dobutamina, pero mayor frecuencia de cefalea, hipokalemia y fibrilación auricular con levosimendán. 

Con respecto al milrinone, en el estudio de Seino y cols. (292) se encontró un aumento en arritmias 
ventriculares transitorias en 16% de los pacientes, aunque no mencionaron la comparación contra el 
grupo placebo; además en el OPTIME-CHF (293) se encontró hipotensión que requería intervención 
más frecuente, en el grupo de milrinone que en el grupo placebo (10.7% vs. 3.2%, p<0.01) y la 
presencia de arritmias atriales también fue más frecuente con milrinone que con placebo (4.6% vs. 
1.5%, p=0.004). En dicho estudio no hubo diferencias en infarto del miocardio ni arritmias ventriculares.

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 119

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Balance entre beneficios y daños
En conjunto la evidencia publicada es de muy baja calidad y no demuestra ningún beneficio sostenido 
sobre los desenlaces considerados clínicamente importantes con el uso de los inotrópicos milrinone, 
dobutamina ni levosimendán en pacientes con falla cardíaca aguda. Aunque los estudios son 
clínicamente heterogéneos y con alto riesgo de sesgos no se observa un efecto consistente de estos 
medicamentos sobre el placebo. En cambio, si se ha observado una tendencia al daño con un efecto 
variable sobre la mortalidad, la hipotensión y las arritmias. Sin embargo, los estudios demuestran un 
efecto favorable de los inotrópicos sobre algunas variables hemodinámicas, especialmente consistente 
para levosimendán. Estos resultados sugieren que el uso de inotrópicos podría ser más apropiado 
(aunque sin evidencia clara de ello) en pacientes con signos de hipoperfusión, hipotensión, acidosis 
metabólica o choque y con causas potencialmente reversibles de la descompensación cardíaca; 
mientras se brindan otras terapias que permitan la recuperación del paciente. 

Con base en los resultados de costo efectividad el grupo desarrollador de la guía recomienda el uso 
de dobutamina como primera elección en caso de ser necesario un inotrópico y de levosimendán 
como segunda línea de tratamiento para los casos de no mejoría, intolerancia o contraindicación 
para la dobutamina. En los metaanálisis levosimendán y milrinone no demostraron ser mejores que 
dobutamina y en la evaluación económica el levosimendán fue la estrategia dominante sobre milrinone. 
Aunque el levosimendán es costo efectivo cuando se hace análisis de sensibilidad con el límite inferior 
del intervalo de confianza estimado en el metaanálisis, hasta la realización de esta revisión no hay 
evidencia de que este medicamento sea superior ni costo efectivo (ver evaluación económica) cuando 
se compara contra dobutamina en términos de desenlaces considerados clínicamente significativos.

Costo efectividad
El uso de levosimendan como terapia de soporte inotrópico a pacientes con FCA no es una estrategia 
costo efectiva para el sistema de salud colombiano cuando se la compara con dobutamina. Debido a la 
gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones basada en los resultados de 
costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad realizados.



Universidad de Antioquia120

11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, que venían recibiendo 
betabloqueadores su continuación, la modificación de la dosis comparada con su suspensión, disminuye 
la disnea, la estancia hospitalaria, la tasa de rehospitalización y la mortalidad a 90 días?

Recomendación 15. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda

Fuerte a favor
Se recomienda continuar el tratamiento betabloqueador en pacientes con falla cardíaca 
crónica que reciben este tipo de medicamentos y presentan una descompensación 
aguda, a menos que presenten hipotensión, bloqueo AV avanzado o bradicardia. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática y 
otros efectos adversos.

- Considerar la reducción de la dosis o suspensión en caso de hipotensión.

- Suspender su utilización en caso de requerir vasopresor en infusión. 

Introducción
Aunque hace algunas décadas fueron considerados perjudiciales, actualmente está demostrado 
que el tratamiento con betabloqueadores reduce la morbilidad y la mortalidad en pacientes con falla 
cardíaca crónica debida a disfunción sistólica y son considerados fundamentales para el tratamiento 
de la enfermedad. Así, cada vez más pacientes que consultan por falla cardíaca aguda se encuentran 
en tratamiento crónico con betabloqueadores (320) y los médicos que los atienden deben tomar una 
decisión sobre su continuación al momento de la hospitalización. En teoría los betabloqueadores podrían 
empeorar la descompensación cardíaca debido a su efecto inotrópico negativo. Desafortunadamente 
no ha sido bien estudiado si el tratamiento betabloqueador debe ser suspendido o no durante un 
episodio de falla cardíaca descompensada, por lo tanto, es necesaria una recomendación en este 
sentido.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 435 referencias y también se hizo búsqueda libre y revisión manual 
de los estudios referenciados en las guías del American College of Cardiology (ACC) / American Heart 
Association (AHA) del 2013, de la guías de la European Society of Cardiology (ESC) de 2012, y las 
guías del National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 2014. Ver estrategias de búsqueda 
en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
No se encontraron revisiones sistemáticas que intentaran responder esta pregunta, pero se encontró 
un ensayo clínico, el estudio B-CONVINCED (321) y varios estudios observacionales (322-326) 
relacionados. 

Tres de los estudios observacionales (322-324) correspondían a subanálisis de ensayos clínicos 
diseñados con un propósito diferente. El estudio de Gattis y cols. (322) es un subanálisis del estudio 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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OPTIME-HF (327), un ensayo sobre milrinone en falla cardíaca aguda y el estudio de Butler y cols. 
(323) es un subanálisis del estudio ESCAPE (328), un ensayo clínico sobre cateterización de arteria 
pulmonar en pacientes con falla cardíaca. Por tratarse de estudios en poblaciones muy seleccionadas 
y con poca claridad sobre el uso crónico de los betabloqueadores se decidió no tenerlos en cuenta en 
este análisis. En la publicación de Metra (324) se analizan los pacientes que recibían betabloqueadores 
en el estudio COMET (329), un ensayo clínico que probó el uso de carvedilol y metoprolol tartrato en 
falla cardíaca. En la publicación se observa que durante los episodios de descompensación a muy 
pocos pacientes se les retiró el betabloqueador y fueron analizados junto con el grupo de disminución 
de la dosis del medicamento así que tampoco se tuvo en cuenta para este análisis. El estudio de Orso 
(325) corresponde a una cohorte italiana de pacientes con falla cardíaca en la que se registraron los 
episodios de descompensación aguda. El uso de betabloqueadores se analiza en cuatro subgrupos: 
no uso antes ni durante la hospitalización, no uso antes con inicio durante la hospitalización, uso antes 
con suspensión durante la hospitalización y uso antes con continuación durante la hospitalización. En 
la publicación no se presenta un análisis en el subgrupo de interés para esta pregunta por lo que se 
decidió no tenerlo en cuenta.  Finalmente solo el ensayo clínico (B-CONVINCED) (321) y un estudio 
observacional (datos del registro OPTIMIZE-HF) (326) fueron usados para responder la pregunta de 
la guía.

El B-CONVINCED (320) fue un ensayo clínico de no inferioridad en el que 169 pacientes con FEVI 
<40% que recibían tratamiento betabloqueador previo fueron asignados a continuar o suspender 
el betabloqueador al ingreso por una descompensación aguda de la falla cardíaca. Al tercer día se 
observó mejoría de la disnea y el estado general, evaluada por un médico en forma enmascarada, 
en 92.8% de los pacientes en el grupo que continuó el betabloqueador comparado con 92.3% en el 
grupo que lo suspendió. De igual manera, después de 8 días la mejoría fue observada en 95.2% vs. 
95.4%. En ambos casos el límite superior del intervalo de confianza estuvo por debajo del punto de no 
interioridad preestablecido por los investigadores (321). No hubo diferencias en los días promedio de 
hospitalización, la mortalidad intrahospitalaria ni la necesidad de dobutamina (p=0.2). A los tres meses 
de seguimiento tampoco se observó diferencia en el número de muertes (p=0.83) ni re-hospitalizaciones 
(p=0.43). Sin embargo, el porcentaje de pacientes que recibía betabloqueadores a tres meses de 
seguimiento fue menor en el grupo de suspensión durante la descompensación (p=0.04) (321). En los 
análisis publicados no se presentan las estimaciones puntuales para los desenlaces, pero en la guía 
NICE de falla cardíaca (330) sí lo hacen. Según lo presentado en los anexos de la guía los riesgos 
estimados al comparar la suspensión contra la continuación de los betabloqueadores son: para muerte 
a 3 meses RR 0.88 (IC 95% 0.30–2.62), para re-hospitalización por falla cardíaca RR 1.44 (IC 95% 
0.81–2.47), para mejoría de la disnea y sentirse bien a ocho días evaluado por un médico RR 0.99 
(IC 95% 0.92–1.07) y autoreportado RR 1.01 (IC 95% 0.93–1.09), y la diferencia de medias para días 
de hospitalización: -1.10 (IC 95% -4.01 a 1.81) (330). Los datos del estudio B-CONVINCED (320) se 
utilizaron para graduar la calidad de la evidencia con la metodología GRADE.

En la publicación del registro OPTIMIZE-HF (325) se analizaron 2.373 pacientes con falla cardíaca 
y FEVI <40% susceptibles de tratamiento betabloqueador, de estos 1.350 continuaron el tratamiento 
durante la hospitalización, 79 lo suspendieron y 303 no recibieron betabloqueadores en ningún 
momento (326). En el análisis ajustado se encontró que la continuación del tratamiento comparada 
con la no utilización de betabloqueadores en pacientes susceptibles se asoció con reducción en la 
mortalidad entre 60 y 90 días después el alta (HR 0.60 IC 95% 0.37-0.99) (326). En la publicación 
no se presenta la estimación puntual al comparar solo los pacientes que recibían el tratamiento y fue 
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continuado (n=1350) contra los que fue suspendido (n=79). En la guía NICE (330) se muestra el riesgo 
instantáneo (hazard) de muerte a los 60-90 días de la suspensión vs. continuación del betabloqueador, 
el cual fue de HR 2.34 (IC 95% 1.2–4.55).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia para el desenlace mortalidad a tres meses fue considerada baja por provenir 
de un único ensayo clínico (320) con alta tasa de pérdidas (cercana al 13%) y diseñado para demostrar 
no inferioridad para otro desenlace (disnea y estado general). Para el desenlace rehospitalización por 
falla cardíaca la evidencia se consideró de moderada calidad por venir del estudio en cuestión. Para 
los desenlaces estancia hospitalaria y disnea y sensación de bienestar la calidad de la evidencia se 
consideró moderada por venir del mismo estudio y porque en ese estudio se utilizó una herramienta no 
validada para medir el desenlace disnea (320). Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No se encontraron estudios que evaluaran los efectos adversos de los betabloqueadores en pacientes 
que los continúan comparado con los que los suspenden durante una descompensación de falla 
cardíaca.

Balance entre beneficios y daños
Evidencia de un ensayo clínico de baja calidad mostró frecuencias de mortalidad a tres meses 
similares entre los pacientes a quienes se les suspende el betabloqueador y los que se les continúa; 
mientras que un estudio observacional mostró una reducción de la mortalidad a 60-90 días asociada 
con la continuación del betabloqueador durante la hospitalización. Por tanto, en la actualidad es 
incierto el efecto sobre la mortalidad de la suspensión o la continuación de los betabloqueadores en 
pacientes con falla cardíaca crónica descompensada. Evidencia de calidad moderada demuestra que 
no hay diferencias en la duración de la estancia hospitalaria, las tasas de rehospitalización por falla 
cardíaca y la mejoría de la disnea y sensación de bienestar entre los pacientes que suspenden los 
betabloqueadores y aquellos que lo continúan durante una descompensación. De manera llamativa en 
el ensayo clínico analizado se observaron tasas más altas de tratamiento betabloqueador a tres meses 
en los pacientes que continuaron el medicamento comparado con los que los habían suspendido 
durante la descompensación (320).

El Grupo Desarrollador de la Guía consideró que hasta la revisión de esta pregunta la evidencia 
demuestra que la continuación de los betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca descompensada 
no se asocia con retraso en la mejoría clínica. Considerando el efecto beneficioso del uso crónico de 
estos medicamentos sobre la morbilidad y la mortalidad en pacientes con esta enfermedad se debe 
recomendar su continuación durante los episodios de descompensación, debido a que esta conducta 
se asocia con tasas más altas de continuación ambulatoria.

Se aclara que esta recomendación solamente aplica para los pacientes que se encuentran con 
estabilidad hemodinámica, pues los pacientes con hipotensión o choque fueron excluidos de los 
estudios analizados. En otros estudios (331-332) se ha evaluado el uso de betabloqueadores en ese 
tipo de pacientes, pero la evidencia es escasa y ese escenario no fue evaluado en esta pregunta.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Con respecto a la dosis del betabloqueador en los estudios analizados permaneció sin cambiar en la 
mayoría de pacientes (320, 325) y en otros estudios observacionales se ha observado mayor beneficio 
cuando se continua con la misma dosis que cuando se disminuye (324).

Costo efectividad
No se encontraron análisis de costo efectividad para esta pregunta en Colombia ni en otros países.

12. Catéter Swan Ganz 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda la inserción de catéter de 
flotación en la arteria pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado 
funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a  6 
meses? 

Recomendación 16. Catéter Swan Ganz en falla cardíaca aguda

Fuerte en contra
No se recomienda usar de rutina el catéter de arteria pulmonar en pacientes con falla 
cardíaca aguda para disminución de mortalidad, estancia hospitalaria ni mejoría de 
clase funcional. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación 17. Catéter Swan Ganz en choque cardiogénico

Débil a favor
Se sugiere considerar el uso del catéter de arteria pulmonar en pacientes con choque 
cardiogénico refractario a terapia médica óptima, soporte inotrópico, soporte ventricular 
o candidatos a trasplante cardíaco.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- Solicitar radiografía de tórax posterior a su implantación para determinar posición del 
catéter y detectar complicaciones.   

- En caso de acceso fallido en un lado, descartar complicaciones antes de puncionar 
el lado contralateral.

- Evaluar la respuesta de los parámetros hemodinámicos con el uso de inodilatadores 
solos o combinados.

- Evaluar la respuesta de los parámetros hemodinámicos con el uso de dispositivos 
de asistencia ventricular

- Evitar tiempos prolongados de inflado del balón del catéter.

- Revisar el acceso vascular frecuentemente para detectar infección.

Introducción 
La falla cardíaca aguda o descompensada es un evento clínico complejo asociado con un aumento en 
la morbimortalidad, su manejo es un reto, debido a que las estrategias terapéuticas empleadas no han 
demostrado mejorar los desenlaces clínicos y la supervivencia al año después de la hospitalización 
por falla cardíaca aguda puede ser tan baja como 50%.  Existe controversia del uso del catéter de 
flotación de la arteria pulmonar en pacientes críticos y en particular en el escenario de pacientes con 
falla cardíaca aguda y su contribución a guiar el manejo médico para reducir mortalidad y disminuir 
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estancia hospitalaria.  El uso rutinario del catéter de arteria pulmonar no ha demostrado beneficio, sin 
embargo constituye una herramienta valiosa para la monitoria hemodinámica y no una intervención 
terapéutica como tal y debe ser utilizado en pacientes seleccionados por médicos entrenados para su 
correcta interpretación y aplicación de los datos al manejo.

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 367 artículos, y tres adicionales por la búsqueda manual. Eliminados 
los duplicados y revisados los títulos y resúmenes, se evaluaron diez artículos completos, de los cuales 
se excluyeron ocho porque no respondían la pregunta y finalmente se mantuvieron dos estudios para 
ser usados para la recomendación. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección 
en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Se encontraron dos ensayos clínicos, el ESCAPE (333) y el estudio PAC-Man (334) ambos publicados 
en el 2005.  Todos los estudios compararon la terapia guiada por la clínica más la información 
hemodinámica del catéter de arteria pulmonar versus terapia guiada por la clínica.

El estudio ESCAPE (333) incluyó 433 pacientes con falla cardíaca severa sintomática a pesar del 
manejo médico recomendado con FEVI del 30% o menos. Los pacientes se asignaron en forma 
aleatoria a terapia guiada por catéter de arteria pulmonar versus terapia guiada por la clínica, con el 
objetivo de mejorar la congestión (ingurgitación yugular, ortopnea y edemas) y en los pacientes con 
catéter de arteria pulmonar se incluyeron además mejoría de variables hemodinámicas (presión cuña 
pulmonar menor de 15 mmHg y presión en la aurícula derecha menor de 8 mmHg).  El desenlace 
primario fue número de días vivos fuera del hospital a los 6 meses, los desenlaces secundarios fueron 
calidad de vida, capacidad para el ejercicio, cambios ecocardiográficos, y péptidos natriuréticos.

El uso de catéter de arteria pulmonar no afectó el desenlace primario; días vivo a 6 meses en el grupo 
de catéter de arteria pulmonar fue 133 versus 135 grupo control (HR 1 IC 95% 0.82-1.21, p=0.99), la 
mortalidad fue similar 43 pacientes versus 38 pacientes (OR 1.26 IC 95% IC 0.78-2.03, p=0.35), ni 
impacto en la estancia hospitalaria 8.7 versus 8.3 (HR 1.04 95% IC 0.86-1.27 p=0.67).

Los eventos adversos fueron más comunes en el grupo de catéter de arteria pulmonar  21.9% (n=47) 
vs. 11.5% (n=25) (p=0.04).  Estos eventos fueron infección, sangrado, hemorragia pulmonar/infarto 
pulmonar y taquicardia ventricular. No se presentaron muertes hospitalarias atribuidas al uso de catéter 
de arteria pulmonar.  La mejoría en calidad de vida fue similar en ambos grupos a los 6 meses y no se 
observaron diferencias en los niveles de péptidos natriuréticos.  

El estudio ESCAPE (333) excluyó pacientes con uso de inotrópicos previos para disminuir el riesgo 
de cruzamiento entre los grupos, por lo cual sus resultados no se pueden extrapolar a pacientes con 
choque cardiogénico dependientes de manejo inotrópico o de asistencia ventricular, ni a pacientes que 
requieren cateterismo derecho para ser considerados para trasplante cardíaco.

El registro ATTEND (337) evalúo el impacto del uso catéter de arteria pulmonar en una cohorte de 
4.842 pacientes con falla cardíaca aguda con hipotensión que recibieron inotrópicos, de los cuáles 813 
pacientes (16.8%) fueron manejados con catéter de arteria pulmonar, 502 de ellos se compararon con 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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un grupo control de 502 pacientes y se observó menor mortalidad en los pacientes con manejo guiado 
por el catéter (HR 0.3 IC 95% 0.13-0.7, p=0.006). La terapia guiada con el catéter redujo la mortalidad 
por todas las causas en pacientes hipotensos con presión sistólica menor de 100 mmHg (HR 0.09 IC 
95% 0.01–0.70, p=0.021) o manejo inotrópico (HR 0.22 IC 95% 0.08–0.57, p=0.002). 

La guía NICE (338) de falla cardíaca aguda publicada en el 2014 no recomienda de rutina el uso del 
catéter de arteria pulmonar, sin embargo reconocen que cierto grupo de pacientes se pueden beneficiar 
de monitoreo invasivo, como aquellos que requieren soporte ventricular o trasplante cardíaco.

El estudio PAC-Man (334) incluyó 1.041 pacientes en unidades de cuidado intensivo, 11% con falla 
cardíaca descompensada. Los pacientes fueron asignados a manejo con y sin catéter de arteria 
pulmonar. No se observaron diferencias en la mortalidad entre los pacientes manejados guiados por 
catéter de arteria pulmonar y los pacientes con manejo guiado por la clínica 68% vs. 66% (HR 1.09 
IC 95% 0.94–1.27, p=0.39).  Se reportaron complicaciones asociadas a la inserción del catéter de 
arteria pulmonar en 46 de 486  (10%) de pacientes, ninguna fatal. La complicación más frecuente fue 
hematoma 4%, arritmias 3% y una de ellas paro cardíaco. Otras complicaciones fueron neumotórax en 
dos pacientes y hemotórax en un paciente.

Se encontraron además dos metaanálisis que evaluaron el impacto del catéter de arteria pulmonar 
en pacientes críticos. El metaanálisis de Shah (335) de 2005, incluyó 11 ensayos clínicos controlados 
con 5.051 pacientes en cuidado intensivo en posoperatorio, falla cardíaca, síndrome de dificultad 
respiratoria y sepsis. Evaluaron el impacto en mortalidad, días de hospitalización y uso de inotrópicos 
y vasodilatadores. El uso de catéter de arteria pulmonar  tuvo un efecto neutro, no mostró beneficio 
en reducción de mortalidad ni días de hospitalización. Los autores concluyen que el catéter de arteria 
pulmonar no se debe usar de rutina en pacientes críticos en UCI incluyendo pacientes con falla cardíaca, 
a menos que sirva de guía para implementar terapias que impacten la evolución clínica.

El metaanálisis de Cochrane (336) comparó el manejo de pacientes críticos con o sin catéter de arteria 
pulmonar. Incluyeron 13 estudios (5.686 pacientes) entre los que se encuentran los estudios del 
metaanálisis de 2005. Su gran conclusión fue que el catéter de arteria pulmonar es una herramienta 
diagnóstica y de monitoreo hemodinámico no una intervención terapéutica. Su uso no cambia la 
mortalidad (RR 1.02 IC 95%  0.96-1.09).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
El estudio ESCAPE (333) es un ensayo clínico con asignación aleatoria pero no fue enmascarado 
ni para pacientes ni para los médicos. Esto conllevó alta heterogeneidad en la administración de 
medicamentos en cuanto a clase, número, dosis y tiempo. También pudo haber generado limitaciones 
en la medición del desenlace en cuanto a método, sistematicidad y estandarización. La población fue 
más enferma de lo habitual y esto pudo también influir en el manejo considerado estándar. Además 
en tamaño de muestra es relativamente pequeño.  Para los desenlaces secundarios no reportaron 
estimaciones puntuales, gráficamente es posible observar que hay una tendencia hacia el efecto a 
favor pero no es estadísticamente significativo.

No hicieron análisis de subgrupo, no lo habían pre-especificado y esto limitó la utilidad de datos en 
variables hemodinámicas que mostraron alguna mejoría relacionada con el tipo de centro de atención 
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de los pacientes: alta complejidad. Sin embargo, algunas mediciones como la presión arterial pulmonar 
y la presión en aurícula derecha mostraron resultados relevantes.  Por lo demás fue un estudio bien 
diseñado, con análisis por intención de tratar y manejo explícito de las pérdidas de seguimiento.

A la luz de sus resultados, aporta alguna información útil en cuanto a que parece poder usarse en 
pacientes que no respondieron a manejo médico óptimo y cuyo potencial de cambio en este podría 
verse influido por el monitoreo más estricto mediante las variables obtenidas con este catéter.

El estudio PAC-Man (334) presenta riesgo alto de sesgos ya que fue un estudio abierto, invitación 
generalizada a participar, escasos criterios de inclusión y exclusión lo cual permitió una población muy 
heterogénea, además no fue exclusivamente con pacientes con falla cardíaca por lo que su calidad es 
baja y no se tuvo en cuenta. Sin embargo, este estudio arroja alguna directriz en cuanto a la utilidad 
del monitoreo y toma de decisiones frente a parámetros hemodinámicos. Ya que fue en lo único que 
mostró algún beneficio, si bien, los pacientes con tales alteraciones, recibieron más tratamiento con 
inotrópicos. 

El metaanálisis de 2005 no fue concluyente y se ve subsumido por el metaanálisis de Cochrane (336), 
el cual a su vez tiene como desventaja el tipo de población dados los estudios incluidos. Esto genera 
alta heterogeneidad clínica y limita notoriamente la posibilidad de extrapolación al tipo de paciente 
objeto de la presente guía. Por ello el estudio que será tenido en cuenta será el ESCAPE (333). Ver 
Anexo 6. Tablas de evidencia y anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
El estudio ESCAPE evaluó los eventos adversos y reportó al menos un evento adverso en el 21.9% 
de los pacientes versus 11% grupo control. Se reportó un evento de infarto de miocardio y un evento 
cerebrovascular. No hubo diferencias en la frecuencia de disfunción renal. La infección local se reportó 
en el 1.8% de los pacientes del grupo de catéter de arteria pulmonar, sangrado en el 0.9% y taquicardia 
ventricular en un paciente 0.45%. No se presentó ninguna muerte atribuida al catéter de arteria pulmonar

En el estudio PAC-Man (334) la isquemia, el choque cardiogénico y el paro cardíaco fue más frecuente 
en el grupo de catéter de arteria pulmonar sin diferencias significativas. Se reportaron complicaciones 
asociadas a la inserción del catéter de arteria pulmonar en 46 de 486  (10%) de pacientes, ninguna 
fatal. La complicación más frecuente fue hematoma 4%, arritmias 3%, una de ellas asociada a paro 
cardíaco. Otras complicaciones fueron neumotórax en 2 pacientes y hemotórax en un paciente. La 
infección fue igual en ambos grupos.

Balance entre beneficios y daños
El uso rutinario del catéter de arteria pulmonar en pacientes con falla cardíaca no ha demostrado 
disminuir mortalidad ni estancia hospitalaria, tampoco ha podido ser demostrado el impacto en 
calidad de vida o funcionalidad y se han reportado eventos adversos importantes asociados a su uso, 
dependientes de la experiencia del operador.

Teniendo en cuenta que es una herramienta diagnóstica y de monitoreo y no una intervención per se, 
no debe recomendarse para uso de rutina en pacientes con falla cardíaca (recomendación en contra); 
máxime que la calidad de la evidencia es moderada y aún hay mucha incertidumbre acerca de los 
potenciales beneficios.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Costo efectividad
En el metaanálisis de Cochrane (336) se encontraron cuatro estudios en Estado Unidos que reportaron 
costos. Dos de estos estudios no encontraron diferencias significativas en costos, diferencia promedio 
900 dólares (IC 95% -2620 -4420, p=0.62).

Figura 2. Manejo falla cardiaca aguda congestiva
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Falla Cardíaca Crónica Estadio B

Introducción
Clásicamente se ha definido la falla cardíaca como un síndrome clínico, sin embargo la detección 
temprana de pacientes en alto riesgo de desarrollarla y de aquellos con disfunción ventricular 
asintomática, que por definición no cumplen criterios, se ha convertido en estrategia eficaz de 
tratamiento, por lo que han sido incluidos en la clasificación y en las guías de práctica clínica.  Múltiples 
factores se han asociado al desarrollo de disfunción ventricular, sin embargo sólo algunos de ellos han 
demostrado asociación consistente; los predictores más importantes son la presencia de enfermedad 
arterial coronaria, diabetes mellitus, edad avanzada, hipertensión arterial, tabaquismo, sexo masculino, 
índice de masa corporal elevado, presencia de fibrilación auricular, hipertrofia ventricular izquierda, y 
enfermedad valvular (339).

En pacientes que han sufrido un infarto agudo de miocardio hasta el 40% desarrollan disfunción 
ventricular izquierda con o sin síntomas, con morbilidad y mortalidad asociada, similar en los dos 
grupos (340). El 3.6% de los pacientes con hipertensión arterial esencial pueden desarrollar disfunción 
ventricular asintomática en el seguimiento a 17 años, lo que se correlaciona con la prevalencia de falla 
cardíaca en ese grupo (341). Teniendo en cuenta que algunas estrategias cambian el pronóstico de 
los pacientes con falla cardíaca en estadio B, es importante la detección temprana en pacientes de 
alto riesgo (ver recomendación en sección de diagnóstico) y por ende la instauración de tratamiento 
precoz.

13. ARA II / IECAS
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación  B de la ACC/AHA, 
la administración de ARA II/IECAS comparado con placebo, disminuyen la progresión a falla cardíaca 
estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla cardíaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 18. ARA II / IECAS en falla cardíaca

Fuerte a Favor
Se recomienda el uso de Inhibidores de la ECA en pacientes con falla cardíaca 
estadío B para disminuir la progresión de la falla cardíaca.
Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 19. ARA II / IECAS en postinfarto

Fuerte a Favor

Se recomienda el uso de inhibidores de la ECA o bloqueadores del receptor de 
angiotensina en pacientes postinfarto con disfunción ventricular asintomática para 
disminuir la progresión de la falla cardíaca.  
Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Introducción
La excesiva activación del sistema renina-angiotensina aldosterona genera un aumento en la producción 
de angiotensina I que a su vez se convierte en angiotensina II por acción de la enzima convertidora 
de angiotensina (ECA), la angiotensina II es un potente vasoconstrictor que estimula la secreción de 
aldosterona que a su vez causa retención de sodio y agua (342) La angiotensina II y la aldosterona 
tienen además otros efectos deletéreos en el sistema cardiovascular como la activación simpática, la 
disminución en la producción de óxido nítrico y el aumento en la formación de colágeno que generan 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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remodelación miocárdica, deterioro en la función contráctil y progresión de la falla cardíaca (343-344).  
Por esta razón el desarrollo de medicamentos como los inhibidores de la enzima convertidora de 
angiotensina (I-ECAS) y los inhibidores del receptor de angiotensina II (ARA II) se han convertido en 
uno de los blancos terapéuticos fundamentales en el tratamiento de la falla cardíaca. En la actualidad 
existen múltiples estudios  reportados en la literatura con estos dos grupos farmacológicos, comparados 
vs. placebo o en combinación, por esta razón es prioritario establecer a la luz de la evidencia cuales 
son las indicaciones para su uso en los pacientes con falla cardíaca.

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática se restringió a ensayos clínicos controlados, de asignación aleatoria y a 
metaanálisis, recuperó 41 estudios de los cuales se excluyeron 13 referencias porque no contestaban 
la pregunta, 24 porque existía mejor evidencia disponible,  2 porque existía evidencia más reciente. 
Finalmente se analizaron 2 metaanálisis y se  seleccionó el metaanálisis de Heran (345) de 2012 que 
evaluó la seguridad y eficacia de los I-ECAS, ARA II vs. placebo y en combinación en los pacientes 
con falla cardíaca. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Inhibidores de  la Enzima Convertidora de Angiotensina vs. Placebo 
La utilidad de los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina han sido evaluados en varios 
escenarios clínicos: en pacientes con disfunción ventricular postinfarto y ante la presencia de síntomas 
de falla cardíaca (347).  Los estudios que han incluido un seguimiento a largo plazo para evaluar el 
beneficio en la mortalidad y las hospitalizaciones por falla cardíaca son: SAVE (347), AIRE (348), 
TRACE (349), SOLVD TREATMENT (350) Y SOLVD PREVENTION (351).

El estudio SAVE (347) con población de 2.231 pacientes postinfarto agudo de miocardio, con FEVI 
≤40%, comparó la administración de captopril vs. placebo, se realizó un seguimiento a 42 meses y se 
encontró reducción del 21% en la mortalidad por causas cardiovasculares (IC 95% 5-35%, p=0.014)  y 
una menor progresión a falla cardíaca (RR 0.64 IC 95% 0.42-0.96, p=0.032) (6)

El estudio AIRE (348) evaluó la utilidad de ramipril en pacientes postinfarto agudo de miocardio, con 
síntomas de falla cardíaca. Luego de un seguimiento de 15 meses el estudio encontró que la mortalidad 
por todas las causas fue significativamente menor en el grupo de pacientes asignados a ramipril, con 
reducción del riesgo del  27% (IC 95%11% -  40%,  p=0.002), este beneficio ocurrió a partir de los 30 
días de seguimiento y persistió en el tiempo.

El estudio TRACE (349) incluyó una población con disfunción ventricular severa, definida como FE 
<35% y comparó la administración de trandolapril vs. placebo, este estudio ha reportado el seguimiento 
a 12 años de la población en la cual se demostró disminución de la mortalidad por todas las causas 
(RR 0.89 IC 95% 0.80–0.99, p=0.003), las hospitalizaciones por todas las causas (RR 0.92 IC 95% 
0.88-0.96, p=0.001) y las hospitalizaciones por falla cardíaca descompensada (RR 0.85 IC 95% 0.77–
0.93, p=0.001).

Los investigadores del estudio SOLVD evaluaron la población de pacientes con FE <35% y que recibían 
la terapia médica estándar para la falla cardíaca que en ese momento histórico correspondía a la 
administración de diuréticos y digitálicos.  El estudio comparó la administración de enalapril vs. placebo 
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y evaluó dos poblaciones: los pacientes con disfunción ventricular asintomática que se incluyeron en el 
estudio SOLVD PREVENTION (351) y los pacientes con síntomas de falla cardíaca que se incluyeron 
en el SOLVD TREATMENT (350). El seguimiento del estudio fue de 48 meses y encontró disminución 
significativa en la mortalidad y especialmente en la mortalidad que ocurrió por progresión de la falla 
cardíaca, el efecto no fue consistente en la mortalidad por arritmias ni por falla de bomba, también se 
observó reducción en las hospitalizaciones y estos resultados fueron consistentes en el análisis de 
subgrupos según la clase funcional, la causa de la falla cardíaca y el uso de medicamentos como los 
vasodilatadores.

El metaanálisis de Flather y cols. (352) incluyó los estudios mencionados previamente, con un total de 
12.763 pacientes y evaluó la mortalidad luego de un seguimiento promedio de 35 meses encontrando 
disminución significativa en la mortalidad por todas las causas  (OR 0.8 IC 95% 0.74–0.87, p<0.003), 
en las hospitalizaciones por falla cardíaca  (OR 0.67 IC 95% 0.61–0.74, p<0.0001) y el compuesto 
de estos dos eventos (OR 0.72 IC 95% 0.67-0.78, p<0.0001). El beneficio de la terapia apareció de 
forma temprana, persistió a través del tiempo y fue independiente del sexo, la edad, el uso previo de 
diuréticos, betabloqueadores y aspirina. Sin embargo, los pacientes con menor fracción de eyección 
fueron los que presentaron mayor beneficio.

Inhibidores del Receptor de Angiotensina II vs. placebo
El estudio ValHeFT (353) incluyó 5.010 pacientes con FE ≤40%, con clase funcional NYHA II a IV 
y comparó la estrategia de administrar valsartán 160 mg cada 12 horas vs. placebo para evaluar el 
desenlace primario de mortalidad total y el combinado de mortalidad y morbilidad, definidos como 
hospitalizaciones por falla cardíaca, muerte súbita abortada o la necesidad de terapia inotrópica o 
vasodilatadora por al menos 4 horas. El estudio no mostró una diferencia estadísticamente significativa 
en términos de mortalidad entre Valsartán y placebo (RR 1.02 IC 95% 0.88-1.18, p=0.8), sin embargo 
el desenlace compuesto fue menor en el grupo asignado a valsartán (RR 0.87 IC 95% 0.77–0.97, 
p=0.009), el cual se explicó  por la reducción en las hospitalizaciones por falla cardíaca en el grupo 
que recibió valsartán vs. placebo 13.8% vs. 18.2% (p<0.001); el tratamiento adicionalmente mejoró la 
fracción de eyección, la calidad de vida y los signos y síntomas de falla cardíaca.  

El estudio CHARM ALTERNATIVE (354) incluyó una población de pacientes con FE <40%, clase 
funcional NYHA II-IV, intolerantes a los I-ECAS y comparó la administración de candesartán vs. placebo 
y evaluó el desenlace compuesto de mortalidad y hospitalizaciones por falla cardíaca. El estudio  no 
encontró diferencias en la mortalidad cardiovascular (RR 0.87 IC 95% 0.74-1.02), sin embargo se 
observó disminución en las hospitalizaciones por causa cardiovascular (RR 0.73 IC 95% 0.62 -0.85).
Otros estudios. El estudio de Crozier y cols. (355) incluyó pacientes con FE<40%, clase funcional NYHA 
II-IV, comparó la administración de losartán vs. placebo y no encontró diferencias en la mortalidad total  
(RR 2.14 IC 95% 0.12- 3.73).  Mazayev y cols. (356) estudiaron una población de pacientes con clase 
funcional NYHA II-IV y compararon la administración de valsartán vs. placebo, sin encontrar diferencias 
en la mortalidad  (RR 0.35 IC 95% 0.02- 5.35).  El estudio STRETCH (357) incluyó una población de 
pacientes con FE <45% y clase funcional NYHA II-III, comparó candesartán vs. placebo y no se logró 
demostrar una disminución significativa en la mortalidad  (RR 3.33 IC 95% 0.43–25.89).  El estudio 
ARCH-J (358) evaluó pacientes con FE <45% y clase funcional NYHA II-III y comparó la administración 
de candesartán vs. placebo. El estudio concluye que no hay diferencias significativas en la mortalidad 
total (RR 0.65 IC 95% 0.11-3.83), tampoco se encontraron diferencias en las hospitalizaciones por causa 
cardiovascular (RR 0.46 IC 95% 0.20-1.03).  Mitrovic y cols. (359) evaluaron un grupo de pacientes 
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con FE <45% y clase funcional NYHA II-IV, comparando la administración de candesartán vs. placebo, 
con seguimiento de 12 semanas. El estudio concluye que no hay diferencias en la mortalidad total (RR 
0.63 IC 95% 0.13- 3.15).  Sharma y cols. (360) evaluaron losartán vs. placebo en una población de 
pacientes con  FE<40, NYHA II-IV, tras 12 semanas de seguimiento no encontraron diferencias en la 
mortalidad (RR 0.48 IC 95% 0.12-1.89).   El estudio SPICE (361) evaluó candesartán vs. placebo, en 
una población de pacientes con FE<35% NYHA II-IV y no encontró diferencias en la mortalidad (RR 
1.02 IC 95% 0.26-3.97), ni diferencias en las hospitalizaciones por causas cardiovasculares (RR 0.69 
IC 95% 0.33-1.45).

El metaanálisis de Heran y cols. (345)  incluyó los estudios mencionados y concluye que existe 
tendencia no significativa a disminuir la mortalidad  total  (RR 0.87 IC 95% 0.76-1.00) a favor de los 
ARA II, sin diferencias en la mortalidad cardiovascular (RR 0.88 IC 95% 0.75-1.03), sin embargo se 
demostró disminución en las hospitalizaciones por falla cardíaca (RR 0.71  IC 95% 0.61-0.82).

Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina vs. Antagonistas del Receptor de la 
Angiotensina II
El estudio ELITE (364) fue el primer ensayo clínico en evaluar el uso de losartán vs. captopril, con 
una población de 746 pacientes ancianos con falla cardíaca, que no recibían tratamiento con I-ECAS, 
con FE <40% y clase funcional NYHA II–IV. El desenlace primario fue el efecto en la función renal y el 
secundario mortalidad.  Luego de un seguimiento de 48 semanas el estudio encontró que no existían 
diferencias significativas respecto al deterioro de la función renal entre los dos medicamentos (10.5%), 
sin embargo losartán fue mejor tolerado, los pacientes suspendieron con menor frecuencia la terapia 
12% vs. 20.8% (p=0.002), el compuesto de muerte y hospitalizaciones por falla cardíaca fue similar en 
los dos grupos (RRR 32% IC 95% -4% -55%, p=0.07), sin embargo el grupo que recibió losartán tuvo 
menos hospitalizaciones por falla cardíaca. 

Debido a estos resultados se realizó el estudio ELITE II (365), con 3.152 pacientes con las mismas 
características del estudio ELITE comparando losartán vs. captopril. Tras 18 meses de seguimiento se 
encontró que la mortalidad total y la  muerte súbita no fueron diferentes en los dos grupos (HR 1.13 IC 
95% 0.95-1.35, p=0.16); sin embargo, nuevamente se demostró que el ARA II fue mejor tolerado que 
el I-ECA.

El estudio RESOLVD (366) comparó la administración de candesartán vs. enalapril vs. la  combinación 
de los dos medicamentos  en 618 pacientes con FE <40%, clase funcional II-IV y con tiempo en la 
prueba de caminata de 6 minutos menor a 500 metros. Tras seguimiento promedio de 43 semanas, 
no se encontraron diferencias respecto a la comparación de candesartán vs. enalapril en la progresión 
de la remodelación cardíaca, definida como cambios en la fracción de eyección y aumento en los 
diámetros ventriculares y finalmente concluye que ambos tratamientos son seguros y bien tolerados 
en los pacientes con falla cardíaca.

El estudio HEAVEN (367) comparó el uso de valsartán vs. enalapril en 141 pacientes con FE <45%, 
el seguimiento promedio de 12 semanas. No se demostraron diferencias en la mortalidad (HR 0.20 IC 
95% 0.02-1.69), sin embargo Valsartán fue mejor tolerado y se observó un incremento estadísticamente 
significativo en la fracción de eyección en el grupo que recibió este medicamento.
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El estudio REPLACE (368) comparó el uso de telmisartan vs. enalapril por 12 semanas en una población 
de 387 pacientes  con FE <40%, clase funcional NYHA II-IV sin encontrar diferencias en la tolerancia 
al ejercicio ni en la mortalidad  (HR 0.51 IC 95% 0.10-2.74).

Dickstein y cols. (369) evaluaron una población de 166 pacientes con falla cardíaca y FE <35%, clase 
funcional NYHA III-IV y compararon la administración de losartán vs. enalapril  durante 8 semanas. 
Los investigadores no encontraron diferencias en la clase funcional ni en la disminución de las 
neurohormonas entre los dos medicamentos, tampoco se encontraron diferencias en la mortalidad 
(HR 0.54 IC 95% 0.08-3.71).

Lang y cols. (370) compararon la administración de losartán vs. enalapril en 116 pacientes con FE 
<45% y que se encontraban en clase funcional NYHA II-IV sin que se demostraran diferencias en la 
clase funcional ni en la mortalidad (HR 6.42 IC 95% 0.37-111).
Finalmente, el metaanálisis de Heran y cols. (342) concluye que no existen diferencias en la mortalidad 
total (HR 1.05 IC 95% 0.91-1.22), la mortalidad cardiovascular (HR 1.08 IC 95% 0.91-1.28), ni en las 
hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 1.00 IC 95% 0.92-1.08).

Uso Combinado de Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina + Antagonistas del 
Receptor de la Angiotensina II
El estudio Val–HeFT (353) evaluó 5.010 pacientes con falla cardíaca, FE <40% y clase funcional 
NYHA II-IV que recibían terapia para falla cardíaca, incluyendo un I-ECA, y comparó la  administración 
de valsartán vs. placebo. El seguimiento promedio fue de 27 meses y se evaluaron 2 desenlaces 
primarios: la mortalidad y el compuesto de mortalidad y morbilidad. El estudio no encontró diferencias 
en la mortalidad (RR 1.02 IC 95% 0.88–1.18, p=0.08), sin embargo el combinado de hospitalizaciones 
y mortalidad fue significativo a favor de valsartán (RR 0.87 IC 95% 0.77–0.97, p=0.0009).

El estudio V-HeFT (371) incluyó 83 pacientes con falla cardíaca crónica estable y clase funcional NYHA 
II a IV que recibían tratamiento con I-ECAS por al menos 4 semanas y les adicionaron tratamiento 
con valsartán o placebo, evaluaron variables hemodinámicas y neurohormonas; encontraron que los 
niveles de angiotensina II persisten elevados en los pacientes que reciben solo I-ECAS.

El estudio CHARM ADDED (379) comparó la administración de candesartán en combinación con 
IECAS vs. IECAS mas placebo en una población de pacientes con FE<40%, clase funcional NYHA II 
a IV, con un seguimiento de 3 años luego del cual el estudio concluye que  el desenlace compuesto de 
mortalidad y hospitalizaciones por falla cardíaca  fue significativo (HR 0.85 IC 95% 0.75-0.96, p=0.011) 
a favor de la combinación, sin embargo la mortalidad como desenlace individual no fue diferente  (HR 
0.91 IC 95% 0.81- 1.02).

El estudio RESOLVD  (366) comparó la administración de candesartán vs. enalapril vs. la  combinación 
de los dos medicamentos en 618 pacientes con FE <40%, clase funcional II a IV y con tiempo en la 
prueba de caminata de 6 minutos menor a 500 metros. Luego de un seguimiento promedio de 43 
semanas, el estudio concluye que la administración de enalapril mas candesartán es más efectiva que 
estos medicamentos en monoterapia para evitar los incrementos en los volúmenes de fin de sístole 
(VFS) y de fin de diástole (VFD)  (VFD 8±4 mL; VFS 1±4 mL, p<0.01) y en la reducción de los valores 
del péptido natriurético cerebral (BNP) (5.8±2.7 pmol/L, p<0.01).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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A su vez Hamroff  y cols. (373) compararon la adición de losartán al tratamiento con I-ECAS encontrando 
mejoría en la capacidad funcional a 6 meses, y Tonkon y cols. (374) evaluaron el tratamiento con 
irbesartan adicional a los I-ECAS mostrando buena tolerancia.

El metaanálisis de Heran y cols. (345) concluye que la administración de ARA II mas I-ECAS  no 
demostró diferencias en la mortalidad total (HR 0.98 IC95% 0.90-1.06), la mortalidad cardiovascular 
(HR 0.93 IC 95% 0.84-1.03) ni las hospitalizaciones totales (HR 0.99 IC 95% 0.94–1.05), sin embargo 
se observó disminución significativa en las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.81 IC 95% 0.74-
0.89).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó para los IECAS contra placebo el 
metaanálisis de Flather (343).  La evidencia se considera moderada, por lo antiguo de los estudios hay 
deficiencias en la terapia concomitante, se utilizan diferentes medicamentos y dosis, y hay imprecisión 
por intervalos de confianza amplios. 

Para los bloqueadores del receptor de angiotensina contra placebo, contra IECAS o adicionados a los 
I-ECAS se utilizó el metaanálisis de la Colaboración Cochrane de Heran (345), se incluyeron ensayos 
clínicos con asignación aleatoria con bajo potencial de sesgos, la evidencia se valoró como alta. Ver 
Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Inhibidores de la ECA
Los I-ECA pueden ocasionar empeoramiento de la función renal pero esta usualmente es leve y 
solamente se ha reportado deterioro severo que requiere suspensión del tratamiento en el 0.7% de 
los casos, la hipotensión se presenta en 1.7% de los pacientes, especialmente cuando se encuentran 
hipovolémicos por el uso de diuréticos, por esta razón se recomienda iniciar siempre la menor dosis 
tolerada. La hipercalemia definida como incremento en los valores de potasio por encima de 5.5 
meq/l  ocurre en el 3.3% de los casos aunque su incidencia puede ser mayor en pacientes con falla 
renal, diabetes, ancianos y cuando se usan inhibidores de la aldosterona. La tos seca es el efecto 
adverso más frecuentemente asociado con el uso de los I-ECAS, puede ocurrir hasta en el 20% de los 
pacientes y es una de las causas de intolerancia al tratamiento. El edema angioneurótico es una de 
las complicaciones más temidas del uso de la terapia, sin embargo es infrecuente y se presenta en el 
0.3% de los casos (375-376).

ARA II 
Los ARA II son mejor tolerados, la tos como efecto adverso se ha reportado en el 3.2% de los pacientes 
y el angioedema en el 0.1% de los casos. Sin embargo la hipotensión (2.5%)  y la hipercalemia  (5.2%) 
son más frecuentes que con el uso de los I-ECAS (376-377).

Combinación de I-ECAS + ARA II 
La combinación de estos dos grupos terapéuticos incrementa la frecuencia de eventos adversos, 
la literatura reporta una incidencia de hipotensión del 4.8%, falla renal en el 1.1% de los casos e 
hipercalemia en 5.7%.
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Balance entre beneficios y daños
Los estudios han mostrado un beneficio importante en la mortalidad, la clase funcional  y en la progresión 
a insuficiencia cardíaca con el uso de los I-ECAS y los ARA II; las comparaciones directas de estos 
dos grupos farmacológicos no han mostrado que uno sea superior al otro, sin embargo los ARA II son 
mejor tolerados por tener menor incidencia de tos y angioedema. La frecuencia de eventos adversos 
es baja por lo cual el beneficio supera los daños para el uso de estos dos grupos farmacológicos de 
forma individual. Sin embargo, el uso combinado de ARA II + IECAS no ha mostrado ser más eficaz 
que el uso de estos medicamentos en monoterapia pero si incrementa la tasa de eventos adversos, 
especialmente la hipercalemia. A continuación se describen los I-ECAS y ARA II utilizados en el 
tratamiento de la falla cardíaca:

Tabla 6. I-ECAS

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS 
RECOMENDADA OBSERVACIÓN

INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA Vigilar hipotensión, función 
renal y electrolitos

CAPTOPRIL 6.25-12.5 mg tid 25 mg tid 50 mg tid

ENALAPRIL 2.5-5 mg bid 10 mg bid 10-20 mg bid

LISINOPRIL 2.5-5 mg qd 10 mg qd 20-35 mg qd

TRANDOLAPRIL 0.5-1 mg qd 2 mg qd 4 mg qd

FOSINOPRIL 5-10 mg qd 20-40 mg qd 80 mg qd

QUINAPRIL 5 mg qd 10 mg qd 20 mg qd

RAMIPRIL 1.25-2.5 mg qd 2.5 mg bid 5 mg bid

Tabla 7. ARA II

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS
RECOMENDADA OBSERVACIÓN

BLOQUEADORES DE LOS RECEPTORES DE ANGIOTENSINA II Menor incidencia de tos

CANDESARTAN 4-8 mg qd 8-16 mg qd 32 mg qd

VALSARTAN 40 mg bid 80 mg bid 160 mg bid

LOSARTAN 12.5-25 mg qd 50 mg qd 150 mg qd

Costo efectividad 
Existen varios análisis económicos que demuestran que el tratamiento con I-ECAS o ARA II es costo 
efectivo por su impacto en la reducción de eventos. No se encontraron análisis  de costo efectividad 
en Colombia.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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14. Betabloqueadores
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación B de la ACC/AHA, la 
administración de betabloqueadores comparado con placebo, disminuyen la progresión a falla cardíaca 
estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla cardíaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 20.  Betabloqueadores en falla cardíaca B

Fuerte a favor Se recomienda el uso de betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca estadío B 
para reducir la mortalidad. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Punto de buena 
práctica

Vigilancia de signos vitales para detectar el desarrollo de hipotensión sintomática y otros 
efectos adversos.

Introducción
Los pacientes que se encuentran en estadío B  tienen alteración estructural sin síntomas de falla 
cardíaca, en este estadío de la enfermedad es de gran importancia evitar la progresión del daño 
miocárdico y la aparición de los síntomas por lo cual es prioritario determinar cuáles son aquellas 
intervenciones farmacológicas que han mostrado ser eficaces y seguras. Existen dos tipos de 
alteraciones estructurales que se consideran en el estadío B: La hipertrofia ventricular izquierda y los 
pacientes postinfarto agudo de miocardio  con disfunción ventricular asintomática. Los estudios clínicos 
que han  incluido pacientes con hipertrofia ventricular se han limitado a evaluar el efecto terapéuticos 
de los betabloqueadores en la regresión de la masa ventricular por lo cual se revisará la evidencia de 
uso de los betabloqueadores en los pacientes con disfunción ventricular asintomática postinfarto. 

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática, restringida a ensayos clínicos y metaanálisis recupero 156  referencias, de 
las cuales se excluyeron 152 porque no contestaban la pregunta, dos porque existía mejor evidencia 
disponible, una porque existía evidencia más reciente y finalmente se analizó el estudio CAPRICORN 
(380). Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
El estudio CAPRICORN (380) evaluó la utilización de carvedilol en 1.959 pacientes postinfarto agudo de 
miocardio, con disfunción ventricular  (FE< 40%) y comparó la administración de carvedilol vs. placebo, 
iniciando con una dosis de 6.25 miligramos que se tituló hasta lograr una dosis máxima de 25 mg cada 
12 horas, para evaluar las diferencias en el desenlace compuesto de mortalidad y hospitalizaciones 
por falla cardíaca.  Luego de un seguimiento promedio de 16 meses el estudio concluyó que existe 
disminución en la mortalidad por todas las causas en el grupo que recibió carvedilol 12% (n=116) vs. 
15% (n=151) (HR 0.77 IC 95% 0.60–0.98, p=0.03).



Universidad de Antioquia136

A su vez el estudio noruego evaluó la utilidad del timolol en pacientes postinfarto agudo de miocardio 
encontrando disminución en la muerte súbita a favor del uso de timolol. (381).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la evidencia con método GRADE se utilizó como único estudio el CAPRICORN (380). 
Aunque se trata de un estudio con asignación aleatoria, controlado bien diseñado, para responder 
esta pregunta se considera que la evidencia tiene algo de indirecta por tratarse solo de falla cardíaca 
B postinfarto y utilizarse solo un medicamento, el carvedilol.  Finalmente la evidencia se considera de 
calidad moderada. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
En general el tratamiento es bien tolerado, los pacientes que inician el tratamiento pueden presentar 
una tendencia al empeoramiento de los síntomas durante los primeros 120 días como lo mostró el 
estudio), sin embargo este efecto es transitorio, no amerita suspender el tratamiento y puede mejorar 
al incrementar la dosis del diurético.

Tabla 8. Betabloqueadores

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS
RECOMENDADA OBSERVACIÓN

BETABLOQUEADORES Aumento de la disnea al 
iniciarlo

METOPROLOL SUC-
CINATO 12.5-25 mg qd 50-100 mg qd 200 mg qd

CARVEDILOL 3.125-6.25 mg qd 12.5 mg bid 25-50 bid

BISOPROLOL 1.25 mg qd 2.5-5 mg qd 10 mg qd

NEBIVOLOL 1.25 mg qd 2.5-5 mg qd 10 mg qd

Balance entre beneficios y daños
Los betabloqueadores  tienen un efecto benéfico en la disminución de la mortalidad en los pacientes 
con insuficiencia cardíaca, con un adecuado perfil de tolerabilidad y una baja tasa de efectos adversos, 
por lo cual el beneficio de la terapia supera los riesgos.

Costo efectividad 
Existen varios estudios en la literatura que soportan la costo efectividad del tratamiento con 
betabloqueadores por su reducción en las hospitalizaciones y en la mortalidad de los pacientes con 
insuficiencia cardíaca (382-383).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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15. Cardiodesfibrilador en cardiopatía isquémica etapa B
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación B de la ACC/AHA 
secundaria a cardiopatía isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 
40 días después del evento o tres meses después de la revascularización, la implantación de un CDI 
comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

21.  Cardiodesfibrilador en cardiopatía isquémica etapa B

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de un CDI para reducir la mortalidad en pacientes con 
falla cardíaca de origen isquémico, clasificación B en terapia farmacológica óptima, con 
FE <35%, 40 días después de un infarto o 3 meses después de un procedimiento de 
revascularización miocárdica, con una expectativa de vida mayor a un año y con buen 
estado funcional.  

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Punto de buena 
práctica

Esto debe realizarse por grupo especializado multidisciplinario

Introducción
La muerte súbita es una de las principales causas de fallecimiento en los pacientes con falla cardíaca 
y se relaciona con la presencia de arritmias ventriculares malignas, por esta razón el implante de 
cardiodesfibrilador ha sido evaluado en el escenario de prevención primaria en los pacientes con 
disfunción ventricular severa (384-385). El subgrupo de pacientes sometidos a intervención coronaria 
percutánea o a cirugía de puentes coronarios con frecuencia presentan mejoría en la fracción de 
eyección y en la clase funcional luego de esta, por esta razón es importante aclarar el tiempo óptimo 
para considerar el implante del dispositivo en esta población y su efecto en la mortalidad. 

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática identificó 13 artículos, de los cuales se descartaron 11, dos no contestan la 
pregunta, dos hay evidencia más reciente, siete hay mejor evidencia disponible. La búsqueda manual 
consultó la bibliografía de los artículos seleccionados. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y 
proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
El metaanálisis de Theuns y cols. (386) de 2010 incluyó los ensayos clínicos que compararan el implante 
de CDI vs. terapia médica estándar en pacientes con disfunción sistólica severa y que reportaran el 
desenlace de mortalidad por todas las causas, mortalidad cardiovascular y muerte por arritmias: MADIT 
(387), CABG Patch (388), CAT (399), MADIT II (390), AMIOVIRT (391), DEFINITE  (392), DINAMIT 
(393)  Y SCD HeFT (394), cuatro de estos se realizaron en pacientes con cardiomiopatía isquémica: 
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MADIT (387), CABG Patch (388) , MADIT II (390), DINAMIT (393). El estudio SCDHeFT (394) incluyó 
pacientes con cardiopatía isquémica y no isquémica. Todos estos estudios excepto el DINAMIT (393) 
tenían como criterio de inclusión que el paciente llevara más de 3 semanas postinfarto, MADIT (387), 
MADIT II (390)  y SCDHeFT (394) también excluyeron a los pacientes que se habían revascularizado 
en el último mes. El estudio DINAMIT (393) incluyó a pacientes en los primeros 40 días postinfarto 
y el CABG Patch (388) a pacientes en el posoperatorio temprano de revascularización con puentes 
aortocoronarios. 

Excluidos los estudios DINAMIT (393) y CABAG Patch (388) el metaanálisis demostró una reducción 
del riesgo del 29% para la mortalidad por todas las causas según el modelo de efectos fijos y del 33% 
según el modelo de efectos aleatorios en pacientes con cardiopatía isquémica que llevaban más de 3 
semanas de evolución luego de presentar un infarto agudo de miocardio y al menos 1 mes después 
de haber sido sometidos a procedimiento de revascularización (386).  También se realizó un análisis 
de los pacientes incluidos en los estudios de cardiopatía de origen no isquémico como el estudio CAT 
(389) , AMIOVIRT (391), DEFINITE (395) y el subgrupo de pacientes del SCDHeft (11)  encontrando 
disminución significativa en la mortalidad  (RR 0.74 IC 95% 0.59–0.93, p=0.009) (394).

Estudios de Efectividad 
El estudio MADIT (387) incluyó 196 pacientes con cardiopatía de origen isquémico, FE <35%,  clase 
funcional NYHA I-III y evidencia de taquicardia ventricular en el estudio electrofisiológico; los pacientes 
se asignaron a recibir el implante de cardiodesfibrilador vs. terapia médica óptima,  el objetivo primario 
fue la mortalidad por todas la causas a 5 años. Tras seguimiento promedio de 27 meses, se encontró 
reducción significativa de la mortalidad a favor del implante del cardiodesfibrilador.

El estudio MADIT II (390) evaluó 1.232  pacientes con  cardiopatía isquémica y FE <30% a recibir 
terapia médica vs. el implante de un cardiodesfibrilador y evaluaron la mortalidad general a 2 años, con 
seguimiento promedio de 20 meses, encontró una disminución significativa en la mortalidad.

El estudio SCDHeFT (394) incluyó 2.521 pacientes con cardiopatía isquémica y no isquémica y FE 
<35%, en clase funcional NYHA II–III y los asignó a terapia médica vs. placebo, el desenlace primario 
fue la mortalidad por todas las causas a 2 años. El estudio encontró reducción relativa del riesgo de 
muerte del 23% y absoluta del 7.2% a 5 años para toda la población en general, sin embargo el análisis 
por subgrupos etiológicos (isquémicos vs. no isquémicos) no mostró diferencias significativas. También 
se realizó un análisis según la clase funcional encontrando que el beneficio es estadísticamente 
significativo en la clase funcional NYHA II más no en los pacientes con clase funcional NYHA III.

Los tres estudios mostraron de forma consistente que la amiodarona no fue superior al placebo para 
disminuir la mortalidad.

También existen dos ensayos clínicos que se han realizado en pacientes con FE <35% pero  en el 
contexto de un infarto agudo de miocardio reciente definido como menor a 40 días: 

El estudio  DINAMIT (393) incluyó 674 pacientes con diagnóstico de cardiopatía de origen isquémico, 
con FE <35%, con signos de modulación autonómica anormal y que se encontraban entre el día 6 y 40 
postinfarto agudo de miocardio. Se evaluó la estrategia de implante de cardiodesfibrilador vs. tratamiento 
médico; luego de un seguimiento promedio de 30 meses no encontró diferencias significativas en 
el desenlace primario de la mortalidad (HR 1.08 IC 95% 0.76-1.55, p=0.66); sin embargo, el grupo 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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asignado a la terapia con cardiodesfibrilador tuvo menor incidencia de muerte arrítmica (HR 0.42 IC 
95% 0.22-0.83, p=0.009) y mayor frecuencia de muertes de causa no arrítmica (HR 1.75 IC 95% 1.11– 
2.76, p=0.02). 

El estudio IRIS (395)  evaluó una población de 898  pacientes, con FE <40%, frecuencia cardíaca 
mayor a 90 latidos/min o episodios de taquicardia ventricular no sostenida y que se encontraban entre 
el día 5 y 31 postinfarto. La población se asignó a implante de CDI vs. terapia médica. El tiempo de 
seguimiento del estudio fue de 37 meses, no se demostraron diferencias en la mortalidad por todas las 
causas (HR 1.04 IC 95% 0.81-1.35, p=0.15) y nuevamente se confirmaron los hallazgos del estudio 
DINAMIT (393) demostrándose disminución en la muerte súbita arrítmica y un incremento en la muerte 
de origen no cardiovascular en el grupo asignado al cardiodesfibrilador implantable.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia se utilizó el metaanálisis de Theuns (386).  Todos los estudios 
incluidos son de asignación aleatoria y buena calidad metodológica, no se intuye sesgo de publicación. 
La calidad de evidencia se consideró alta. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia y anexo 7. Tablas de 
evidencia GRADE.

Efectos adversos
El 20% de los pacientes del estudio MADIT presentó algún efecto adverso, entre los más frecuentes, la 
disfunción del electrodo en 7.2% pacientes, estos efectos adversos han disminuido con la mejoría en 
la técnica de implantación, y son solo del 1.8% en el estudio MADIT II y del  en el SCDHeFT.

Balance entre beneficios y daños
El implante de el desfibrilador en prevención primaria disminuye el riesgo de muerte en los pacientes 
con insuficiencia cardíaca, con un bajo riesgo de complicaciones. Los  efectos adversos han disminuido 
al 1.8% con la mejoría en la técnica de implantación, con un beneficio que supera el riesgo.

Costo efectividad
El uso de un CDI para prevenir la muerte súbita en pacientes con falla cardiaca es una estrategia costo 
efectiva para el sistema de salud colombiano, en especial para el subgrupo de pacientes isquémicos 
y para los pacientes con resultado positivo de un estudio electrofisiológico. En el análisis para los 
pacientes no isquémicos la costo efectividad depende del escenario escogido, superando algunas 
veces el umbral y otras no. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de 
decisiones basada en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis 
de sensibilidad realizados (Ver pregunta económica correspondiente). 
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16. Medidas no farmacológicas.  Restricción de líquidos y sal
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la utilización de medidas no 
farmacológicas: restricción de líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el 
estado funcional, la tasa de rehospitalización y disminuye los síntomas congestivos a corto plazo (30 
días)?

Recomendación 22. Restricción de sal y líquidos 

Fuerte a favor
Se recomienda la restricción de sal entre 3 a 5 gr día y de líquidos de 1.5L-2L día 
en pacientes con falla cardíaca clase funcional NYHA III-IV  para mejorar los signos y 
síntomas congestivos y disminuir  hospitalizaciones. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 23. Restricción de sal y líquidos mínimos

Fuerte en contra
No se recomienda la restricción de sal a menos de 3 gr día ni de líquidos menos de 1.2 L 
día, en pacientes con falla cardíaca clase funcional NYHA III-IV por riesgo de disfunción 
renal, aumento de la sensación de sed y reducción de la calidad de vida.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Puntos de buena 
práctica

- No se recomiendan restricciones severas.

- Preguntar diariamente al paciente por la presencia de sensación de sed y realizar 
ajustes de los líquidos de acuerdo a esta.

Introducción
La restricción de líquidos y sodio hace parte del manejo no farmacológico de los pacientes con falla 
cardíaca tanto aguda como crónica.  Las guías de la sociedad americana de falla cardíaca recomiendan 
restricción de líquidos a menos de 2 L al día, si el sodio es menor de 130 mEq/L y control más estricto 
con sodio menor de 125 mEq/L. Las guías de la ACC/AHA recomiendan restricción de líquidos entre 
1.5 a 2L/día, si el sodio es menor de 135 mEq/L y el paciente presenta signos de congestión (396). 
En cuanto a la restricción de sodio, las guías de la sociedad Europea de falla cardíaca recomiendan 
restricción para mejoría de síntomas y signos de congestión en pacientes con falla cardíaca sintomática 
NYHA III-IV, sin un nivel de evidencia por la falta de esta. La sociedad Americana de falla cardíaca  y 
la asociación americana del corazón, por opinión de expertos, recomiendan restricción de sodio de 2-3 
g/día para pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección tanto preservada como deprimida y 
síntomas congestivos (396-397).

Resultados de algunos estudios han generado dudas en cuanto al beneficio de la restricción de sal a 
<2 g/día, lo cual puede generar respuesta neurohumoral contrareguladora, disminuyendo la eficacia de 
los fármacos betabloqueadores e inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina.

Un estudio prospectivo (398) en pacientes ambulatorios con falla cardíaca con FE del ventrículo 
izquierdo reducida con seguimiento de 3 años, reportó que los pacientes con ingesta alta de sodio 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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(>2.8 g/día) tenían más hospitalizaciones (HR 1.39 IC 95% 1.06-1.83, p=0.018) y mayor mortalidad 
(HR 3.54 IC 95% 1.46-8.62, p=0.005).

El estudio de cohorte de Song y cols. (399) demostró que los pacientes con excreción de sodio en 
24 horas > 3g (como indicador de la ingesta de sodio), tenían más síntomas congestivos (p<0.001) 
y el análisis de regresión lineal mostró una menor supervivencia libre de eventos (HR 1.82, IC 95% 
1.17-2.8), después de ajustar por edad, género, etiología de la falla cardíaca, clase NYHA, fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo y comorbilidades.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática identificó 575 artículos y la búsqueda manual 12. Retirados los duplicados 
quedaron 233, de los cuales se evaluaron 18 resúmenes (5 excluidos), 13 artículos en texto completo 
(12 excluidos) y se seleccionó un artículo que respondía la pregunta. Ver estrategias de búsqueda en 
el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la Evidencia
Restricción de líquidos
El estudio de Traverso y cols. (400) con asignación aleatoria, controlado, incluyó pacientes con falla 
cardíaca aguda descompensada NYHA IV para evaluar el impacto de la restricción de líquidos en el 
curso clínico, adicional al manejo estándar. Los pacientes fueron asignados en forma aleatoria, 33 
pacientes al grupo de restricción de líquidos a 1L/día vs. 34 pacientes al  grupo con libre ingesta de 
líquidos. El desenlace primario fue mejoría de los síntomas sin evidencia de sobrecarga de fluidos, 
peso estable en las últimas 48 horas y sin cambios en los medicamentos. El desenlace secundario fue 
cambios en la función renal, niveles de BNP, duración de terapia intravenosa y adherencia al protocolo. 
No se encontraron diferencias significativas en la mejoría clínica ni en los desenlaces secundarios.  Se 
presentó mayor elevación de creatinina en el grupo de restricción de líquidos en el 29% que obligó al 
retiro del estudio vs. 12% grupo control de libre ingesta.  En este estudio se presentaron limitaciones 
tales como el pequeño tamaño de muestra, la diferencia promedio de ingesta de líquidos fue pequeña, 
apenas 400 mL y los niveles de sodio promedio al ingreso fueron 138±4 mmol/L.

Miller y cols. (401) en un estudio piloto evalúan el efecto de la educación sobre restricción de líquidos 
en pacientes con falla cardíaca, en síntomas, calidad de vida y signos congestivos. Los pacientes 
adherentes a restricción de líquidos experimentaron menos síntomas en frecuencia y severidad, pero 
más sed (p=0.01). No se encontraron diferencias significativas en signos congestivos entre los grupos.

Restricción de sal y líquidos
Paterna y cols. (402) evaluaron los efectos de diferentes dietas con contenido de sodio, con diferentes 
dosis de diurético e ingesta de líquidos en pacientes con falla cardíaca compensada NYHA II-IV, su 
efecto en la activación neurohoumoral y en la readmisión hospitalaria a 6 meses de seguimiento. Se 
incluyeron 410 pacientes y se asignaron en forma aleatoria en 8 grupos: grupo A líquidos 1L día, sodio 
120 mmol día y 250 mg furosemida dos veces al día; grupo B: 1L día, sodio 120 mmol día y 125 mg 
furosemida dos veces al día; grupo C: 1L día, sodio 80 mmol/día y furosemida 250 mg dos veces al 
día; grupo D: similar al C pero con 125 mg de furosemida; grupo E: 2L/día, 120 mmol/día de sodio y 
furosemida 250 mg día; grupo F: 2L día, 120 mmol de sodio y 125 mg de furosemida dos veces al día; 
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grupo G: 2L/día, sodio 80 mmol día y 250 mg furosemida dos veces al día y grupo H similar al G pero 
con furosemida 125 mg dos veces al día.  Todos los pacientes recibieron tratamiento más de 30 días 
después del alta y hasta 180 días. 

El grupo A (líquidos <1L/día, sodio 120 mmol día y furosemida 250 mg dos veces al día) mostró los 
mejores resultados con reducción significativa (p<0.001) de los niveles de BNP, aldosterona, actividad 
de renina y readmisión hospitalaria menos frecuente del 7.69% (p<0.001 con respecto a grupos B-H). 
No se encontraron diferencias significativas en mortalidad.

El estudio SMAC-HF (403) incluyó pacientes con falla cardíaca descompensada NYHA III con FEVI 
reducida <40%, creatinina menor de 2.5 que fueron aleatorizados en 2 grupos: El primer grupo recibió 
furosemida intravenosa 250 mg más solución salina hipertónica 150 mL en 30 min dos veces al día 
con restricción de sodio moderada a 120 mmol; el segundo grupo recibió furosemida 250 mg dos 
veces al día sin solución salina hipertónica y dieta baja en sodio 80 mmol. Ambos grupos recibieron 
ingesta de líquidos de 1L día. Un total de 1.771 pacientes (881 grupo 1, y 890 grupo 2) fueron incluidos. 
Los pacientes en el grupo 1 tuvieron una reducción en los días de hospitalización 3.5±1 vs. 5.5±1 
(p<0.001); durante el seguimiento (57+15 meses) una menor tasa de readmisión 18.5% vs. 34.2% 
(p<0.0001) y menor mortalidad 12.9% vs. 23.8% (p<0.0001). Los pacientes del grupo 2 presentaron 
mayor elevación en forma significativa de urea y creatinina.

El estudio piloto SODIUM-HF (404) conducido para comparar ingesta baja con ingesta moderada de 
sodio en pacientes con falla cardíaca, incluyó pacientes con falla cardíaca NYHA II-III (dieta baja en 
sodio 1.500 mg/día o moderada 2.300 mg/día). El desenlace primario fue calidad de vida (cuestionario 
de Kansas), niveles de BNP basal y a 6 meses. Se incluyeron 38 pacientes, 19 en cada grupo; a 6 
meses se encontró asociación entre ingesta de sodio menor de 1.500 mg/día y menores niveles de 
BNP y mejor calidad de vida.

Lennie y cols. (405)  evaluaron 302 pacientes con falla cardíaca NYHA III-IV con FEVI reducida, midieron 
sodio urinario en 24 horas (indicativo de la ingesta de sodio); dividieron los pacientes en dos grupos 
usando con punto de corte de 3 gr de sodio urinario al día y determinaron la tasa libre de eventos 
(desenlace compuesto de consultas a urgencias u hospitalización). Los pacientes en clase funcional 
NYHA III-IV con sodio urinario mayor de 3 gr/día tuvieron menor supervivencia libre de eventos que los 
pacientes con sodio urinario menor de 3 gr/día (p=0.028). El efecto fue inverso en pacientes con clase 
funcional NYHA I-II, presentaron menor tasa de supervivencia libre de eventos con excreción urinaria 
de sodio menor de 3 g/día (p=0.04).

Badin Aliti y cols. (406) evaluaron los beneficios de la restricción estricta de sodio de 800 mg/día y 
líquidos 800 mL/día, en 75 pacientes hospitalizados con falla cardíaca descompensada. Los desenlaces 
fueron: pérdida de peso, estabilidad clínica a los 3 días, percepción de sed y readmisión hospitalaria 
a los 30 días. La pérdida de peso fue similar en ambos grupos, reducción de peso de 0.25 kg (IC 
95% 1.95-2.45, p=0.82), y la presencia de congestión evaluada por una escala clínica fue también 
similar 0.59 puntos (IC 95% 2.21-1.03, p=0.47), readmisión por falla cardíaca 11 pacientes (29%) 
versus 7 pacientes (19%) (p=0.41). No se encontró ningún beneficio con un aumento significativo en 
la percepción de la sed.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Philipson y cols. (407) evaluaron el efecto de la restricción de sal y líquidos en 97 pacientes con falla 
cardíaca crónica NYHA II-IV, óptima medicación incluyendo furosemida en dosis de 40-80 mg día, 
que fueron asignados en forma aleatoria al grupo de educación con restricción de sal <5g y líquidos 
<1.5L vs. solo recomendación por enfermera, seguimiento a 12 semanas. Se evalúo el desenlace 
compuesto: NYHA, hospitalización, peso, edema, calidad de vida, sed y diuréticos. A las 12 semanas 
más pacientes en el grupo de intervención vs. control mejoraron (51% vs. 16% p<0.001) principalmente 
NYHA y edema. No se demostraron efectos negativos en sed ni en calidad de vida.

En el 2012 fue publicado el metaanálisis de DiNicolantonio evaluando dieta baja en sodio en comparación 
con dieta contenido normal de sodio en pacientes con falla cardíaca, sin embargo este estudio fue 
retractado de la literatura por datos duplicados sin razón satisfactoria, luego de solicitud de aclaración. 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Los diferentes estudios evaluados son heterogéneos con puntos de corte diferentes para definir la 
restricción de sal y líquidos y en diferentes escenarios: falla cardíaca descompensada y falla cardíaca 
crónica, evalúan desenlaces no críticos como la reducción de peso y otros importantes como la mejoría 
de los síntomas y readmisión hospitalaria.  Con estos estudios es difícil establecer el punto de corte 
para definir que se considera restricción de sal y líquidos adecuada para pacientes con falla cardíaca. 
Se toma el punto de corte definido por Philipson y cols. (407) porque se obtuvo beneficio sin afectar la 
calidad de vida de los pacientes. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Los efectos adversos están relacionados con las restricciones severas, dado que producen activación 
neurohormonal, aumentan la sensación de sed y puede asociarse con depleción de volumen al 
administrarse en forma concomitante con dosis altas de diuréticos. 

Balance entre beneficios y daños
Tomando como punto de corte de restricción de líquidos de 1.500 ml/día y restricción de sal de <5 gr/ 
día se encontró beneficio en mejoría de los síntomas sin aumentar la sed ni afectar negativamente la 
calidad de vida de los pacientes.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este escenario.
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17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, el tratamiento con base en los 
niveles de péptido natriurético cerebral comparado con la evolución clínica y las dosis objetivo de 
medicamentos, disminuyen la mortalidad y la tasa de hospitalización a 6-12 meses?

Recomendación 24.  Dosis objetivo de la terapia farmacológica

Fuerte a favor Se recomienda lograr las dosis objetivo de la terapia farmacológica, independiente del 
nivel de péptidos natriuréticos.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 25.  Péptidos natriuréticos

Débil a favor
Se sugiere utilizar como estrategia la terapia guiada por BNP o NT pro BNP para favo-
recer que se logren las dosis objetivo de la terapia farmacológica, en pacientes mayo-
res de 18 años con síndrome de falla cardíaca. 

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Introducción
La titulación de los medicamentos es uno de los objetivos en el tratamiento de la falla cardíaca, el 
incremento progresivo de la dosis de betabloqueadores e inhibidores del sistema renina angiotensina 
no se basa en el estado clínico y por esta razón puede estar influenciada por variables subjetivas.  A 
pesar de la recomendación clara de alcanzar las dosis recomendadas, que han demostrado beneficio 
en ensayos clínicos con asignación aleatoria, muchos pacientes no lo logran por diversas razones, 
por lo que surge la inquietud de implementar variables objetivas para guiar la terapia y ayudar a la 
obtención de metas.  La terapia guiada por la medición de los niveles de péptidos natriuréticos ha 
surgido como una alternativa adecuada para lograr este objetivo, por lo que se hace necesaria la 
evaluación de la evidencia que respalda esta decisión. 

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 13 metaanálisis, 3 se excluyeron porque no contestaban la pregunta, 
dos porque existía mejor evidencia disponible, dos porque existía evidencia más reciente y finalmente 
se analizaron 6 metaanálisis de los cuales se seleccionó el de Savarese (408) que evaluó la utilidad de 
los péptidos natriuréticos vs. el seguimiento clínico en pacientes con insuficiencia cardíaca (408) Ver 
estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Existen 11 ensayos clínicos reportados en la literatura evaluando la utilidad de la estrategia de  
tratamiento guiada por los péptidos natriuréticos,  4 de ellos han utilizado el BNP y 7 el NT proBNP. Se 
debe resaltar que la mayoría de ellos han tomado diferentes tipos de corte como valor objetivo de los 
péptidos y a su vez la comparación del seguimiento clínico ha sido diferente entre los estudios.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Los siguientes RCT han evaluado la utilidad del  NT proBNP:
El estudio de Troughton y cols. (409) evaluó una población de pacientes con fracción de eyección 
menor al 40% y clase funcional NYHA II–IV y comparó el seguimiento guiado por NT proBNP buscando 
como valor objetivo menor a 1.700 pg/mL versus el seguimiento según un sistema de puntaje de 
variables clínicas que le indicaban a los investigadores cuando titular los medicamentos.  El seguimiento 
promedio del estudio fue de 9.5 meses al  final de los cuales se demostró que el desenlace compuesto 
de muerte, hospitalizaciones por falla cardíaca o descompensaciones fue menor en el grupo asignado 
al seguimiento según valores del NT proBNP (19% vs. 54 %, p=0.02), sin embargo no se demostraron 
diferencias en la mortalidad (HR 0.15 IC 95% 0.02–1.2) ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(HR 0.71 IC 95% 0.2–2.2).

Pfisterer y cols. (410) realizaron el estudio TIME CHF en el cual se evaluó una población de pacientes 
mayores de 65 años con FE <45%, que se encontraban en clase funcional NYHA II–IV, la estrategia de 
intervención fue el seguimiento clínicos vs. el valor del NT proBNP menor a 400 pg/mL en los menores 
de 75 años y menor a 800 pg/mL en los mayores de 75 años.  Se realizó un seguimiento a 18 meses 
sin demostrar que la intervención guiada por péptidos lograra disminuir el desenlace compuesto de 
muerte, hospitalizaciones por falla cardíaca y mejoría en la calidad de vida (HR 0.91 IC 95% 0.72–1.14, 
p=0.39); sin embargo, se observó disminución significativa en las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(OR 0.63 IC 95% 0.43–0.92).

Berger y cols. (411) realizaron el estudio VIENA y evaluaron una población de pacientes que habían 
estado agudamente descompensados; al alta hospitalaria decidieron realizar seguimiento intensivo en 
el grupo con valores de NT proBNP >2.200 pg/mL vs. seguimiento usual en los pacientes con valores 
menores del péptido.  Luego de un seguimiento a 12 meses el estudio no encontró diferencias en 
la mortalidad (HR 1 IC 95% 0.5–1.8); sin embargo, se disminuyeron las hospitalizaciones por falla 
cardíaca (OR 0.39 0.23–0.67).

Eurlings y cols. (412) publicaron el estudio PRIMA en el cual se comparó una población de pacientes 
descompensados con FE <40% y clase funcional NYHA II- IV.  El seguimiento promedio fue de 12 
meses al final de los cuales no se encontraron diferencias en la mortalidad  (HR 0.78 0.53–1.15), ni en 
las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 1 IC 95% 0.68–1.4).

Persson y cols. (413) realizaron el estudio SIGNAL HF y compararon la utilidad del NT- proBNP en una 
población de pacientes con fracción de eyección menor al 50% y tomaron como valor objetivo el NT 
proBNP menor a 800 pg/mL en los hombres y menor a 1.000 pg/mL en las mujeres vs. seguimiento 
clínico; se realizó un seguimiento por 9 meses sin demostrarse diferencias en las dos intervenciones 
respecto a la mortalidad (HR 1.12 IC 95% 0.38–3.25), ni en  las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(HR 0.5 IC 95% 0.2–1.32).

Lainchbury y cols. (414) evaluaron la utilidad del NT proBNP en el estudio BATTLESCARRED, la 
población incluida estaba conformada por pacientes con fracción de eyección menor al 40% y clase 
funcional NYHA II a IV, el valor objetivo del NT proBNP fue menor a 1.300 pg/mL.  El tiempo de 
seguimiento en este estudio fue 24 meses y no se encontraron diferencias en la mortalidad (HR 0.9 IC 
95% 0.5–1.6), ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.78 IC 95% 0.74–1.2).
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El estudio PROTECT (415) utilizó como objetivo el valor de NT proBNP menor a 1.000 pg/mL y realizó 
un seguimiento a 6 meses y demostró disminución en las hospitalizaciones por falla cardíaca (OR 0.31 
IC 95% 0.14–0.89).

En conclusión, los estudios primarios que compararon el seguimiento clínico vs. los valores de NT 
proBNP para definir la titulación de la terapia médica no han demostrado beneficio en mortalidad, 
aunque algunos han logrado disminuir las hospitalizaciones por falla cardíaca, han tenido diferentes 
valores objetivo del péptido y diferencias en el tiempo de seguimiento.

Los  siguientes estudios han evaluado la utilidad del BNP en la titulación de la terapia médica:
El estudio STARBRITE (416) evaluó una población de pacientes con fracción de eyección menor al 
35% y que habían estado hospitalizados por una descompensación aguda.  Al alta hospitalaria se 
evaluó el seguimiento por BNP con un seguimiento promedio de 3 meses al final de los cuales no se 
encontraron diferencias en la mortalidad (HR 0.33 IC 95% 0.03–3.18), ni en las hospitalizaciones por 
falla cardíaca (HR 0.96 IC 95% 0.42–2.22).

El estudio UPSTEP (417) a su vez tomó como punto de corte del BNP 300 ng/ml para el seguimiento 
sin encontrar diferencias en la mortalidad (HR 1.03 IC 95% 0.62–1.7), ni en las hospitalizaciones (HR 
0.9 IC 95% 0.63–1.31), luego de 12 meses de seguimiento.

El estudio STARS BNP (418) y el estudio de Anguita y cols. (419) evaluaron  la utilidad de la terapia 
guiada buscando alcanzar valores de BNP inferiores a 100 pg/ml sin demostrar beneficio en la 
mortalidad (HR 0.6 IC 95% 0.23–1.64 y HR 1.38 IC 95% 0.28–6.8, respectivamente); sin embargo, el 
estudio STARS BNP fue el único que encontró disminución significativa en las hospitalizaciones (OR 
0.32 IC 95% 0.18–0.59).

Beck-da-Silva y cols. (420) También evaluaron la utilidad del BNP sin encontrar diferencias en la 
mortalidad (HR 0.45 IC 95% 0.04–5.39).

El metaanálisis realizado por Savarese (408) incluyó todos los estudios mencionados previamente 
y concluye que existe disminución significativa en la mortalidad con el uso de la terapia guiada por 
los péptidos (OR 0.7 IC 95% 0.5–0.9).  Al analizar de forma separada los dos tipos de péptido no 
se encuentran diferencias significativas en la terapia guiada por BNP (OR 0.8 IC 95% 0.5–1.2); sin 
embargo, el uso de la terapia guiada por NT proBNP disminuyó de forma significativa la mortalidad (OR 
0.7 IC 95% 0.5–0.9).  A su vez las hospitalizaciones relacionadas con falla cardíaca se disminuyeron 
de forma significativa con el uso de la terapia guiada por péptidos (OR 0.55 IC 95% 0.39–0.76) y 
nuevamente el beneficio se observó solamente en el grupo de la terapia guiada por NT proBNP (OR 
0.53 IC 95% 0.347–0.811), más no en el grupo de BNP (OR 0.59 IC 95% 0.30–1.18).  También se 
analizaron las hospitalizaciones por causas generales sin encontrar diferencias significativas (OR 0.80 
IC 95% 0.629–1.024) y no se encontraron diferencias en la mortalidad del grupo de pacientes mayores 
de 75 años (OR 0.80 IC 95% 0.42–1.51).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para evaluar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó el metaanálisis de Savarese 
(408).  Esta revisión sistemática se basa solo en ensayos clínicos con asignación aleatoria, de buena 
calidad metodológica y no se encontró sesgo de publicación.  La calidad en general se consideró 
moderada a baja según el desenlace por heterogeneidad alta e imprecisión en los resultados.  La 
evidencia es consistente para en NT proBNP, no así para el BNP, hay diferencias claras entre los 
estudios sobre las metas a lograr y las estrategias de tratamiento utilizadas.  Este último aspecto es 
importante, puesto que la reducción en los desenlaces críticos o importantes está relacionado con las 
dosis objetivos de las estrategias terapéuticas utilizadas en los diferentes ensayos clínicos. Ver Anexo 
7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Los estudios mencionados no reportaron efectos secundarios importantes con la terapia guiada por 
BNP, no se presentaron cambios significativos en la función renal e incluso algunos estudios como 
STARBRITE (416) reportaron disminución en los valores del BUN en el grupo asignado a la terapia 
guiada por péptidos.

Balance entre beneficios y daños 
El estudio STARBRITE (416) demostró que el grupo asignado a la terapia guiada por péptidos presentó 
valores menores de nitrógeno ureico (BUN) y alcanzó mayores dosis de I-ECAS y ARA II lo cual se 
relaciona con beneficios clínicos en los pacientes dado que el incremento del BUN es un marcador de 
mal pronóstico en falla cardíaca.  En general el beneficio de la terapia  guiada por péptidos supera los 
riesgos.

Costo efectividad
El estudio TIME CHF realizó un análisis de costo efectividad de la estrategia de tratamiento guiada por 
péptidos concluyendo que tiene alta probabilidad de ser costo efectivo, principalmente en pacientes 
menores de 60 años, con menos de 2 comorbilidades y con fracción de eyección reducida (421).
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18. Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o 
nebivolol

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, 
la administración de metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo 
disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado 
funcional y la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento?

Parte 1. Betabloqueadores vs. placebo

Recomendación
priorizada

26.  Betabloqueadores vs. placebo

Fuerte a favor Se recomienda el uso de betabloqueadores en los pacientes con falla cardíaca estadío 
C o D para disminuir la mortalidad, las hospitalizaciones y evitar el deterioro funcional. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Punto de buena 
práctica

El efecto de estos medicamentos no es de grupo, por lo que se debe utilizar alguno de 
los betabloqueadores recomendados. 

Introducción
La activación del sistema nervioso simpático es uno de los mecanismos fisiopatológicos más deletéreos 
en el desarrollo y la progresión de la falla cardíaca.  La estimulación adrenérgica crónica produce daño 
miocárdico por varios mecanismos como remodelación estructural del ventrículo izquierdo, pérdida 
de células miocárdicas y cambios en la expresión de genes. Además, su efecto se relaciona con la 
aparición de arritmias ventriculares, supraventriculares y disminución de la variabilidad de la frecuencia 
cardíaca.  Por esta razón el bloqueo de los receptores β adrenérgicos ha sido una de las piedras 
angulares del tratamiento de la insuficiencia cardíaca, estos medicamentos han sido estudiados en 
varios ensayos clínicos en los cuales se ha evaluado su efecto en desenlaces críticos o importantes 
como mortalidad, hospitalizaciones por falla cardíaca y mejoría de los síntomas (422).

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 74 referencias de las cuales se excluyeron 62 porque no contestaban 
la pregunta, 7 porque existía mejor evidencia disponible, 2 porque existía evidencia más reciente y 
finalmente se analizaron 3 metaanálisis y se seleccionó el metaanálisis de Chatterjee y colaboradores 
publicado en el 2013, donde se evaluó el beneficio de los betabloqueadores en los pacientes con falla 
cardíaca y fracción de eyección reducida (423). Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso 
de selección en el Anexo 4.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Descripción de la evidencia
Hasta la fecha se han realizado 21 RCT evaluando la eficacia de los betabloqueadores en los pacientes 
con falla cardíaca y fracción de eyección reducida con los siguientes medicamentos: atenolol, bisoprolol, 
bucindolol, carvedilol, metoprolol y nebivolol.  

Los siguientes estudios evaluaron la eficacia del uso de carvedilol vs. placebo: ANZ (424), CHRISTMAS 
(425), COPERNICUS (426), MOCHA (427), PRECISE (428), Cohn (429), Colucci (430), Packer (431).  
Estos estudios se realizaron en una población de pacientes con disfunción ventricular severa definida 
como FE <40% y síntomas de falla cardíaca (Clase funcional NYHA II–IV); los estudios con mayor 
tamaño muestral son COPERNICUS (426) y Packer y cols. (431), en los cuales se demostró beneficio 
en la disminución de la mortalidad con el uso de carvedilol al igual que en los estudios ANZ (424) y 
MOCHA (427).  A su vez el metaanálisis de Chatterjee y cols. (423) concluye que el uso de carvedilol 
disminuye la mortalidad (OR 0.56  IC 95% 0.44–0.71), la muerte de causas cardiovasculares (OR 
0.49  IC 95% 0.22– 0.97), con tendencia no significativa a disminuir la muerte súbita (OR 0.58  IC 95% 
0.21–1.11), evita la progresión de la falla cardíaca con incremento promedio en la FE del 4.2% (2.0% 
a 6.4%) y es bien tolerado, pues la tasa de suspensión del medicamento no es mayor que la que se 
observó en el grupo placebo (OR 0.83 IC 95% 0.67–0.99). 

Adicionalmente, se han realizado comparaciones de carvedilol vs. enalapril en el estudio CARMEN 
(432) en el cual no se observaron diferencias en la mortalidad (RR 0.99 IC 95% 0.49– 2.03) y vs. 
metoprolol tartrato en el estudio COMET (433), demostrando disminución significativa en la mortalidad 
a favor de carvedilol (HR 0.83 IC 95% 0.74–0.93). 

El uso de metoprolol  se evaluó en el estudio MERIT HF (434-435), RESOLVD (436)  y Waagstein  y 
cols. (437); nuevamente la población a estudiar incluyó pacientes con FE <40% y clase funcional NYHA 
II–IV.  Los tres estudios de forma individual y el metaanálisis de sus datos (423) mostraron disminución 
significativa en la mortalidad total (OR 0.71 IC 95% 0.53–0.92), con mejoría en la FE promedio de 3.6% 
(1.9%–5.2%); sin embargo, solo el estudio MERIT HF (13) que tuvo el mayor tamaño de muestra y 
utilizó metoprolol succinato demostró adicionalmente un efecto benéfico en la disminución del deterioro 
de la falla cardíaca (RR 0.51 IC 95% 0.33–0.79) y la muerte súbita arrítmica (RR 0.51 IC 95% 0.33–
0.79).

El bisoprolol se comparó vs. placebo en los estudios CIBIS I (438), CIBIS  II (439) y vs. enalapril en el 
CIBIS III (440); los tres estudios incluyeron pacientes con FE <40% y clase funcional NYHA II–IV.  El 
estudio CIBIS II (423) demostró disminución significativa en la mortalidad con el uso de bisoprolol 11.8 
vs. 17.3% en el grupo placebo (p<0.0001) y a su vez el metaanálisis de los tres estudios confirmó este 
hallazgo (OR 0.65 IC 95% 0.47–0.89), sin que se demostrara beneficio en la mortalidad cardiovascular 
(OR 0.70 IC 95% 0.28–0.79), ni en la muerte súbita de causa arrítmica (OR 0.65 IC 95% 0.25–0.84).
La eficacia y seguridad de nebivolol se evaluó en el estudio SENIORS (441) y ENECA (442). El estudio 
SENIORS es el de mayor tamaño de muestra e incluyó una población de pacientes con edad mayor 
a 70 años, FE <35% o con una hospitalización por falla cardíaca durante el último año; luego de 
seguimiento de 21 meses el estudio encontró disminución significativa en el desenlace compuesto 
de mortalidad o admisiones por causas cardiovasculares (HR 0.85 IC 95% 0.74 - 0.99), sin embargo 
la mortalidad total no fue diferente en los dos grupos (HR 0.88 IC 95% 0.78–1.02), ni la mortalidad 
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cardiovascular (HR 0.84 IC 95% 0.66–1.07) (441).  El metaanálisis de estos dos estudios no demostró 
diferencias significativas en la mortalidad total (OR 0.78  IC 95% 0.43 - 1.33), mortalidad cardiovascular 
(OR 0.85 IC 95% 0.33–2.32), ni en la muerte súbita (OR 0.61 IC 95% 0.16–2.29) (423).

El bucindolol se evaluó en los estudios BEST (443) y Bristow y cols. (444) sin mostrar beneficio en 
la mortalidad (OR 0.87 IC 95% 0.57–1.28) y con mayor incidencia de descontinuación de la terapia 
comparado con placebo (OR 1.26  IC 95% 0.50–3.40) (423). 

Atenolol  se evaluó en el estudio de Sturm y cols. (445) en el cual no se observó beneficio en la 
mortalidad total (OR 0.53 IC 95% 0.15–1.83), mortalidad cardiovascular (OR 0.64  IC 95% 0.11–3.60), 
ni en la muerte súbita (OR 0.41 IC 95% 0.05–2.82).

En conclusión, el metaanálisis de Chatterjee y cols. (423) resume la eficacia de los betabloqueadores  
vs. placebo en falla cardíaca para la disminución de la mortalidad total (OR 0.71  IC 95% 0.64–0.80), 
la muerte cardiovascular (OR 0.76  IC 95% 0.70–0.84), la muerte súbita cardíaca (OR 0.73 IC 95% 
0.61 - 0.88), con mejoría en la fracción de eyección (4.2% IC 95% 3.1%–4.9%).  La evidencia es 
consistente como lo han mostrado a su vez el metaanálisis de Lechat y cols. (446), que incluyó 18 
RCT con un total de 3.023 pacientes, en el cual se observó incremento en la FE del 29% (p<0.005), 
disminución en la mortalidad y las hospitalizaciones del 37% (p<0.001), con probabilidad del 32% 
de experimentar mejoría en la clase funcional (1%-74%, p=0.04) y 30% menos de probabilidades de 
experimentar empeoramiento de la clase funcional (IC 95% 4%–50%, p=0.03).  Heidenreich y cols. 
(447) adicionalmente encontraron beneficio en la mortalidad total (OR 0.69 IC 95% 0.54–0.88), sin 
diferencias respecto a la causa de la falla cardíaca (isquémicos vs. no isquémicos). 

Abdulla y cols. (448) a su vez evaluaron el impacto de los betabloqueadores en la clase funcional y 
concluyen que ésta mejora al menos una clase (OR 1.80 IC 95% 1.33–2.43, p<0.0001), mejora el 
tiempo de ejercicio (44.19 minutos IC 95% 6.62–81.75, p=0.021), sin diferencias en el consumo de 
oxígeno. 

Se debe tomar en cuenta que solo los estudios primarios con carvedilol, metoprolol succinato y bisoprolol 
mostraron beneficio en la mortalidad y el nebivolol en el compuesto de muerte y admisión hospitalaria.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó el metaanálisis en red de 
Chattarjee (423).  Se incluyeron estudios clínicos con asignación aleatoria con bajo potencial de 
sesgos.  La evidencia se considera alta para la comparación contra placebo y moderada o baja para 
las comparaciones entre ellos por existir evidencia indirecta y en algunas comparaciones imprecisión. 
Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
En general el tratamiento es bien tolerado, con suspensión del tratamiento menor que la del placebo 
(OR 0.88 IC 0.78–0.98) (423); los pacientes que inician el tratamiento pueden presentar tendencia al 
empeoramiento de los síntomas durante los primeros 120 días como lo mostró el estudio RESOLVD 
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(436), sin embargo este efecto es transitorio, no amerita suspender el tratamiento y puede mejorar al 
incrementar la dosis del diurético.

Tabla 9. Dosis inicial, titulación y dosis objetivo de betabloqueadores

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS RECO-
MENDADA OBSERVACIÓN

BETABLOQUEADORES Aumento de la disnea al 
iniciarlo

METOPROLOL SUC-
CINATO 12.5-25 mg qd 50-100 mg qd 200 mg qd

CARVEDILOL 3.125-6.25 mg qd 12.5 mg bid 25-50 bid

BISOPROLOL 1.25 mg qd 2.5-5 mg qd 10 mg qd

NEBIVOLOL 1.25 mg qd 2.5-5 mg qd 10 mg qd

Balance entre beneficios y daños 
Los betabloqueadores  tienen efecto benéfico en la disminución de la mortalidad en los pacientes con 
insuficiencia cardíaca, con un adecuado perfil de tolerabilidad y baja tasa de efectos adversos por lo 
cual el beneficio de la terapia supera los riesgos.

Costo efectividad 
Existen varios estudios en la literatura que soportan la costo efectividad del tratamiento con 
betabloqueadores por su reducción en las hospitalizaciones y en la mortalidad de los pacientes con 
insuficiencia cardíaca (450-451).

Parte 2. Betabloqueadores entre ellos

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, 
la administración de metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparados entre ellos, 
disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y rehospitalización, y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

27.  Betabloqueadores entre ellos

Fuerte a favor
Se recomienda el uso de alguno de los siguientes betabloqueadores: carvedilol, me-
toprolol succinato, bisoprolol o nebivolol en pacientes con falla cardíaca y FE menor o 
igual a 40%, en dosis e intervalos recomendados. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�
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Introducción
Los betabloqueadores son una de las piedras angulares del tratamiento de la falla cardíaca, gracias 
a sus efectos sobre la mortalidad general, cardiovascular y la muerte súbita cardíaca (452); su uso 
se recomienda a partir del estadío B en todos los pacientes con falla cardíaca con disfunción sistólica 
siempre y cuando no existan contraindicaciones (453).  Existen cuatro betabloqueadores que han 
demostrado ser de utilidad en el tratamiento de la falla cardíaca: carvedilol, metoprolol succinato, 
bisoprolol y nebivolol.  Las guías internacionales no recomiendan uno sobre los otros, sin embargo 
es necesario establecer si existe alguna ventaja en la administración de uno de ellos.  Se reporta la 
evidencia de los resultados de la comparación de los betabloqueadores entre ellos.

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 69 estudios de los cuales se excluyeron 60 referencias porque no 
contestaban la pregunta, 6 porque existía mejor evidencia disponible, uno porque existía evidencia 
más reciente y finalmente se analizaron 2 metaanálisis: se  revisó el metaanálisis  en red de Chatterjee 
S y cols. (453) y el de  DiNicolantonio y cols. (454), en el cual se comparó el uso de carvedilol vs. 
metoprolol, bisoprolol, nebivolol y atenolol en pacientes postinfarto agudo de miocardio o con disfunción 
sistólica.  Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
Los siguientes estudios han comparado de forma directa la administración de los betabloqueadores 
entre ellos para evaluar el desenlace de mortalidad en pacientes con falla cardíaca y función reducida:
El estudio de Dungen y cols. (455) evaluó una población de 884 pacientes ancianos con falla cardíaca 
y comparó la administración de carvedilol vs. bisoprolol por un período de 12 semanas.  El desenlace 
primario de estudio fue la tolerabilidad de los dos medicamentos la cual fue similar y no encontró 
diferencias en la mortalidad (RR 0.43 IC 95% 0.13–1.39). 

Marazzi y cols. (456) realizaron un ensayo clínico para comparar la administración de carvedilol vs. 
nebivolol  en una población de 160 pacientes con falla cardíaca y FE<40%, con clase funcional NYHA 
I-III.  Luego de un seguimiento de 24 meses se encontró un efecto similar en la clase funcional y la 
tolerancia al ejercicio, sin diferencias en la mortalidad (RR 0.75 IC 95% 0.17–3.24). 

Aygul y cols. (457) compararon la administración de carvedilol vs. bisoprolol en pacientes con FE <40% 
y clase funcional NYHA II–III, luego de un seguimiento de 6 meses encontraron efectos similares en el 
QT corregido y en la frecuencia cardíaca, sin diferencias en la mortalidad (RR 0.77 IC 95% 0.18–3.22).
Metra y cols. (458) compararon la administración de metoprolol tartrato vs. carvedilol en una población 
de 150 pacientes con FE <35%, luego de un seguimiento de 23 meses concluyeron que no hay 
diferencias en la mortalidad (RR 0.87 IC 95% 0.41–1.41), sin embargo los pacientes del grupo de 
carvedilol presentaron mayor disminución en la presión arterial pulmonar y los asignados a metoprolol 
tuvieron mayor mejoría en la clase funcional.

Poole Wilson y cols. realizaron el estudio COMET (459), el cual incluyó el mayor número de pacientes, 
con una muestra de 1.511 participantes.  El estudio comparó la administración de carvedilol 25 mg 
cada 12 horas vs. metoprolol tartrato 50 mg cada 12 horas y encontró beneficio en la mortalidad a 
favor del carvedilol (RR 0.86 IC 95% 0.78–0.94), sin diferencias en los efectos adversos entre los dos 
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medicamentos.  El estudio tampoco encontró diferencias en las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(RR 0.98 IC 95% 0.93–1.03).

Piccirillo y cols. (460) compararon la administración de carvedilol vs. metoprolol tartrato en una población 
de 82 pacientes con  falla cardíaca y clase funcional  NYHA II-IV, luego de 1 año de seguimiento los 
investigadores encontraron mejoría en la variabilidad del QT a favor de carvedilol, sin diferencias en la 
mortalidad (RR 0.91 IC 95% 0.4–1.99).

Lombardo y cols. (461) compararon la administración de carvedilol vs. nebivolol en 70 pacientes con 
FE<40% Y clase funcional NYHA II-IV, luego de un seguimiento a 6 meses no encontraron diferencias 
en la mortalidad (RR 1 IC 95% 0.07–15), ni en los efectos adversos.  El estudio tampoco encontró 
diferencias en las hospitalizaciones (RR 2 IC 95% 0.39–10).

Kukin y cols. (462) evaluaron la administración de carvedilol vs. metoprolol tartrato en 67 pacientes con 
falla cardíaca, luego de un seguimiento de 6 meses no encontraron diferencias en la mortalidad (RR 
0.62 IC 95% 0.15–17.03).

El metaanálisis de estos 8 estudios realizado por DiNicolantonio y cols. (454) concluye que existe 
beneficio en la mortalidad con el uso de carvedilol en comparación con los β1 selectivos, con RR 0.85 
(IC 95% 0.78–0.93); sin embargo, el estudio COMET (459) aportó el mayor número de pacientes, es el 
de mayor peso y se debe resaltar que en este estudio se comparó al carvedilol vs. metoprolol tartrato 
que no tiene los mismos beneficios que el metropolol succinato.

La comparación del efecto de los betabloqueadores sobre las hospitalizaciones por falla cardíaca ha 
sido evaluada en los estudios COMET (459) y Lombardo y cols. (461); el metaanálisis de estos dos 
estudios, realizado por DiNicolantonio y cols. (454), concluye que no existen diferencias respecto a la 
disminución de hospitalizaciones por falla cardíaca entre carvedilol y los β1 selectivos (RR 0.98 IC95% 
0.93–1.03).

Sin embargo, la comparación indirecta de metoprolol succinato, carvedilol, nebivolol y bisoprolol, 
atenolol y bucindolol realizada en el metaanálisis en red de Chatterjee S y cols. (453),  no encontró 
diferencias en la mortalidad entre ellos.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó el metaanálisis en red de 
Chattarjee (453).  Se incluyeron estudios clínicos con asignación aleatoria, con bajo potencial de 
sesgos.  La evidencia se considera alta para la comparación contra placebo y moderada o baja para 
las comparaciones entre ellos, por existir evidencia indirecta y en algunas comparaciones imprecisión. 
Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
La tolerabilidad del tratamiento con los diferentes betabloqueadores ha sido reportada como similar en 
los estudios mencionados, sin embargo el estudio de Dungen y cols. (455)  encontró mayor bradicardia 
en el grupo asignado a bisoprolol y mayor disminución en el VEF1 en la espirometría en el grupo que 
recibió carvedilol.
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Costo efectividad
Los análisis del uso de carvedilol, metoprolol y bisoprolol muestran como el tratamiento con estos 
medicamentos es costo efectivo debido a su impacto en la mortalidad a un costo razonable (463-464).

Balance entre beneficios y daños
La terapia con betabloqueadores tiene beneficios indudables en la mortalidad y los desenlaces 
cardiovasculares relevantes  con baja incidencia de efectos adversos por lo cual  el beneficio supera 
los  riesgos de la intervención.

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación C de la ACC/AHA, la 
administración de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina comparado con placebo o 
con bloqueadores del receptor de angiotensina o combinados con éste último disminuye la mortalidad, 
la tasa de reinfarto, y de rehospitalizaciones y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 y 24 
meses?

Recomendación
priorizada

28. IECAS en Falla Cardíaca C y D 

Fuerte a favor

Se recomienda el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina en 
los pacientes con falla cardíaca C y D con fracción de eyección menor al 35%.  En los 
pacientes que no toleran el inhibidor de enzima convertidora se recomienda el uso de 
bloqueadores del receptor de angiotensina. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Recomendación 29. Combinación IECAS/ARA II en intolerancia a antialdosterónicos

Débil a favor

Se sugiere el uso simultáneo de inhibidores de enzima convertidora y bloqueadores del 
receptor de angiotensina en pacientes que continúan sintomáticos y no toleran antial-
dosterónicos. Esta terapia debe ser realizada por grupos especializados en el manejo 
de falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena 
práctica

- La combinación de estos medicamentos debe considerarse solo por grupos 
especializados en manejo de falla cardíaca.

- Monitorizar función renal y electrolitos previo al inicio y en el seguimiento. 

Introducción
La excesiva activación del sistema renina-angiotensina aldosterona genera aumento en la producción 
de angiotensina I que a su vez se convierte en angiotensina II por acción de la enzima convertidora 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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de angiotensina (ECA); la angiotensina II es un potente vasoconstrictor que estimula la secreción de 
aldosterona, que a su vez causa retención de sodio y agua (465).  La angiotensina II y la aldosterona 
tienen otros efectos deletéreos en el sistema cardiovascular como la activación simpática, la disminución 
en la producción de óxido nítrico y el aumento en la formación de colágeno que generan remodelación 
miocárdica, deterioro en la función contráctil y progresión de la falla cardíaca (466-467).  Por esta 
razón el desarrollo de medicamentos como los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina 
(IECAS) y los bloqueadores del receptor de aldosterona (ARA II) se han convertido en uno de los 
blancos terapéuticos fundamentales en el tratamiento de la falla cardíaca.  En la actualidad existen 
diversos estudios reportados en la literatura con estos dos grupos farmacológicos, comparados vs. 
placebo o en combinación, por esta razón es prioritario establecer a la luz de la evidencia cuales son 
las indicaciones para su uso en los pacientes con falla cardíaca.

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 41 estudios de los cuales se excluyeron 13 referencias porque no 
contestaban la pregunta, 24 porque existía mejor evidencia disponible y 2 porque existía evidencia 
más reciente.  Finalmente se analizaron 2 metaanálisis y se seleccionó el metaanálisis de Heran y 
colaboradores publicado en el 2012 donde se evaluó la seguridad y eficacia de los I-ECAS, ARA II vs. 
placebo y en combinación en los pacientes con falla cardíaca (468). Ver estrategias de búsqueda en el 
Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Inhibidores de  la Enzima Convertidora de Angiotensina vs. placebo 
La utilidad de los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina ha sido evaluada en varios  
escenarios clínicos: en pacientes con disfunción ventricular postinfarto y ante la presencia de síntomas 
de falla cardíaca (469).

Los estudios que han incluido un seguimiento a largo plazo para evaluar el beneficio en la mortalidad y 
las hospitalizaciones por falla cardíaca son: SAVE (470), AIRE (471), TRACE (472), SOLVD treatment 
(473) y SOLVD prevention (474).

El estudio SAVE (470) incluyó una población de 2.231 pacientes postinfarto agudo de miocardio, con 
FE ≤40% y comparó la administración de captopril vs. placebo, se realizó un seguimiento a 42 meses y 
se encontró reducción del riesgo de muerte por causas cardiovasculares del 21% (IC 5–35%, p=0.014) 
y reducción del 37% del desarrollo de falla cardíaca severa (IC 95% 20-50%, p<0.001).

El estudio AIRE (471) evaluó la utilidad de ramipril en pacientes postinfarto agudo de miocardio, con 
síntomas de falla cardíaca.  Luego de seguimiento de 15 meses se encontró que la mortalidad por 
todas las causas fue significativamente menor en el grupo de pacientes asignados a ramipril, con una 
reducción del riesgo del 27% (IC 95% 11%–40%, p=0.002), este beneficio ocurrió a partir de los 30 días 
de seguimiento y persistió en el tiempo. 

El estudio TRACE (472) incluyó una población con disfunción ventricular severa, definida como FE 
<35% y comparó la administración de trandolapril vs. placebo, este estudio ha reportado el seguimiento 
a 12 años de la población en la cual se demostró disminución de la mortalidad por todas las causas 
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(RR 0.89 IC 95% 0.80–0.99, p=0.003), las hospitalizaciones por todas las causas (RR 0.92 IC 95% 
0.88–0.96, p=0.001) y las hospitalizaciones por falla cardíaca descompensada (RR 0.85 IC 95% 0.77–
0.93, p=0.001).

Los investigadores del estudio SOLVD evaluaron la población de pacientes con FE <35% que recibían 
la terapia medica estándar para la falla cardíaca, que en ese momento histórico correspondía a la 
administración de diuréticos y digitálicos.  El estudio comparó la administración de enalapril vs. placebo 
y evaluó dos poblaciones: los pacientes con disfunción ventricular asintomática se incluyeron en el 
estudio SOLVD PREVENTION (473)  y los pacientes con síntomas de falla cardíaca se incluyeron en 
el SOLVD TREATMENT (474).  El seguimiento del estudio fue de 48 meses y encontró disminución 
significativa en la mortalidad, especialmente en la mortalidad que ocurrió por progresión de la falla 
cardíaca; el efecto no fue consistente en la mortalidad por arritmias ni por falla de bomba.  También 
se observó reducción en las hospitalizaciones y estos resultados fueron consistentes en el análisis de 
subgrupos según la clase funcional, la causa de la falla cardíaca y el uso de medicamentos como los 
vasodilatadores.

El metaanálisis de Flather y cols. (475) incluyó los estudios mencionados previamente, con un total de 
12.763 pacientes y evaluó la mortalidad luego de un seguimiento promedio de 35 meses; se encontró 
disminución significativa en la mortalidad por todas las causas  (OR 0.8 IC 95% 0.74–0.87, p<0.003), 
en las hospitalizaciones por falla cardíaca (OR 0.67 IC 95% 0.61 – 0.74, p<0.0001) y el compuesto de 
estos dos eventos (OR 0.72 IC 95% 0.67- 0.78, p<0.0001).  El beneficio de la terapia se observó en 
forma temprana, persistió a través del tiempo y fue independiente del sexo, la edad, el uso previo de 
diuréticos, betabloqueadores y aspirina.  Sin embargo, los pacientes con menor fracción de eyección 
fueron los que presentaron mayor beneficio. 

Bloqueadores del Receptor de Angiotensina II vs. placebo
El estudio ValHeFT (476) incluyó 5.010 pacientes con FE < 40%, con clase funcional NYHA II a IV, 
comparó la estrategia de administrar Valsartán 160 mg cada 12 horas vs. placebo, para evaluar el 
desenlace primario de mortalidad total y el combinado de mortalidad y morbilidad definidos como 
hospitalizaciones por falla cardíaca, muerte súbita abortada o la necesidad de terapia inotrópica o 
vasodilatadora por al menos 4 horas.  El estudio no demostró diferencia estadísticamente significativa 
en términos de mortalidad entre Valsartán y placebo (RR 1.02 IC 95% 0.88-1.18, p=0.8); sin embargo 
el desenlace compuesto fue menor en el grupo asignado a valsartán (RR 0.87 IC 95% 0.77–0.97, 
p=0.009) y este resultado se explicó  por la reducción en las hospitalizaciones por falla cardíaca en el 
grupo que recibió Valsartán vs. placebo (13.8% vs. 18.2%, p<0.001).  El tratamiento adicionalmente 
mejoró la fracción de eyección, la calidad de vida y los signos y síntomas de falla cardíaca.  

El estudio CHARM ALTERNATIVE (477) incluyó una población de 2.028 pacientes con FE <40%, clase 
funcional NYHA II-IV que eran intolerantes a los I-ECAS, comparó la administración de candesartán 
vs. placebo y evaluó el desenlace compuesto de mortalidad y hospitalizaciones no planeadas para 
manejo por empeoramiento de falla cardíaca.  El estudio demostró reducción del desenlace final 
compuesto con el uso de candesartán (HR 0.70 IC 95% 0.60-0.81, p<0.0001), y en los individuales de 
mortalidad cardiovascular (HR ajustado 0.80 IC 95% 0.66–0.97, p=0.02) y en las hospitalizaciones por 
falla cardíaca (HR ajustado 0.61 IC 95% 0.51–0.73, p<0.0001).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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El estudio de Crozier y cols. (478), incluyó pacientes con FE<40%, clase funcional NYHA II-IV, comparó 
la administración de losartán vs. placebo y no encontró diferencias en la mortalidad total  (RR 2.14 IC 
95% 0.12–3.73). 

Mazayev y cols. (479) estudiaron una población de pacientes con clase funcional NYHA II-IV y 
compararon la administración de valsartán vs. placebo, sin encontrar diferencias en la mortalidad (RR 
0.35 IC 95% 0.02–5.35). 

EL estudio STRETCH (480) incluyó un población de pacientes con FE <45% y clase funcional NYHA 
II-III, comparó candesartán vs. placebo y no se logró demostrar una disminución significativa en la 
mortalidad (RR 3.33 IC 95% 0.43–25.89).
 
El estudio ARCH-J (481) evaluó pacientes con FE <45% y clase funcional NYHA II-III y comparó la 
administración de candesartán vs. placebo.  El estudio concluye que no hay diferencias significativas 
en la mortalidad total (RR 0.65 IC 95% 0.11–3.83), tampoco se encontraron diferencias en las 
hospitalizaciones por causa cardiovascular (RR 0.46 IC 95% 0.20–1.03). 

Mitrovic y cols. (482) evaluaron un grupo de pacientes con FE <45% y clase funcional NYHA II-III; 
comparó la administración de candesartán vs. placebo, luego de un seguimiento de 12 semanas el 
estudio concluye que no hay diferencias en la mortalidad total (RR 0.63 IC 95% 0.13–3.15). 
SHARMA y cols. (483) evaluaron losartán vs. placebo en una población de pacientes con  FE<40%, 
NYHA II-IV, luego de 12 semanas de seguimiento no encontraron diferencias en la mortalidad (RR 0.48 
IC 95% 0.12–1.89). 

El estudio SPICE (484) evaluó candesartán vs. placebo, en una población de pacientes con FE <35% 
NYHA II-IV y no encontró diferencias en la mortalidad (RR 1.02 IC 95% 0.26 - 3.97), tampoco se 
encontraron diferencias en las hospitalizaciones por causas cardiovasculares (RR 0.69 IC 95% 0.33–
1.45).

El metaanálisis de Heran y cols. (468) incluyó los estudios mencionados (22 estudios), en 17.900 
pacientes y concluye que existe tendencia no significativa a disminuir la mortalidad  total (RR 0.87 
IC 95% 0.76–1.00) a favor de los ARA II, sin diferencias en la mortalidad cardiovascular (RR 0.88 
0.75–1.03); sin embargo, se demostró disminución en las hospitalizaciones por falla cardíaca (RR 0.71 
IC 95% 0.61–0.82).

Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina vs. Antagonistas del Receptor de la 
Angiotensina II
El estudio ELITE (487) fue el primer ECA que evaluó el uso de losartán vs. captopril en una población 
de 746 pacientes ancianos con falla cardíaca, que no recibían tratamiento con I-ECAS, con FE <40% 
y clase funcional NYHA II–IV.  El desenlace primario fue evaluar el efecto en la función renal y el 
secundario fue la mortalidad.  Luego de un seguimiento de 48 semanas se encontró que no existían 
diferencias significativas respecto al deterioro de  la función renal entre los dos medicamentos (10.5%); 
sin embargo, losartán fue mejor tolerado y los pacientes suspendieron con menor frecuencia la terapia 
(12% vs. 20.8% p=0.002).  El compuesto de muerte y hospitalizaciones por falla cardíaca fue similar 
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en los dos grupos, con reducción del riesgo del 32% (-4% - +55%, p=0.075), aunque el grupo que 
recibió losartán tuvo menos hospitalizaciones por falla cardíaca.  Debido a estos resultados se realizó 
el estudio ELITE II (488), en el cual se incluyeron 3.152 pacientes con las mismas características del 
estudio ELITE y nuevamente se comparó losartán vs. captopril.  Luego de 18 meses de seguimiento 
se encontró que la mortalidad total y la  muerte súbita no fueron diferentes en los dos grupos (HR 1.13 
IC 95% 0.95–1.35, p=0.16), no obstante nuevamente se demostró que el ARA II fue mejor tolerado que 
el I-ECA. 

El estudio RESOLVD (489) comparó la administración de candesartán vs. enalapril vs. la  combinación 
de los dos medicamentos en 618 pacientes con FE <40%, clase funcional II a IV y tiempo en la prueba 
de caminata de 6 minutos <500 metros.  Luego de un seguimiento promedio de 43 semanas, el estudio 
no encontró diferencias respecto a la comparación de candesartán vs. enalapril en la progresión la 
remodelación cardíaca, definida como cambios en la fracción de eyección y aumento en los diámetros 
ventriculares.  Finalmente concluye que ambos tratamientos son seguros y bien tolerados en los 
pacientes con falla cardíaca.

El estudio HEAVEN (490) comparó el uso de valsartán vs. enalapril en 141 pacientes con FE <45%; el 
seguimiento promedio del estudio fue de 12 semanas y no se demostraron diferencias en la mortalidad 
(HR 0.20 IC 95% 0.02–1.69), sin embargo valsartán fue mejor tolerado y se observó un incremento 
estadísticamente significativo en la fracción de eyección en el grupo que recibió este medicamento.

El estudio REPLACE  (491) comparó el uso de Telmisartan vs. enalapril por 12 semanas en una 
población de 387 pacientes con FE <40%, clase funcional NYHA II-IV  sin que se encontraran diferencias 
en la tolerancia al ejercicio ni en la mortalidad (HR 0.51 IC 95% 0.10–2.74).

Dickstein y cols. (492) evaluaron una población de 166 pacientes con falla cardíaca y FE <35%, que 
se encontraban en clase funcional NYHA III-IV y compararon la administración de losartán vs. enalapril 
durante 8 semanas.  Los investigadores no encontraron diferencias en la clase funcional ni en la 
disminución de las neurohormonas entre los dos medicamentos, tampoco se encontraron diferencias 
en la mortalidad (HR 0.54 IC 95% 0.08–3.71).

Lang y cols. (493) compararon la administración de losartán vs. enalapril en 166 pacientes con FE 
<45% y que se encontraban en clase funcional NYHA II-IV sin que se demostraran diferencias en la 
clase funcional ni en la mortalidad (HR  6.42 IC 95% 0.37–111.03).

Finalmente, el metaanálisis de Heran y cols. (468) que incluyó los estudios mencionados concluye que 
no existen diferencias en la mortalidad total (HR 1.05 IC 95% 0.91–1.22), la mortalidad cardiovascular 
(HR 1.08 IC 95% 0.91–1.28), ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 1.00 IC 95% 0.92–1.08).

Uso combinado de Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina + Antagonistas del 
Recepto de la Angiotensina II
El estudio ValHeFT (476) evaluó una población de 5.010 pacientes con falla cardíaca, FE <40% y clase 
funcional NYHA II-IV que recibían terapia estándar que incluía un I-ECA y comparó la  administración 
de valsartán vs. placebo.  El seguimiento promedio fue de 27 meses y se evaluaron 2 desenlaces 
primarios: la mortalidad y el compuesto de mortalidad y morbilidad.  El estudio no encontró diferencias 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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en la mortalidad (RR 1.02 IC 95% 0.88–1.18, p=0.8), pero el combinado de hospitalizaciones y  
mortalidad fue significativo a favor de valsartán (RR 0.87 IC 95% 0.77–0.97, p=0.009). 

El estudio V-HeFT (494) incluyó 83 pacientes con falla cardíaca crónica estable y clase funcional 
NYHA II-IV que recibían tratamiento con I-ECAS por al menos 4 semanas y les adicionaron tratamiento 
con valsartán o placebo; evaluaron variables hemodinámicas y neurohormonas y encontraron que los 
niveles de angiotensina II persisten elevados en los pacientes que reciben solo I-ECAS. 

El estudio CHARM ADDED (495) comparó la administración de candesartán en combinación con IECAS 
vs. IECAS más placebo en una población de pacientes con FE<40%, clase funcional NYHA II-IV, con 
un seguimiento de 3 años, luego del cual concluye que  el desenlace compuesto de la mortalidad y 
las hospitalizaciones por falla cardíaca fue significativo (HR 0.85 IC 95% 0.75 - 0.96, p=0.011) a favor 
de la combinación, sin embargo la mortalidad como desenlace individual no fue diferente (HR 0.91 IC 
95% 0.81–1.02). 

El estudio RESOLVD  (489) comparó la administración de candesartán vs. enalapril vs. la  combinación 
de los dos medicamentos en 618 pacientes con fracción de eyección <40%, clase funcional II a IV y 
prueba de caminata de 6 minutos menor a 500 metros.  Luego de un seguimiento promedio de 43 
semanas, el estudio concluye que la administración de enalapril más candesartán es más efectiva que 
estos medicamentos en monoterapia  para evitar incrementos en los volúmenes de fin de sístole (VFS) 
y fin de diástole (VFD) (VFD 8±4 mL; VFS 1±4 mL, p<0.01) y en la reducción de los valores del péptido 
natriurético cerebral (BNP) (5.8±2.7 pmol/L) (p<0.01).

A su vez Hamroff y cols. (496) compararon la adición de losartán al tratamiento con I-ECA encontrando 
mejoría en la capacidad funcional a 6 meses y Tonkon y cols. (497) evaluaron el tratamiento con 
irbesartan adicional a los I-ECAS mostrando ser bien tolerado. 

El metaanálisis de Heran y cols. (468) concluye que la administración de ARA II más I-ECAS  no 
demostró diferencias en la mortalidad total (HR 0.98 IC 95% 0.90–1.06), la mortalidad cardiovascular 
(HR 0.93 IC 95% 0.84–1.03) ni las hospitalizaciones totales (HR 0.99 IC 95% 0.94–1.05), no obstante 
se observó disminución significativa en las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.81 IC 95% 0.74–
0.89).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó para los IECAS contra placebo el 
metaanálisis de Flather (466).  La evidencia se considera de calidad moderada, dado lo antiguo de los 
estudios hay deficiencias en la terapia concomitante, se utilizan diferentes medicamentos y dosis y hay 
imprecisión por intervalos de confianza amplios. 

Para los bloqueadores del receptor de angiotensina contra placebo, contra IECAS o adicionados a los 
I-ECAS se utilizó el metaanálisis de la Colaboración Cochrane de Heran (468), se incluyen ensayos 
clínicos con asignación aleatoria con bajo potencial de sesgos, la evidencia se valoró como alta. Ver 
Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.
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Efectos adversos
Inhibidores de la ECA
Los I-ECA pueden ocasionar empeoramiento de la función renal, pero esta usualmente es leve y 
solamente se ha reportado deterioro severo que requiere suspensión del tratamiento en el 0.7% de 
los casos, la hipotensión se presenta en 1.7% de los pacientes, especialmente cuando se encuentran 
hipovolémicos por el uso de diuréticos, por esta razón se recomienda iniciar siempre la menor dosis 
tolerada.  La hipercalemia definida como incremento en los valores de potasio por encima de 5.5 
meq/l  ocurre en el 3.3% de los casos aunque su incidencia puede ser mayor en pacientes con falla 
renal, diabetes, ancianos y cuando se usan inhibidores de la aldosterona.  La tos seca es el efecto 
adverso más frecuentemente asociado con el uso de los I-ECAS, puede ocurrir hasta en el 20% de los 
pacientes y es una de las causas de intolerancia al tratamiento.  El edema angioneurótico es una de 
las complicaciones más temidas del uso de la terapia, sin embargo es infrecuente y se presenta en el 
0.3% de los casos (498-499).

ARA II 
Los ARA II son mejor tolerados; la tos como efecto adverso se ha reportado en el 3.2% de los pacientes 
y el angioedema en el 0.1% de los casos.  Sin embargo, la hipotensión (2.5%)  y la hipercalemia  (5.2%) 
son más frecuentes que con el uso de los I-ECAS (499-500).

Combinación de I-ECAS + ARA II 
La combinación de estos dos grupos terapéuticos incrementa la frecuencia de eventos adversos, 
la literatura reporta una incidencia de hipotensión del 4.8%, falla renal en el 1.1% de los casos e 
hipercalemia en 5.7%.

Costo efectividad 
Existen varios análisis económicos que demuestran que el tratamiento con I-ECAS o ARA II es costo 
efectivo por su impacto en la reducción de eventos. 

Balance entre beneficios y daños 
Los estudios han mostrado un beneficio importante en la mortalidad, la clase funcional y en la progresión 
a insuficiencia cardíaca con el uso de los I-ECAS y los ARA II, las comparaciones directas de estos dos 
grupos farmacológicos no han mostrado que uno sea superior al otro, a pesar de que los ARA II son 
mejor tolerados por tener menor incidencia de tos y angioedema.  La frecuencia de eventos adversos 
es bajo por lo cual el beneficio supera los daños para el uso de estos dos grupos farmacológicos de 
forma individual.  El uso combinado de ARA II más IECAS no ha mostrado ser más eficaz que el uso de 
estos medicamentos en monoterapia pero si incrementa la tasa de eventos adversos, especialmente 
la hipercalemia, por lo cual se reserva para un subgrupo especifico de pacientes manejados en centros 
especializados.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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A continuación se describen los I-ECAS y ARA II utilizados en el tratamiento de la falla cardíaca:

Tabla 10.  I-ECAS

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS RECO-
MENDADA OBSERVACIÓN

INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA Vigilar hipotensión, función 
renal y electrolitos

CAPTOPRIL 6.25-12.5 mg tid 25 mg tid 50 mg tid

ENALAPRIL 2.5-5 mg bid 10 mg bid 10-20 mg bid

LISINOPRIL 2.5-5 mg qd 10 mg qd 20-35 mg qd

TRANDOLAPRIL 0.5-1 mg qd 2 mg qd 4 mg qd

FOSINOPRIL 5-10 mg qd 20-40 mg qd 80 mg qd

QUINAPRIL 5 mg qd 10 mg qd 20 mg qd

RAMIPRIL 1.25-2.5 mg qd 2.5 mg bid 5 mg bid

Tabla 11. ARA II

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS RECO-
MENDADA OBSERVACIÓN

BLOQUEADORES DE LOS RECEPTORES DE ANGIOTENISNA II Menor incidencia de tos

CANDESARTAN 4-8 mg qd 8-16 mg qd 32 mg qd

VALSARTAN 40 mg bid 80 mg bid 160 mg bid

LOSARTAN 12.5-25 mg qd 50 mg qd 150 mg qd
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20. Diuréticos de asa en falla cardíaca crónica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la administración de diuréticos de 
asa comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado 
funcional y la calidad de vida a 12 - 24 meses?

Recomendación 30. Diuréticos de asa en falla cardíaca crónica

Débil a favor
Se sugiere el uso de diuréticos de asa en pacientes con síndrome de falla cardíaca con 
síntomas congestivos para evitar el empeoramiento de la falla cardíaca, mejorar los 
síntomas  congestivos y posiblemente reducir la mortalidad.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Introducción
Los diuréticos son una alternativa terapéutica ampliamente utilizada por su efecto en la mejoría de 
los síntomas de congestión,  sin embargo existe incertidumbre respecto a su beneficio en desenlaces 
clínicamente relevantes como la mortalidad y su efecto en desenlaces de seguridad como el desarrollo 
de insuficiencia renal aguda.  Por esta razón es prioritario establecer su papel en el tratamiento de la 
falla cardíaca y cuál es el perfil de los pacientes que se benefician de su uso para que este se haga de 
forma racional (504-506).

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recupero 694 publicaciones de los cuales se excluyeron 600 referencias 
porque no contestaban la pregunta, 90 porque existía mejor evidencia disponible, dos porque existía 
evidencia más reciente y finalmente se analizó el metaanálisis de  Faris y cols. publicado en el 2002 
(507). Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
El estudio de Burr y cols. (508) comparó la administración continua de diuréticos vs. su suspensión  en 
una población de 89 pacientes ancianos, con un tiempo de seguimiento de 12 semanas al final de las 
cuales se encontró que la mortalidad era de 1.9% en el grupo que recibía diurético y 5.6% en el grupo 
control.

El estudio de Myers y cols. (509) incluyó 59 pacientes ancianos, nuevamente comparó la administración 
de diuréticos vs. su suspensión y encontró mortalidad de 5.1% en el grupo de tratamiento vs. 18.4% 
en el grupo control. 

Mathur y cols. (510) evaluaron el uso de diuréticos vs. suspenderlo en 16 pacientes con enfermedad 
pulmonar obstructiva crónica, este estudio se suspendió de forma prematura porque el 50% de los 
pacientes presentó edema pulmonar. 

Sherman y cols. (511) evaluaron el efecto de peritanide, un nuevo diurético con propiedades ahorradoras 
de potasio, en una población de 38 pacientes con falla cardíaca, con un seguimiento de solo 4 semanas 
encontraron mortalidad del 11% en el grupo control.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Cheitlin y cols. (512) evaluaron el efecto de la amilorida vs. placebo en 11 pacientes con insuficiencia 
cardíaca, con un seguimiento de 12 semanas en el cual encontraron mejoría en las variables 
hemodinámicas en una población que recibía digoxina.

De Jonge y cols. (513) evaluaron la suspensión temporal de diuréticos, entre ellos la furosemida; 
en forma aleatoria se asignaron 34 pacientes a suspensión del diurético y 29 al grupo control, con 
un seguimiento a 8 semanas, y encontraron edema de rebote entre los pacientes asignados a la 
suspensión (3.5% IC 95% 1.5-5.2%), con pico a la tercera semana.

Walma y cols. (514) evaluaron  la suspensión de los diuréticos en 202 pacientes ancianos que los 
recibían de forma crónica, con un seguimiento a 24 meses y encontraron necesidad de reinicio de 
terapia por falla cardíaca sintomática con aumento de la presión arterial a valores de hipertensión en 
la mayoría de los casos, especialmente en las primeras 4 semanas.  

El metaanálisis de Faris y cols. (507) incluyó los estudios de Burr (508), Myers (509) y Sherman (511) 
en los cuales se reportó el desenlace de mortalidad y encontró disminución significativa en la mortalidad 
(OR 0.25  IC 95% 0.07–0.84, p=0.03).  Para el desenlace de empeoramiento de la falla cardíaca 
este metaanálisis analizó los estudios de Burr (508), Myers (509), de Jonge (513) y Walma (514) 
encontrando beneficio con el tratamiento diurético (OR 0.31 IC 95% 0.15–0.62, p=0.001).  Respecto 
a la mejoría en la tasa de hospitalizaciones y la calidad de vida no se encontraron comparaciones vs. 
placebo que permitan sacar conclusiones  sobre la eficacia de la terapia diurética.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE se utilizó el metaanálisis de la Colaboración 
Cochrane en 2012 (515).  En este solo fueron incluidos los ECA y que fueran controlados contra 
placebo.  En los estudios incluidos hay sesgos por no ser clara la asignación de los pacientes a los 
grupos, ni el enmascaramiento, el seguimiento es muy corto para poder evaluar desenlaces críticos.  
Hay imprecisión por tamaño de muestra reducido y evidencia indirecta, puesto que se utilizan diuréticos 
diferentes a la furosemida, incluso diuréticos que no son de asa.  La calidad de la evidencia se consideró 
muy baja. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Los principales efectos adversos de la terapia diurética son las alteraciones hidroelectrolíticas y la 
depleción de volumen que puede ocasionar hipotensión y elevación en los azohados, adicionalmente 
pueden causar brote cutáneo y disminución de la agudeza auditiva como reacción idiosincrática o 
luego del uso de dosis muy altas (516).

Balance entre beneficios y daños
Los  beneficios en síntomas y mortalidad superan los efectos adversos que son poco frecuentes, por lo 
cual el beneficio de la terapia con diuréticos en insuficiencia cardíaca supera los riesgos.

Costo efectividad 
No existen estudios de costo efectividad respecto al uso de diuréticos.
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21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección reducida 
la utilización de medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con 
placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad 
de vida a 12-24 meses?

Recomendación
priorizada

31. Antialdosterónicos. Espironolactona o eplerenona

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de medicamentos antialdosterónicos en pacientes con falla 
cardíaca NYHA II-IV con FE <40% para disminuir la mortalidad global y la incidencia de 
hospitalización debida a cualquier causa, en pacientes con tasa de filtración glomerular > 
30mL/min/1.73 m2 y potasio <5mEq/L.  Los pacientes con falla cardíaca NYHA II deben 
tener historia previa de hospitalización por causa cardiovascular o niveles elevados de 
BNP. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Puntos de buena 
práctica

- Monitorizar al inicio y en el seguimiento los niveles de potasio, función renal y la 
dosis de los diuréticos para minimizar el riesgo de hipercalemia y falla renal.

- En los pacientes con efectos colaterales por espironolactona, por ejemplo 
ginecomastia o mastodinia, debe considerarse el uso de eplerenona.

Introducción
La falla cardíaca con fracción de eyección reducida está asociada a una activación inadecuada de 
los sistemas neurohormonales simpático y del eje renina-angiotensina-aldosterona, que producen un 
círculo vicioso y perpetúan el daño cardíaco. La aldosterona es una hormona mineralocorticoide que 
tiene muchos efectos deletéreos en el sistema cardiovascular: favorece el remodelamiento ventricular, 
la fibrosis miocárdica, la hipertrofia ventricular, inflamación vascular, el estrés oxidativo, la disfunción 
endotelial, genera arritmias y necrosis miocárdica.  El uso de inhibidores de la enzima convertidora de 
angiotensina (IECA) disminuye su producción en primera instancia pero en las terapias crónicas resulta 
inefectivo y favorece el aumento de los receptores de aldosterona.  Los bloqueadores de receptores 
de aldosterona han demostrado su beneficio al competir con la aldosterona a nivel de su receptor 
mostrando un impacto positivo en la morbimortalidad por falla cardíaca. 

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática recuperó 130 artículos y ocho la búsqueda manual.  La evaluación de títulos 
y resúmenes excluyó 119 artículos, al considerarse que no tenían relación con la pregunta clínica.  
Los 19 estudios restantes fueron evaluados en texto completo.  Cuatro de estos correspondían a 
estudios observacionales (517-520); diez a ensayos clínicos controlados (521-530); y cinco revisiones 
sistemáticas de la literatura (531-535).  De estos fueron excluidos 17 artículos y se consideró que la 
revisión sistemática realizada por Ezekowitz y cols. (533) y el ensayo clínico realizado por Zannad y cols. 
(521) respondían la pregunta y fueron evaluados para determinar su calidad y hacer la recomendación. 
Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
La revisión sistemática de la literatura de Ezekowitz y cols. (533) encontró 19 ensayos clínicos 
controlados entre los que se encuentran dos de los estudios más representativos, el estudio RALES 
(523) y el estudio EPHESUS (536).  Sin embargo, este metaanálisis no incluyó el estudio de Zannad y 
cols. conocido como el estudio EMPHASIS (521), por tanto, dado que este estudio cumple los criterios 
de inclusión del metaanálisis original, se decidió realizar una segunda combinación de estudios con el 
fin de aumentar la precisión y consistencia de los resultados. 

La revisión sistemática de la literatura de Ezekowitz y cols. (533) recoge la evidencia de la eficacia de  
espironolactona, eplerenona y canrenona en pacientes con disfunción sistólica ventricular izquierda.  
Incluyó 19 estudios con 10.807 pacientes; todos los ensayos comparaban con placebo y la terapia 
usual para la época, 14 de estos ensayos evaluaron espironolactona, 3 eplerenona y 3 canrenona.  
Los resultados principales fueron reducción de la mortalidad por todas las causas de un 20% (RR 0.80 
IC 95% 0.74–0.87, I2=0%); por falla cardíaca un 25% (RR 0.75 IC 95% 0.67–0.84, I2=0%) y postinfarto 
de miocardio un 15% (RR 0.85 IC 95% 0.76–0.95, I2=0%).  Nueve ensayos reportaron reducción del 
riesgo en hospitalizaciones del 23% (RR 0.77 IC 95% 0.68– 0.87, I2=38%).  Los autores mencionan 
que no fue posible responder la pregunta si existía mejoría en la clase funcional y la calidad de vida, 
por inconsistencia en los resultados de los estudios evaluados.

El EMPHASIS (521), que se incluyó adicional, evaluó 2.737 pacientes >55 años con NYHA II y FE<30% 
(si FE 30-35%, QRS>130 mseg).  Dichos pacientes tenían que haber estado hospitalizados en los 
últimos 6 meses por causa cardiovascular, tener un BNP elevado >250 pg/mL o N-terminal pro-BNP>500 
pg/mL en hombres o >750 pg/mL en mujeres.  Se comparó eplerenona (hasta 50 mg/d) contra placebo 
en pacientes que recibían IECA, ARA II o betabloqueadores en las dosis máximas recomendadas o 
toleradas.  Se encontró una razón de riesgo instantáneo de 0.63 (HR) (IC 95% 0.54–0.74) en muerte 
cardiovascular u hospitalización por falla cardíaca; muertes por cualquier causa HR 0.76 (IC 95% 
0.62–0.93); muerte cardiovascular HR 0.76 (IC 95% 0.61–0.94); hospitalización por cualquier causa 
HR 0.67 (IC 95% 0.67–0.88); y hospitalización por falla cardíaca HR 0.58 (IC 95% 0.47 –0.70).

Se encontró hipercalemia >5.5 mEq/L en 11.8% de los pacientes con eplerenona y 7.2% de los pacientes 
en el grupo placebo (p<0.001); hipokalemia (<3.5mEq/L) 7.5% y 11% respectivamente.

La combinación del metaanálisis y el estudio EMPHASIS (521) incluyó un total de 6.929 pacientes en el 
grupo de intervención y 6.573 en el grupo de control.  Se encontró reducción del 20% en la mortalidad 
por cualquier causa (RR 0.80 IC 95% 0.75–0.86, I2=0%) y del 10% en el riesgo de hospitalización por 
cualquier causa (RR 0.90 IC 95% 0.85–0.95, I2=6%). 

De la evidencia a la recomendación
En síntesis la información disponible sugiere que el uso de medicamentos antialdosterónicos reduce 
de forma significativa la mortalidad, la probabilidad de ser hospitalizado por cualquier causa y por 
causas cardiovasculares en pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección reducida.
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Calidad de la evidencia
Al aplicar el instrumento AMSTAR para la evaluación de la revisión sistemática de Ezekowitz y cols. 
(533) se encuentra como debilidad en parte de la búsqueda sistemática la limitación de no haber 
explorado los estudios de forma independiente de su estado de publicación y su idioma, lo que pudo 
generar una sobreestimación del tamaño del efecto; sin embargo, la revisión de Ezekowitz y cols. 
(533) incluyó más estudios que las otras revisiones sistemáticas disponibles (531-532, 534-535), lo 
que permite suponer que este riesgo es bajo.  Los otros determinantes de calidad fueron cumplidos de 
forma satisfactoria, por lo que consideramos de esta una revisión de bajo riesgo de sesgos.  Por otra 
parte, al aplicar los criterios de calidad metodológica de la colaboración Cochrane para la evaluación 
de los ensayos clínicos controlados al estudio EMPHASIS, se encuentra bajo riesgo de sesgos en los 
seis componentes de la evaluación. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia.

En forma general, podemos concluir que los estudios incluidos para el análisis de la pregunta clínica 
tienen un bajo riesgo de sesgos.  Al aplicar los criterios del grupo de trabajo GRADE para evaluar el 
cuerpo total de la evidencia se encuentra calidad de evidencia alta para los desenlaces de mortalidad, 
hospitalización y el efecto adverso de hipercalemia y una calidad de evidencia muy baja para los 
efectos adversos de insuficiencia renal y ginecomastia, en los cuales se encontró especialmente muy 
alto riesgo de inconsistencia e imprecisión. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
El mayor riesgo de estos fármacos es la hipercalemia debido a la inhibición de la excreción de potasio.  
Estudios poblacionales iniciales después del estudio RALES (519) evidenciaron entre un 24 y 36% 
debido a inadecuada selección de los pacientes con el consecuente impacto en la mortalidad (potasio 
≥5 mEq/L puede aumentar la mortalidad entre 2 y 10 veces).  Los estudios controlados posteriores 
han mostrado porcentajes que oscilan entre el 2 y 5%, aunque el EMPHASIS (521) mostró frecuencias 
superiores. 

Estos medicamentos deben ser utilizados en pacientes con adecuada función renal y nivel de potasio 
normal, con posterior monitorización rigurosa de niveles de electrolitos y función renal para obtener el 
beneficio esperado, todo el tiempo que se utilicen dichos fármacos.  Los estudios tomaron pacientes con 
creatinina <2.5 mg/dL en hombres y <2 mg/dL en mujeres o depuración de creatinina >30 ml/min/1.73 
m2; sin embargo, debe considerarse que el riesgo aumenta progresivamente con creatinina >1.6 mg/
dL.  Las complicaciones son similares tanto con la espironolactona como con la eplerenona pero los 
efectos secundarios son menores en la última debido a su clara mayor afinidad por los receptores.  
Ginecomastia y mastodinia  se presentaron en 10% en el estudio RALES  (523) pero en los estudios 
EPHESUS (536)  Y EMPHASIS (521)  el compromiso fue <1%.  En caso de presentar este tipo de 
efecto está indicado el cambio de la espironolactona por eplerenona.

En la combinación realizada para la pregunta se encontró incremento del 96% en el riesgo de 
hipercalemia (RR 1.96  IC 95% 1.47–2.61) y tendencia a mayor deterioro en la función renal (RR 2.12 
IC 95% 0.79–5.67, I2=77%) y ginecomastia (RR 2.24 IC 95% 0.83–6.03, I2=72%), aunque estos últimos 
no fueron estadísticamente significativos.

Balance entre beneficios y daños 
La reducción en el riesgo de mortalidad y hospitalización es significativa y superior al riesgo de las 
complicaciones nombradas, por tanto se recomienda su uso a pesar de los potenciales efectos 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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adversos.  Se debe seleccionar bien la población a intervenir para evitar complicaciones, prestando 
especial atención a pacientes con deterioro significativo de su función renal y aquellos polimedicados.  
Los efectos adversos son más frecuentes con la espironolactona que con la eplerenona, lo que hace 
que este último medicamento sea de elección en pacientes en quienes se haya demostrado o se 
prevea una intolerancia al uso de espironolactona o la aparición de efectos adversos graves.  Se 
considera una terapia fácil de implementar y que es bien aceptada por las partes interesadas.

Costo efectividad
La espironolactona, es el antialdosterónico más utilizado a nivel mundial, es económico y está 
disponible en el plan obligatorio de salud en Colombia. Sin embargo, la eplerenona, antialdosterónico 
de una generación más reciente con menos efectos colaterales y que ha demostrado su utilidad en 
pacientes con falla cardíaca con clase funcional NYHA II y pacientes postinfarto de miocardio en dos 
de los más importantes ensayos clínicos controlados (EPHESUS (536) y EMPHASIS (521)), tiene un 
costo significativamente más elevado y no está disponible en el plan obligatorio de salud en Colombia.  
El incremento en el valor del tratamiento no ha sido estudiado en nuestro medio, pero un análisis de 
costo efectividad realizado por Lee y cols. (537), con base en los resultados del estudio EMPHASIS, 
demuestran que en el 100% de los análisis de sensibilidad para el Reino Unido y España el tratamiento 
con eplerenona es dominante y muy probablemente costo efectivo, lo que a pesar de las limitaciones 
de aplicabilidad de estudios económicos a otros países, podría sugerir que en nuestro medio pueda 
serlo.

Tabla 12. Dosis de medicamentos antialdosterónicos

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS
RECOMENDADA OBSERVACIÓN

ANTIALDOSTERÓNICOS
Vigilar función renal y elec-
trolitos; ajustar dosis por 

depuración
ESPIRONOLACTONA 12.5-25 mg qd 25-50 mg qd

EPLERENONE 25 mg qd 50 mg qd

Tabla 13. Dosis de medicamentos antialdosterónicos de acuerdo a la función renal

EPLERENONA ESPIRONOLACTONA

TFGe (mL/min/1.73 m2) ≥ 50 30 a 49 ≥ 50 30 a 49

Dosis inicial
(Solo si K ≤5 mEq/L)

25 mg una 
vez al día

25 mg una vez 
día por medio

12.5 a 25 mg una 
vez al día

12.5 mg al día o día por 
medio

Dosis  mantenimiento (después 
de 4 semanas para K ≤5mE-
q/L)*

50 mg una 
vez al día

25 mg una vez 
al día

25mg una o dos 
veces al día

12.5 a 25 mg una vez 
al día

• Después de la dosis inicial si hay deterioro de la falla renal o elevación de K a ≤6 mEq/L suspender hasta alcanzar K < 5 mEq/L. Considerar 
recomenzar una dosis baja después de confirmar la resolución de la hiperc alemia o falla renal por al menos 72 horas.

• TFGe es tasa de filtración glomerular estimada; K potasio
• Tomado de: Yancy CW, Jessup M, Bozkurt B, Butler J, Casey DE, Drazner MH, et al. 2013 ACCF/AHA guideline for the management of 

heart failure: a report of the American College of Cardiology Foundation/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines. J 
Am Coll Cardiol. Elsevier Ltd; 2013 Oct 15;62(16):e147–239.
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22. Betametildigoxina o digoxina
¿En  pacientes  mayores  de  18  años  con  síndrome  de  falla  cardíaca la utilización de betametildigoxina 
o digoxina comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el 
estado  funcional y la calidad de vida a 12-24  meses, sin incrementar los efectos adversos relacionados 
con toxicidad?

Recomendación 32.  Betametildigoxina o digoxina

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de digitálicos en pacientes con falla cardíaca NYHA II-
IV con FE<40%, quienes han presentado respuesta insuficiente o intolerancia al 
tratamiento convencional de primera línea para disminuir la tasa de hospitalización 
debida a cualquier causa. No mejora la tasa de mortalidad. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Monitorizar al inicio los niveles de digoxina, 8 horas después si se utilizó por vía 
intravenosa o 5-7 días por vía oral.

- Mantener niveles entre 0.5-0.8 ng/mL

- Vigilar concentraciones séricas si hay deterioro clínico, alteración de la función renal, 
alteraciones del ritmo cardíaco, signos de intoxicación o combinación con drogas 
que alteren los niveles.

- Utilizar nomograma validado para modificar la dosis de sostenimiento.

Introducción
De la farmacopea actual en el tratamiento de la falla cardíaca la digoxina tiene una particularidad 
única: va a cumplir 230 años de uso en esta patología.  Desde entonces se conoció en forma empírica 
su capacidad inotrópica positiva y fue esa característica de mejorar la contractilidad lo que mantuvo 
su papel estelar en el tratamiento.  En épocas más recientes ha aparecido además evidencia de su 
papel neuromodulador inhibiendo el sistema simpático, modulando en forma indirecta el eje renina 
angiotensina aldosterona y efectuando un efecto agonista vagal.
 
Durante muchos años su utilidad fue asumida como evidente iniciando revisiones detalladas solo en 
los últimos 45 años.  Los ensayos clínicos no han demostrado beneficio en mortalidad, aunque si 
favorecen la disminución en el número de hospitalizaciones. Análisis post-hoc sugieren que con el 
medicamento se pueden obtener mejores resultados manteniendo concentraciones séricas más bajas, 
sin embargo no se han realizado más ensayos aleatorizados desde finales del siglo XX.

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda recuperó 400 artículos: 378 con la búsqueda sistemática y 22 por búsqueda manual, al 
evaluar los duplicados se encontró que los 378 identificados de forma electrónica incluían aquellos 
identificados en la búsqueda manual, por tanto se revisaron los resúmenes en búsqueda de la mejor 
evidencia disponible.  A continuación se identificaron tres revisiones sistemáticas amplias, fueron 
evaluadas en texto completo (539-541).  La revisión realizada por Hood y cols. (540) contenía 
información más reciente y tenía mejor evidencia para responder la pregunta, por tanto las otras dos 
revisiones fueron excluidas. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el 
Anexo 4.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
El estudio tomado para la evaluación del cuerpo de la evidencia fue la revisión sistemática de la 
literatura y metaanálisis de Hood y cols. (540).  En este se tomaron ensayos clínicos controlados con 
doble enmascaramiento en los que participasen al menos 20 adultos, seguidos por 7 semanas o más.  
Se consideró solo pacientes que tuvieran insuficiencia cardíaca y ritmo sinusal.  Se identificaron 13 
estudios que cumplían los criterios de inclusión con un total de 7.896 pacientes.  Ocho estudios se 
tomaron para obtener la información sobre mortalidad y cuatro para hospitalización, la mayor parte de 
los pacientes pertenecen al ensayo del DIG.  El metaanálisis de estos estudios encontró que la digoxina 
no tuvo efecto sobre la mortalidad (OR 0.98 IC 95% 0.89–1.09, I2=0%).  El estudio DIG, que contenía el 
98% de los pacientes, encontró tendencia a una tasa de mortalidad menor por empeoramiento de la falla 
cardíaca (p=0.06) y aumento significativo de muerte por otras causas (p=0.04).  Estos dos cambios en 
sentido opuesto se compensarían y podrían explicar porque el efecto neutro en la mortalidad.  Por otra 
parte, se encontró en aquellos pacientes que tomaban digitálicos una probabilidad de un 32% inferior 
de hospitalización en comparación de los grupos de control (OR 0.68 IC 95% 0.61–0.75, I2=29%) y 
para menor grado de deterioro en el estado clínico (RR 0.31 IC 95% 0.21–0.43).  Respecto al efecto 
sobre el estado clínico el estudio de Hood y cols. no pudo tener en cuenta el ensayo DIG puesto que 
no fue un desenlace reportado, tomando los estudios restantes se completó una muestra de 1.234 
pacientes (614 usando digitálicos y 620 en grupo de control), al resumir el estimativo en el metaanálisis 
se encontró una probabilidad de un 69% más de experimentar mejoría clínica en aquellos pacientes 
con digitálicos en comparación de aquellos en tratamiento de control.

De los estudios incluidos en el estudio de Hood y cols. (540), destacan el estudio PROVED (542), 
prospectivo, asignación aleatoria, placebo controlado, multicéntrico, en 88 pacientes con falla cardíaca 
estable leve a moderada con disfunción sistólica ventricular izquierda en ritmo sinusal y que recibían 
tratamiento a largo plazo con diuréticos y digoxina.  Buscaba determinar si la digoxina era efectiva en 
el tratamiento de la falla cardíaca, evaluando un grupo al que se le suspendía la digoxina (46 sujetos) 
y otro que seguía tomando la medicación (42 sujetos).  El grupo que suspendió la digoxina empeoró 
la capacidad máxima de ejercicio (tiempo medio de cambio en ejercicio -96 seg vs. +4.5 seg p=0.003); 
aumento de la incidencia de tratamiento de falla cardíaca (39% vs. 19% p=0.037) 

El estudio RADIANCE (543), prospectivo, asignación aleatoria, doble enmascaramiento en 178 
pacientes con clase funcional NYHA II o III FE <35% o menos, en ritmo sinusal, clínicamente estables que 
recibían digoxina, diuréticos e inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA).  Comparó 
dos grupos: uno en que continuó la digoxina (85 sujetos) y otro que la suspendió (93 sujetos) por 12 
semanas.  El riesgo relativo de empeoramiento de la falla cardíaca en el grupo placebo comparado con 
el grupo digoxina fue de 5.9 (IC 95% 2.1–17.2).  Igualmente todas las medidas de capacidad funcional 
se deterioraron en el grupo placebo comparado con el grupo digoxina: tolerancia máxima al ejercicio 
(p=0.033), duración del ejercicio submáximo (p=0.032); mejoría clase NYHA (p=0.019) y al retirar la 
digoxina disminuyó la frecuencia cardíaca (p=0.003). 

El ensayo DIG (544), prospectivo, asignación aleatoria, doble enmascaramiento, incluyó 6.400 pacientes 
con FE 45% o menos (edad promedio 64 años, 26% mujeres; 17% no blancos), en ritmo sinusal, 
quienes fueron asignados a digoxina o placebo, además de la intervención estándar con diuréticos o 
IECA.  El objetivo fue evaluar el efecto de la digoxina en mortalidad por cualquier causa como evento 
final primario y hospitalización por falla cardíaca como evento final secundario en un período de 3 a 5 
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años (seguimiento medio 37  meses).  La mortalidad no se afectó (RR 0.99 IC 95% 0.97–1.07); hubo 
tendencia a la disminución del riesgo de muerte por empeoramiento de falla cardíaca (RR 0.88 IC 95% 
0.77–1.01); disminución del 6% de hospitalizaciones en general y menos pacientes hospitalizados por 
empeoramiento de la falla cardíaca (26.8 vs. 34.7%, RR 0.72 IC 95% 0.66–0.79).

Un subanálisis del ensayo DIG (545) (no incluido en el trabajo de Hood y cols.) se enfocó en pacientes 
de alto riesgo predeterminados en el estudio inicial: clase funcional NYHA III-IV (n=2223), FEVI <25% 
(n=2256) e índice cardiotorácico (ICT) >55% (n=2345).  En los tres grupos los pacientes con digoxina 
presentaron reducción significativa del riesgo en el evento final compuesto de mortalidad por falla 
cardíaca y hospitalización por falla cardíaca a los dos años (NYHA III-IV HR 0.65 IC 95% 0.57–0.75; 
FEVI <25% HR 0.61 IC 95% 0.53–0.71 e ICT >55% HR 0.65 IC 95% 0.57–0.75).  También se encontró 
reducción del evento final compuesto a 2 años de muerte por cualquier causa y hospitalización por 
cualquier causa para esos subgrupos (NYHA III-IV HR 0.88 IC 95% 0.80–0.97; FEVI <25% HR 0.84 IC 
95% 0.76–0.93 e ICT >55% HR 0.85  IC 95% 0.77–0.94).

De la evidencia a la recomendación
En síntesis la información disponible sugiere que el uso de la digoxina no altera la mortalidad en 
pacientes con insuficiencia cardíaca con fracción de eyección reducida; por otra parte, se ha encontrado 
un efecto significativo para disminuir el riesgo de hospitalización y la mejoría en el estado clínico del 
paciente.

Calidad de la evidencia
Al aplicar el instrumento AMSTAR para evaluar la calidad de las revisiones sistemáticas se encuentra 
que el estudio de Hood y cols. (540) presenta debilidad al no evaluar por métodos estadísticos o gráficos 
el riesgo de sesgos de publicación, no obstante, un análisis de la metodología de la revisión muestra 
una búsqueda amplia y exhaustiva lo cual es un prerrequisito para superar este sesgo.  Por otra parte, 
no se documentó si la selección y extracción de los resultados de las investigaciones fue realizada 
por evaluadores independientes.  El resto de componentes de la evaluación (diseño previo, estado 
de la publicación, lista de estudios, características de estudios incluidos, evaluación de la calidad de 
los estudios incluidos, métodos para la combinación de los resultados, y conflicto de interés) fueron 
realizadas de forma satisfactoria por lo que en nuestro concepto el estudio presenta, de forma global, 
un bajo riesgo de sesgo e incertidumbre respecto a sus resultados. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia.
Al evaluar el cuerpo de la evidencia según las recomendaciones del grupo de trabajo de GRADE se 
encuentra que los desenlaces de mortalidad y hospitalización presenta una calidad alta de la evidencia. 
Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Los principales efectos adversos ocurren especialmente cuando la digoxina se administra en dosis 
altas con niveles séricos elevados (generalmente >2 ng/mL), especialmente en ancianos.  Los 
eventos adversos más frecuente son: arritmias cardíacas (ej. Ectopias, ritmos de reentrada y bloqueo 
atrioventricular), síntomas gastrointestinales (ej. Anorexia, náuseas y vómito) y efectos neurológicos 
(alteraciones visuales, desorientación y confusión).  Sin embargo, también se puede encontrar 
toxicidad con niveles séricos bajos, especialmente en presencia de hipcalemia, hipomagnesemia o 
hipotiroidismo..  La ingesta de algunos antibióticos, antimicóticos y antiarrítmicos pueden incrementar 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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los niveles séricos y obliga a considerar bajar las dosis.  De la misma forma, en pacientes con baja 
masa corporal y disfunción renal deben tomarse iguales precauciones.

Balance entre beneficios y daños
Los estudios controlados  han demostrado disminución en el número de hospitalizaciones y mejoría 
en el estado clínico del paciente pero no en reducción de mortalidad.  La calidad de la evidencia es 
alta.  Sin embargo, en subgrupos de alto riesgo (Clase funcional NYHA III-IV, índice cardiotorácico 
>0.55, y FEVI <25%) se han encontrado beneficios en disminución de mortalidad y el análisis post 
Hoc ha señalado que los efectos neutros sobre la mortalidad cambian al diferenciar la población por 
concentraciones séricas: las concentraciones bajas (0.5–0.8 ng/mlL) muestran disminución en la 
mortalidad y las concentraciones mayores no la modifican.  Aun considerando que el efecto sobre 
mortalidad no tiene soporte estadístico claro, el beneficio de los digitálicos es importante sobre calidad 
de vida y el número de hospitalizaciones que impacta la carga económica de la enfermedad.  A pesar 
del estrecho margen terapéutico, si el medicamento se administra con buen juicio clínico, vigilando 
la dosis y los factores que alteran su metabolismo, la digoxina es bien tolerada por la mayoría de 
los pacientes en falla cardíaca.  Los digitálicos están incluidos en el Plan Obligatorio de Salud y se 
consideran una terapia fácil de implementar y que es bien aceptada por las partes interesadas.

Costo efectividad
No encontramos estudios de costo efectividad en nuestro medio para la intervención.  Sin embargo, 
la digoxina y la beta metil digoxina están incluidos dentro del Plan Obligatorio de Salud (POS), por lo 
que es posible que su implementación no represente mayores costos para la atención de pacientes 
con falla cardíaca.

23. Trimetazidina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca la utilización de trimetazidina 
comparada con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional 
y la calidad de vida a 12-24 meses?

Recomendación 33.  Trimetazidina

Débil a favor
Se sugiere la utilización de trimetazidina en pacientes con falla cardíaca con FE 
<40% de etiología isquémica para disminuir la tasa de hospitalización debida a causa 
cardiovascular, mejorar el estado funcional y la calidad de vida. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Introducción
La Trimetazidina (TMZ), un derivado de la piperazina, es un inhibidor de la tiolasa 3-cetoacyl coenzima 
A, que tradicionalmente se ha usado como un medicamento anti-isquémico, pero en años recientes 
también ha surgido como una nueva opción para el tratamiento de la falla cardíaca avanzada.  La 
TMZ inhibe la fosforilación oxidativa, disminuye la oxidación de los ácidos grasos libres y aumenta 
la utilización de la glucosa y la producción de ATP.  Además, ha sido relacionada con otros efectos 
benéficos tales como la preservación del contenido de ATP y fosfocreatina miocárdica, reducción de 
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la acidosis celular y sobrecarga de calcio, y atenuación del daño causado por especies reactivas de 
oxígeno.

El rol terapéutico de la TMZ ha sido evaluado en pequeños estudios de pacientes con falla cardíaca (la 
mayoría con trasfondo isquémico) con resultados prometedores, incluyendo mejoría en los síntomas, 
en la fracción de eyección y la tasa de hospitalizaciones.

Fundamentación de la evidencia 
La estrategia de búsqueda recuperó 98 estudios: 74 estudios primarios, 20 observacionales y 4 revisiones 
sistemáticas relacionados con la pregunta.  Se excluyeron 96 tomando solo la revisión sistemática de 
Zhou (546)  y el estudio primario de Winter (547) para calificar la evidencia con metodología GRADE 
y hacer la recomendación. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el 
Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
La revisión sistemática de la literatura de Zhou y Chen publicado en 2014, evalúa la evidencia del uso 
de trimetazidina (TMZ) en pacientes con falla cardíaca crónica.  Incluye 19 ensayos clínicos que suman 
994 pacientes en falla cardíaca que tomaron trimetazidina y fueron comparados contra placebo.  Para 
la realización del metaanálisis se calcularon los riesgos relativos (RR), diferencias de medias (DM) y 
las diferencias de medias estandarizadas (DME), por medio de modelos de efectos aleatorios o fijos, 
según el nivel de heterogeneidad encontrado (mayor a 10% efectos aleatorios).  La terapia con TMZ se 
asoció a una mejoría en la FEVI (DM 7.29% IC 95% 6.49–0.75, chi2  8.09, I2=30.9%) y la clasificación 
de NYHA (WMD -0.55; IC 95% -0.81– -0.28, I2=87.1%).  Además, el tratamiento con TMZ también 
mostró una disminución significativa en el volumen final sistólico del ventrículo izquierdo (DM -17.09 ml 
IC 95% -20.15 – -14.04, I2=0.0%), volumen final diastólico del ventrículo izquierdo (WMD -11.24 ml IC 
95% -14.6–8.42, p<0.01), hospitalización por todas las causas (RR 0.43 IC 95% 0.21–0.91, I2=0.0%), 
niveles de péptido natriurético cerebral (BNP DM -157.08 pg/m IC 95% -16.55 – -136.62, I2=54.3%) 
y proteína C reactiva (PCR DM -1.86 mg/l IC 95% -2.81 – -0.90, I2=66.0%).  Sin embargo, no hubo 
diferencias significativas en la duración del ejercicio (DM 18.58 seg IC 95% -6.88- 44.05, I2=14.3%), ni 
en la mortalidad por todas las causas (RR 0.47 IC 95% 0.12–1.78, I2=64.4%) entre pacientes tratados 
con TMZ y placebo (546).

El estudio de Winter y cols. (547) fue un estudio doble enmascarado, asignación aleatoria, realizado 
en 60 pacientes con falla cardíaca no isquémica bajo terapia médica óptima.  Los pacientes fueron 
asignados a tomar 35 mg de TMZ dos veces al día o placebo por 6 meses.  Se valoraron en forma 
basal y después del tratamiento: fracción de eyección del ventrículo izquierdo, prueba de caminata de 
los 6 minutos, consumo máximo de oxígeno por prueba de esfuerzo cardiopulmonar, calidad de vida y 
diferentes marcadores de estrés oxidativo, metabolismo y  función endotelial.  La etiología fue idiopática 
en el 85% e hipertensiva en el 15%.  Después de 6 meses de tratamiento con TMZ no se observaron 
cambios en la FE (31%±10% vs. 34%±8%, p=0.8), prueba de caminata de los 6 minutos (443 ± 25 m 
vs. 506±79 m, p=0.03), consumo de oxígeno máximo (19.1±5.0 mL/kg/min vs. 23.0±7.2 mL/kg/min, 
p=0.11), clase funcional (porcentajes de pacientes en clase funcional I-II-III-IV 10%/37%/53%/0% vs. 
7%/40%/50%/3%, p=0.14) o calidad de vida (32±26 puntos vs. 24±18 puntos; p=0.25) en comparación 
con placebo (547).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Dado que al momento de la realización de la búsqueda sistemática de Zhou y cols. (546) el estudio 
de Winters y cols. (547) no había sido publicado, consideramos la posibilidad de realizar un nuevo 
metaanálisis preservando el modelo de análisis de la revisión sistemática original pero incluyendo 
aquellos desenlaces clínicos significativos que pudieran ser extraídos de este ensayo clínico.  No se 
encontró al incluir los resultados del estudio de Winter y cols. (547) diferencias en el riesgo relativo 
de mortalidad (RR 0.59 IC 95% 0.16–2.14, I2=60%), hospitalización por causa cardiovascular (RR 
0.55 IC 95% 0.28–1.09, I2=0%) o duración del ejercicio en segundos (diferencias de medias 13.66 IC 
95% -33.12–60.44).  Se encontró diferencia significativa a favor de la trimetazidina en el cambio de la 
clase funcional (diferencias de medias -0.49 IC 95% -0.75 – -0.24), aunque esta diferencia es de difícil 
interpretación y consideramos que podría no ser clínicamente significativa.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Al realizar la evaluación de la calidad de la evidencia se encuentra que el ensayo clínico de Winter 
et al (546) tiene un riesgo moderado a alto de sesgos, al no asegurar un adecuado ocultamiento de 
la secuencia de asignación ni un enmascaramiento de la evaluación de los desenlaces.  Por su lado, 
el estudio de Zhou y cols. (547) tiene un riesgo de sesgos moderado sin evidencia de una búsqueda 
exhaustiva de la literatura ni evaluación del sesgo de publicación, lo cual podría sugerir que esta puede 
ser alta, además de gran heterogeneidad encontrada tanto clínica como estadística dentro de los 
estudios que afecta la exactitud de los estimadores globales. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia.
Al calificar los desenlaces con la metodología GRADE para los desenlaces críticos o importantes se 
encuentra que la calidad de la evidencia es muy baja principalmente por el alto riesgo de sesgo de 
publicación, inconsistencia, imprecisión y un seguimiento inferior al planteado por la pregunta clínica.  
Dado esto la incertidumbre respecto a la evidencia disponible alta. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia 
GRADE.

Efectos adversos
La trimetazidina es un medicamento con muy pocos efectos colaterales descritos, a saber, cefalea, 
náusea, epigastralgia y mareo.  En al año 2012 la EMEA (Agencia Europea para Medicinas) hace un 
anuncio de prensa donde recomienda no utilizar más el medicamento en pacientes con Enfermedad 
de Parkinson, síntomas parkinsonianos, temblores, síndrome de piernas inquietas u otros desórdenes 
de movimiento o pacientes con severa disfunción renal, por la posible relación con alteraciones del 
movimiento que se recuperan dentro de los 4 meses después de su suspensión.  Usar con precaución 
en pacientes ancianos y compromiso moderado de la función renal (548).

Balance entre beneficios y daños 
La evaluación de la calidad de la evidencia de la revisión sistemática de la literatura y el ensayo 
clínico de Winters identificaron alto riesgo de sesgos, además la calificación de desenlaces críticos e 
importantes fueron determinados como de calidad muy baja. Por otra parte, la evidencia no muestra 
un beneficio clínicamente importante en los desenlaces críticos de la pregunta, sin embargo sugiere 
efecto benéfico sobre desenlaces intermedios, especialmente en pacientes con falla cardíaca de 
etiología isquémica, aunque es difícil separar las poblaciones en los reportes mencionados.  Se han 
descrito muy pocos efectos colaterales, y aunque no se han reportado eventos adversos serios en la 
evidencia disponible, debe restringirse su uso en pacientes con alteraciones del movimiento, y vigilarse 
estrechamente en ancianos y en presencia de disfunción renal. 
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Dado este balance entre beneficios y daños hemos considerado sugerir utilizar esta intervención en la 
población de pacientes con falla cardíaca de etiología isquémica, que persisten sintomáticos a pesar 
de manejo médico óptimo.

Costo efectividad
No se conoce la costo efectividad del tratamiento en nuestro medio, ni la facilidad de implementación 
o aceptación por las partes interesadas.

24. Ivabradina 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con intolerancia o efectos adversos 
secundarios al uso de betabloqueadores o con frecuencia cardíaca mayor de 70 latidos por minuto, 
luego de manejo médico óptimo, la utilización de ivabradina comparado con placebo disminuye la 
mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de miocardio a 12-24 
meses?

Recomendación 34.  Ivabradina

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de ivabradina en pacientes con falla cardíaca NYHA II-IV 
con FE <40% con intolerancia a los betabloqueadores o con frecuencia cardíaca en 
reposo mayor de 70 latidos por minuto a pesar de su utilización, con el objetivo de 
disminuir la hospitalización por causa cardiovascular o todas las causas. 

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- Establecer claramente la razón de la intolerancia al betabloqueador antes de 
considerar el inicio de la terapia.

- Intentar la titulación de betabloqueador y lograr dosis recomendadas, antes de 
considerar la terapia combinada 

Introducción
Considerando un amplio rango de mamíferos, la frecuencia cardíaca baja está asociada con mayor 
longevidad.  El peso de la evidencia que relaciona una frecuencia cardíaca elevada con mortalidad 
cardiovascular o por cualquier causa, aún en individuos aparentemente sanos, hace que sea un factor 
importante en la valoración del riesgo cardiovascular.  La frecuencia cardíaca es uno de los principales 
determinantes del consumo de oxígeno miocárdico y la elevación de la frecuencia cardíaca es un 
estado donde la demanda de los requerimientos de energía y el consumo miocárdico de oxígeno están 
aumentados.

La ivabradina es un medicamento que inhibe los canales If que tienen una alta concentración por el 
nodo sinusal, reduciendo la actividad cardíaca de marcapasos y por ende disminuyendo la frecuencia 
cardíaca en una forma dosis dependiente.  Estudios clínicos han mostrado su utilidad en pacientes con 
falla cardíaca que toman betabloqueadores quiénes no toleran bien dichos medicamentos o que no 
han alcanzado adecuado control de la frecuencia cardíaca. 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Fundamentación de la evidencia 
La estrategia de búsqueda recuperó 267 estudios: 238 estudios primarios y 29 revisiones sistemáticas 
relacionados con la pregunta.  Se excluyeron 266 artículos; 250 de estos porque no tenían relación 
con la pregunta clínica; se revisaron 17 en texto completo, de los cuales se excluyeron dos que no 
contestaban la pregunta y 14 que no eran ensayos clínicos controlados, tomando solo el estudio primario 
de Swedberg (549) para calificar la evidencia con metodología GRADE y hacer la recomendación. Ver 
estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
El estudio de SHIFT (549) publicado en 2010 fue un estudio controlado, doble enmascarado con 
pacientes con los siguientes criterios de inclusión: falla cardíaca sintomática, FE <35%, ritmo sinusal 
con frecuencia cardíaca mayor o igual a 70 latidos por minutos, hospitalizados durante el último año 
por falla cardíaca y tratamiento de base estable, incluyendo betabloqueadores.  Se asignaron de forma 
aleatoria 6.558 sujetos de los cuales 3.268 recibieron tratamiento con ivabradina de hasta 7.5 mgrs dos 
veces al día y tratamiento farmacológico óptimo y 3.290 recibieron tratamiento con placebo y tratamiento 
farmacológico óptimo.  El desenlace final primario fue compuesto por muerte cardiovascular y admisión 
hospitalaria por empeoramiento de la falla cardíaca.  Se realizó un seguimiento promedio de 22.9 meses.  
En el grupo de Ivabradina 793 pacientes (24%) y 937 pacientes (29%) en el grupo placebo tuvieron 
un evento de desenlace primario (HR 0.82 IC 95% 0.75–0.90, p<0.0001).  Al evaluar los componentes 
del desenlace primario se encontró un mayor riesgo de hospitalización por empeoramiento de la falla 
cardíaca (672 [21%] placebo vs. 514 [15%] Ivabradina; HR 0.74 0.66–0.83, p<0.0001) y muertes 
debidas a falla cardíaca (151 [5%] vs. 113 [3%]; HR 0.74 0.58–0.94, p=0.014) en los pacientes que 
recibían placebo, sin embargo, no se encontró disminución significativa de la mortalidad por cualquier 
causa (503 [15.5%] vs. 552 [16.9%]; HR 0.90 IC 95% 0.80–1.02) (549). 

Al evaluar el riesgo de rehospitalización por falla cardíaca se encontró un reporte secundario del mismo 
estudio que evidencia disminución significativa en el riesgo de una segunda hospitalización en los 
pacientes con ivabradina en comparación de los pacientes que recibían placebo (189 [6%] vs. 283 
[9%]; HR 0.66 IC 95% 0.55–0.79) (550).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
Al realizar la evaluación de la calidad de la evidencia se encuentra que el ensayo clínico SHIFT (549) 
tiene bajo riesgo de sesgos según la recomendación de la colaboración Cochrane para la calificación 
de la calidad en ensayos clínicos.  Por otra parte, se extrajeron cuatro desenlaces que responden la 
pregunta que fueron calificados por la metodología GRADE obteniendo calificación de la evidencia 
como alta. Ver Anexo 6. Tablas de evidencia y anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
El estudio SHIFT (549) no encontró mayor incidencia de eventos adversos serios en quienes tomaban 
ivabradina en comparación de placebo.  Sin embargo, se encontró con mayor frecuencia bradicardia 
en el grupo de ivabradina: sintomática 5% y asintomática 6%.  Otro evento adverso descrito son los 
fosfenos que se presentaron en el 3% de los pacientes. 
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Balance entre beneficios y daños 
La evidencia disponible es de alta calidad y muestra probable beneficio clínico dada la disminución del 
riesgo de hospitalización por cualquier causa o empeoramiento de falla cardíaca, así como disminución 
en el riesgo de muerte debida a falla cardíaca.  No se ha encontrado mayor incidencia de eventos 
adversos serios.

Consideramos que dado que es una intervención farmacológica, la aceptación por parte de médicos 
y pacientes es probablemente favorable, aunque se debe evitar el uso en pacientes sin indicación 
(quienes ya presentan frecuencias cardíacas menores a 70). Dado este balance de beneficios y daños, 
hemos considerado recomendar a favor el uso de ivabradina.

Costo efectividad
La costo efectividad en nuestro medio es desconocida aunque estudios foráneos sugieren que es una 
intervención costoefectiva en otros sistemas de salud (551).

25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca, la administración de dosis fijas 
de dinitrato de isosorbide-hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 6-12 meses?

Recomendación 35. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

Débil a favor

Se sugiere la utilización de la combinación dinitrato de isosorbide-hidralazina en 
pacientes con falla cardíaca NYHA III-IV con FE <40%, que hayan presentado respuesta 
insuficiente o intolerancia al tratamiento convencional de primera línea, para disminuir 
la mortalidad por cualquier causa y la tasa de hospitalización debida a insuficiencia 
cardíaca. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 36. Dinitrato de isosorbide-hidralazina en afrodescendientes

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de la combinación dinitrato de isosorbide-hidralazina en 
pacientes afrodescendientes con falla cardíaca NYHA III–IV con FE <40%, que hayan 
presentado respuesta insuficiente o intolerancia al tratamiento convencional de primera 
línea, con el fin de disminuir la mortalidad por cualquier causa y la tasa de hospitalización 
debida a insuficiencia cardíaca.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Introducción
Hasta la década de 1970, las opciones terapéuticas para falla cardíaca se limitaban a medicamentos 
diuréticos y a los digitálicos, útiles especialmente en el alivio sintomático, pero con evidencia 
controvertida sobre su beneficio en mortalidad u otros desenlaces relevantes.  La búsqueda de 
alternativas terapéuticas más eficaces llevó a los investigadores a la modulación hemodinámica.  
Varios estudios demostraron mejoría del funcionamiento cardíaco con la disminución de la resistencia 
vascular periférica y se ensayaron varios medicamentos vasodilatadores orales demostrando que la 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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combinación de dinitrato de isosorbide (DNIS) con hidralazina reproducía ventajas hemodinámicas 
similares a las encontradas con los medicamentos parenterales (552).  Estos hallazgos fueron 
examinados en una serie de ensayos clínicos controlados que sugirieron un posible beneficio para la 
mortalidad y una efectividad similar a los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) 
(553-554); posteriormente en un ensayo clínico controlado se encontró efectividad de esta intervención 
en población afrodescendiente de los Estados Unidos de Norteamérica (555). 

Fundamentación de la evidencia 
La búsqueda sistemática y la búsqueda manual en las 12 guías revisadas con el instrumento AGREE-
II, recuperaron 298 estudios: 297 a través de la búsqueda sistemática y 1 en la búsqueda manual, 
que correspondían a 32 revisiones sistemáticas y 266 ensayos clínicos.  Se realizó evaluación de 
títulos y resúmenes por tres evaluadores independientes excluyendo un total de 296 artículos al 
considerarse que no tenían relación con la pregunta clínica (la mayor parte de ellos por no hacer uso 
específico de la combinación de esta intervención, refiriéndose solo a uno de los dos medicamentos).  
Los dos estudios restantes correspondían a dos ensayos clínicos (553, 555) que respondían de forma 
adecuada la pregunta clínica y fueron evaluados para determinar su calidad y hacer la recomendación. 
Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
En el V-HeFT-I (553), 642 hombres fueron aleatorizados a recibir placebo, prazosina o dinitrato de 
isosorbide/hidralazina (DNIS-H) adicionados a diuréticos y digoxina. Los pacientes debían tener 
evidencia de dilatación cardíaca (índice cardiotorácico en radiografía de tórax >0.55 o diámetro 
diastólico >2.7 cm/m2 por ecocardiografía) o disfunción ventricular izquierda (FE medida por medicina 
nuclear <45%) asociado a reducción en la tolerancia al ejercicio medida por prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar con un consumo pico de oxígeno <25 ml/kg/min.  Se buscaba evaluar el efecto de la 
terapia vasodilatadora en pacientes con falla cardíaca crónica congestiva.  Ningún paciente estaba 
tratado con betabloqueadores o IECA (el uso de antialdosterónicos no fue documentado).  La tasa de 
mortalidad no fue diferente entre los grupos de prazosina y placebo.  Con el DNIS-H hubo tendencia a 
la disminución en la mortalidad por todas las causas durante el período de seguimiento en promedio 
de 2.3 años (RRR de muerte del 22%; reducción absoluta del riesgo (RAR) de muerte de 5.3 por cada 
100 casos y un número necesario a tratar (NNT) de 19) (p=0.053).  El DNIS-H aumentó la capacidad 
de ejercicio y la fracción de eyección del ventrículo izquierdo contra placebo.

En el estudio A-HeFT (555), 1.050 hombres y mujeres afroamericanos en clase funcional NYHA III o IV 
y ventrículos dilatados fueron asignados en forma aleatoria a recibir placebo o DNIS-H, agregado a un 
diurético (90%), digoxina (60%), un IECA (70%), un bloqueador de receptores de angiotensina (17%), 
un betabloqueador (74%) y espironolactona (39%). El evento final primario fue un puntaje compuesto 
por valores acordados de muerte por cualquier causa, una primera hospitalización por falla cardíaca 
y cambio en la calidad de vida.  La dosis inicial de tratamiento fue 20 mg DNIS/37,5 mg H, tres veces 
al día, aumentando a una dosis máxima de 40 mg/75 mg tres veces diarias.  El estudio se detuvo 
prematuramente después de un seguimiento medio de 10 meses debido a una significativa reducción 
en la mortalidad del grupo placebo versus el grupo con DNIS/H (10.2% vs. 6.2%, p=0.02).  El puntaje 
compuesto primario medio fue significativamente mejor en el grupo DNIS-H que en el grupo placebo 
(-0.1±1.9 vs. -0.5±2.0, p=0.01; rango posible de valores, -6–2); Se encontró mejoría del 43% en la 
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supervivencia (HR 0.57, p=0.01, comparación de curvas por método de Log-rank); 33% de RRR en la 
primera hospitalización por falla cardíaca (16.4% Vs. 22.4%, p=0.001); y mejoría en la calidad de vida 
(cambio en el puntaje -5.6±20.6 vs. -2.7±21.2, con menores puntajes indicando mejor calidad de vida, 
p=0.02; rango posible de 0–105).

De la evidencia a la recomendación
En síntesis la información disponible sugiere que el uso de la combinación DNIS-H podría reducir la 
mortalidad por cualquier causa en pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección reducida, 
más aún, la combinación reduce este riesgo de forma significativa en la población autodenominada 
afrodescendiente, por otra parte, tiene un efecto significativo en la disminución del riesgo de 
hospitalización y la mejoría en la calidad de vida de este subgrupo poblacional.

Calidad de la evidencia
Al aplicar los criterios de calidad metodológica de la colaboración Cochrane para la evaluación de los 
ensayos clínicos controlados se encuentra que el estudio V-HeFT (553) presenta un riesgo de sesgos 
indeterminado, en cuanto al ocultamiento de la secuencia de aleatorización, dado que no se describen 
los procesos para garantizar esto, y en el informe selectivo de desenlaces, puesto que no se tiene 
información de los desenlaces preestablecidos en el protocolo de la investigación.  El estudio A-HeFT 
(555) presenta un riesgo bajo de sesgos en los seis puntos sugeridos a evaluar, se tiene duda respecto 
a la suspensión temprana del ensayo clínico, aunque lo consideramos como de riesgo bajo dado que 
se tenía establecido el mecanismo para la evaluación y suspensión temprana del ensayo y esta se 
presentó a solo 50 pacientes de la recolección total de la muestra. Por tanto consideramos que de 
forma global la evidencia incluida presenta un riesgo bajo de sesgos.

Al evaluar el cuerpo de la evidencia con la estrategia GRADE, se encuentra que para el desenlace 
de mortalidad la calidad de la evidencia es muy baja, dado esto por limitaciones del estudio V-HeFT 
(553) y se encuentra una calidad de evidencia moderada para hospitalización y baja para calidad de 
vida con base a los resultados del A-HeFT (555).  Al realizar el análisis en consideración únicamente 
de la población afrodescendiente se encuentra que la calidad de la evidencia para mortalidad y 
hospitalización es alta y calidad de vida moderada, con base en los resultados del estudio A-HeFT. Ver 
Anexo 6. Tablas de evidencia y anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Los efectos adversos más comunes reportados en los ensayos clínicos fueron la cefalea, el mareo, 
la hipotensión y nauseas, pudiendo llegar a estar presentes hasta en casi la mitad de los pacientes, 
incrementándose con el uso de dosis superiores del medicamento. Se reportó también incremento 
en artralgias que llevaban a la suspensión del tratamiento y elevación sostenida de anticuerpos 
antinucleares en el 2 al 3 % de los pacientes (553, 555).  Estos efectos hacen que la tolerancia al 
tratamiento se baja limitando la capacidad de alcanzar las dosis óptimas del medicamento puesto que 
solo un 68% logran este objetivo (555).

Balance entre beneficios y daños
Se encuentra reducción significativa en el riesgo de mortalidad y hospitalización en pacientes con 
insuficiencia cardíaca clase NYHA III o IV que han tenido respuesta insuficiente al tratamiento 
estándar, siendo superior a los posibles efectos adversos, que aunque frecuentes y limitadores de la 
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tolerancia, no se relacionan con desenlaces graves como incremento en mortalidad o disminución de la 
supervivencia.  Este efecto es más claro y de mejor calidad de evidencia en la población de pacientes 
autodenominados afrodescendientes, quienes son considerados población vulnerable en el territorio 
nacional. 

Se presentan limitaciones relacionadas con su uso en nuestro medio: 1. No está disponible en el 
sistema nacional de salud; 2. No se tiene experiencia de su utilización por médicos o pacientes; 3. Se 
desconocen los costos de la intervención en nuestro medio.  A pesar de esto hemos considerado con 
base en la evidencia externa que los costos de la intervención serían bajos y probablemente sería fácil 
de implementar y aceptado por las partes interesadas, dado que el uso de estrategias farmacológicas 
es el común de las alternativas para el tratamiento de esta condición médica lo que confiere experiencia 
indirecta y aceptabilidad indirecta.  Sin embargo, se deberá monitorizar estos ítems de implementarse 
la intervención.

Costo efectividad
Esta intervención no se encuentra disponible en nuestro medio en forma de combinación, por lo que 
no es posible realizar una evaluación de costos propia, ni se tiene disponible resultados de estudios de 
costo efectividad en nuestro medio.  Se tiene información de un estudio de costo efectividad con base 
en los resultados del A-HeFT (555) que sugiere que para el sistema de salud de los Estados Unidos de 
Norteamérica, la intervención es dominante y muy probablemente costoefectiva.  Esto podría sugerir 
que su inclusión en nuestro sistema de salud podría ser costoefectiva, aunque se requerirá de la 
respectiva evaluación económica para confirmar estos resultados.

Tabla 14. Otros medicamentos para manejo de la falla cardíaca

NOMBRE DOSIS INICIAL TITULACIÓN DOSIS
RECOMENDADA OBSERVACIÓN

OTROS

HIDRALAZINA 37.5mg qid 75 mg qid 75 mg qid Produce fatiga y mareo

DNT ISOSORBIDE 20 mg qid 40 mg qid 40 mg qid Produce cefalea

HID-ISO DOSIS FIJA 37.5 mg Hid/20 
mg DNT tid

75 mg Hid/40 mg 
DNT tid

75 mg Hid/40 mg 
DNT tid Produce cefalea y mareo

DIGOXINA 0.0625-0.250 mg 
qd Usar nomograma Usar nomograma

Concentración sérica reco-
mendada: 0.5-0.8 ng/mL; 
verapamilo, espironolactona y 
amiodarona aumentan la con-
centración sérica

IVABRADINA 5 mg bid 5 mg bid 7.5 mg bid Vigilar frecuencia cardíaca y 
aparición de fosfenos

FUROSEMIDA 20-40 mg qd 40-80 mg qd 40-240 mg qd

Dosis necesaria para obtener 
peso seco; vigilar diuresis, 
peso, electrolitos y función 
renal
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Figura 3.  Manejo Falla Cardiaca Crónica con Fracción de Eyección Reducida

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

Introducción
La falla cardíaca con fracción de eyección preservada se define como la presencia de signos y síntomas 
de esta enfermedad en presencia de una FE ≥40% y alteración estructural o funcional miocárdica. Esta 
entidad ha tomado gran importancia durante los últimos años por el incremento en la expectativa de 
vida y en la prevalencia de comorbilidades (556).  Se ha establecido que alrededor del 50% de los 
pacientes que se presentan con síntomas sugestivos de síndrome de falla cardíaca tienen la fracción 
de eyección preservada y los factores de riesgo difieren, puesto que se relaciona con aumento de la 
presión arterial sistólica, presencia de fibrilación auricular y sexo femenino.  Aunque en un principio se 
asoció con menor mortalidad, el seguimiento en algunas cohortes ha demostrado que puede incluso 
tener similar o mayor mortalidad a la fracción de eyección reducida (557).

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, espironolactona y digoxina en fracción de eyección 
preservada

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección preservada 
la administración de betabloqueadores IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con 
placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, a 12-24 meses?

Recomendación 37. Betabloqueadores 

Débil a favor Se sugiere el uso de betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca y FE >40% para 
disminuir la hospitalización por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 38. IECAS 

Débil a favor Se sugiere el uso de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina en pacientes 
con falla cardíaca y FE >40% para disminuir la mortalidad. 

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Recomendación 39. Digoxina 

Débil en contra No se sugiere la utilización digoxina en pacientes con falla cardíaca y FE >40%.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 40. Espironolactona

Débil en contra No se sugiere la utilización de espironolactona en pacientes con falla cardíaca y FE 
>40%.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Introducción
En los últimos años se han producido grandes avances en el tratamiento de la falla cardíaca con 
función reducida, logrando disminuir la mortalidad y la morbilidad gracias al tratamiento farmacológico 
y al desarrollo de dispositivos como el resincronizador y el desfibrilador implantable, sin embargo el 



Universidad de Antioquia182

pronóstico de los pacientes con falla cardíaca con función conservada continúa siendo ominoso, pues 
hasta la fecha los ensayos clínicos de diferentes terapias farmacológicas no han mostrado un impacto en 
los desenlaces clínicos de esta población (557).  A continuación se revisa la mejor evidencia disponible 
respecto al uso de los betabloqueadores, los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, 
los inhibidores del receptor de angiotensina, la espironolactona y la digoxina para el tratamiento de la 
falla cardíaca con función preservada (Ver gráfica 1).

Fundamentación de la evidencia 
Se realizó una búsqueda sistemática de la evidencia utilizando los términos restringida a ensayos 
clínicos y metaanálisis encontrando 117 estudios de los cuales se excluyeron  100 referencias porque 
no contestaban la pregunta, 6 porque existía mejor evidencia disponible,  6 porque existía evidencia 
más reciente y finalmente se  analizaron 5 estudios que respondieron la pregunta.

Descripción de la evidencia
Estudios de Efectividad 
Betabloqueadores
El estudio SENIORS (556) evaluó el uso de nebivolol en una población de pacientes ancianos con falla 
cardíaca, la mayoría tenían fracción reducida, no obstante, también se incluyeron 643 pacientes  con FE 
≥40% y se comparó la administración del medicamento vs. placebo durante un seguimiento promedio 
de 1.7 años, para evaluar el desenlace primario de mortalidad por todas las causas y hospitalizaciones 
de causa cardiovascular. El estudio no encontró diferencias en el desenlace primario compuesto (HR 
0.82 IC 95% 0.62-1.08), en la mortalidad de cualquier causa (HR 0.92 IC 95% 0.61–1.36), ni en el 
compuesto de mortalidad u hospitalización por falla cardíaca (HR 0.88 IC 95% 0.63–1.23) (3).

El estudio J-DHF (559) evaluó 245 pacientes mayores de 20 años, con diagnóstico de falla cardíaca con 
función preservada y comparó la administración de carvedilol vs. placebo con seguimiento de 3.2 años 
para evaluar el desenlace de mortalidad y hospitalizaciones por falla cardíaca.  Al finalizar el estudio 
no se encontraron diferencias en la mortalidad (RR 0.99 IC 95% 0.54–1.49), ni en las hospitalizaciones 
por falla cardíaca (RR 0.81 IC 95% 0.49–1.35).

El metaanálisis de Liu y cols. (560) incluyó estos dos estudios y concluye que no hay diferencias en la 
mortalidad con el uso de los betabloqueadores en pacientes con falla cardíaca con función preservada 
(RR 0.95 IC 95% 0.69–1.3), ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca (RR 0.83 IC 95% 0.58–1.21).

Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina
El estudio de Zi y cols. (561) evaluó la utilización de quinapril vs. placebo en una población de 74 
pacientes con FE ≥ 40% y síntomas de falla cardíaca, luego de un seguimiento promedio de 6 meses 
el estudio encontró que no existían diferencias en la mortalidad (OR 0.67 IC 95% 0.17–2.59). 

El  estudio de Cleland y cols. (562) evaluó el uso de perindopril vs. placebo en una población de 850 
pacientes con diagnóstico de falla cardíaca con función preservada, con un seguimiento promedio 
de 26 meses, al final de los cuales no se encontraron diferencias en la mortalidad (OR 0.89 IC 95% 
0.46–1.75), sin embargo se observó disminución en las hospitalizaciones por falla cardíaca (OR 0.61 
IC 95% 0.39–0.97).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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El metaanálisis de Fu y cols. (563) incluyó estos dos ensayos clínicos y varios estudios prospectivos 
donde se comparó el uso de I-ECAS vs. otros medicamentos y concluye que no existen diferencias en 
la mortalidad cardiovascular (OR 0.88 IC 95% 0.66–1.17), ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(OR 0.81 IC 95% 0.63–1.05). 

Antagonistas del Receptor de Angiotensina II
El estudio CHARM PRESERVED (564) evaluó la población de pacientes con falla cardíaca con función 
preservada, definida como FE>40% y clase funcional NYHA II–IV; la intervención fue la administración 
de candesartán vs. placebo para evaluar el desenlace compuesto de mortalidad y hospitalizaciones 
por falla cardíaca.  Luego de 3 años de seguimiento el estudio  no encontró diferencias significativas 
en el compuesto de muerte y hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.82 IC 95% 0.74–1, p=0.05).
 
El estudio I-PRESERVED (565) evaluó la administración de irbesartan vs. placebo en pacientes con 
FE ≥ 45%, clase funcional NYHA II-IV.  Luego de un seguimiento de 4 años el estudio concluye que 
no existen diferencias en la mortalidad y las hospitalizaciones por falla cardíaca (HR 0.95 IC 95% 
0.86–1.05).

A su vez el metaanálisis de Heran y cols. (566)  que incluyó estos dos estudios, concluye que no 
existen diferencias significativas en la mortalidad total (RR 1.02 IC 95% 0.93–1.12), en la mortalidad 
por causas cardiovasculares (RR 1.02,  IC 95% 0.9–0.14), ni en las hospitalizaciones por falla cardíaca  
(RR 0.90  IC 95% 0.81–1.00). 

Espironolactona
El estudio TOPCAT  (567) evaluó una población de pacientes mayores de 18 años, con FE ≥45% y 
que tenían cifras tensionales controladas (presión arterial sistólica <140 mmHg o menor de 160 mmHg 
si recibían 3 antihipertensivos), con antecedente de una hospitalización por falla cardíaca durante el 
último año o elevación de BNP o NT pro BNP (100 pg/ml o 360 pg/ml respectivamente).  Los pacientes 
se asignaron a la administración de espironolactona vs. placebo y se realizó un seguimiento promedio 
de 3.3 años al final de los cuales se encontró que no existían diferencias significativas para el desenlace 
primario compuesto de muerte de causas cardiovasculares, muerte súbita y hospitalizaciones por falla 
cardíaca  (HR 0.89 IC 95% 0.77–1.04).  Tampoco se observaron diferencias en la mortalidad de causas 
cardiovasculares (HR 0.9 IC 95% 0.73–1.12), aunque se observaron menos hospitalizaciones por falla 
cardíaca en el grupo asignado a la espironolactona (HR 0.83 IC 95% 0.69-0.99).  Adicionalmente, se 
realizó un análisis en el grupo de pacientes que tenían los péptidos natriuréticos elevados encontrando 
que en este grupo específico el desenlace primario fue significativamente menor (HR 0.65 IC 95% 
0.49–0.87). 

En el estudio Aldo-HF (568) en 422 pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección preservada 
fueron aleatorizados a recibir 25 mg diarios de espironolactona o placebo.  La definición de falla con 
fracción de eyección preservada ha sido cuestionada para este estudio, y sus desenlaces principales 
son sustitutos: cambios ecocardiográficos y mejoría del consumo de oxigeno (VO2) en la prueba de 
esfuerzo, aunque las hospitalizaciones se midieron como secundario.  La función diastólica mejoró 
por ecocardiografía con la intervención pero no la capacidad de ejercicio y las hospitalizaciones no se 
afectaron (OR 1.70 IC 95% 0.94 – 3-07).
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Para el desenlace de hospitalizaciones hicimos un metaanálisis con los resultados de los dos estudios, 
encontrado un OR combinado de 0.88 (IC 95% 0.73 – 1.07).

Digoxina
El estudio DIG (569) evaluó una población de 7.788 pacientes con falla cardíaca y los asignó a recibir 
digoxina vs. placebo; este estudio incluyó un grupo de 988 pacientes con fracción  de eyección ≥45%.  El 
desenlace primario fue el compuesto de muerte más hospitalizaciones por falla cardíaca y se realizaron 
análisis en los menores y mayores de 65 años, sin que se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas (HR 0.92 IC 95% 0.42–2.03 y 2.27 IC 95% 1.17–4.38, respectivamente); tampoco se 
encontraron diferencias en las hospitalizaciones por falla cardíaca  (HR 0.63 IC 95% 0.23–1.78 y 2.82 
IC 95% 1.18–6.69). 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Para valorar la calidad de la evidencia por método GRADE para los betabloqueadores se utilizó el 
metaanálisis de Liu (560); hay imprecisión importante por tamaño de muestra reducido y evidencia 
indirecta por considerarse solo pacientes de más de 73 años, la dosis del medicamento en el estudio 
japonés incluido es insuficiente y el otro es un análisis post hoc del estudio SENIORS.  La evidencia 
fue calificada como baja. 

En los IECAS se utilizó el metaanálisis de Fu (563); hay sesgo de selección en 3 de los estudios 
incluidos, algunos de los estudios no son contra placebo sino comparando con otra terapia y los 
intervalos de confianza son amplios por tamaño muestral reducido.  La evidencia se calificó como muy 
baja. 

Para los bloqueadores del receptor de angiotensina se utilizó el metaanálisis de la Colaboración 
Cochrane de Heran (566), se considera alta por tratarse de estudios clínicos aleatorizados con bajo 
potencial de sesgos. 

El estudio de Hastrim (568) se usó para valorar la evidencia sobre digoxina, se considera evidencia 
indirecta por ser un subestudio del DIG, solo en el subgrupo de pacientes ancianos y con imprecisión, 
por lo que se consideró con calidad de la evidencia baja.

Para antialdosterónicos se utilizó el estudio TOPCAT (567), estudio aleatorizado controlado con 
bajo potencial de sesgos.  Para el desenlace de hospitalización por falla cardíaca el GDG hizo un 
metaanálisis uniendo los datos del-estudio ALDO-DHF (569).  La calidad de la evidencia se consideró 
alta. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Los pacientes que inician el  tratamiento con betabloqueadores pueden presentar una tendencia al 
empeoramiento de los síntomas durante los primeros 120 días, sin embargo este efecto es transitorio, 
no amerita suspender el tratamiento y puede mejorar al incrementar la dosis del diurético (560).

Los efectos adversos de la terapia con inhibidores de la ECA son la hipercalemia que ocurre en el 3.3% 
de los casos, la tos que puede ocurrir hasta en el 20% de los pacientes y el edema angioneurótico que 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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se presenta en el 0.3% de los casos (563).  Los ARA II son mejor tolerados, la tos como efecto adverso 
se ha reportado en el 3.2% de los pacientes y el angioedema en el 0.1% de los casos. Sin embargo la 
hipotensión (2.5%) y la hipercalemia  (5.2%) son más frecuentes que con el uso de los I-ECAS (566). 
El estudio DIG (569) encontró un aumento del 4% en las hospitalizaciones por angina inestable a 30 días 
en el grupo asignado a digoxina.  El estudio TOPCAT (567) encontró una incidencia de hipercalemia 
del 18% vs. 9% y 10.2% de los pacientes duplicó los valores iniciales de creatinina vs. 7% en el grupo 
placebo. 

Costo efectividad 
No existen estudios de costo efectividad evaluando la utilidad de los tratamientos mencionados para la 
falla cardíaca con función preservada.

Balance entre beneficios y daños
Los estudios mencionados no han demostrado beneficio de la administración de un grupo farmacológico 
específico en el tratamiento de la falla cardíaca con función preservada y no están exentos de 
efectos adversos por lo cual el tratamiento de esta enfermedad debe estar dirigido al control de las 
comorbilidades.

Figura 4. Manejo Falla cardíaca crónica con fracción de eyección preservada
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Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo de resincronización en NYHA I-II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional 
NYHA I-II con QRS >120 milisegundos y fracción de eyección <35%, la implantación de dispositivo 
para terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación
priorizada

41.  Dispositivo de resincronización en NYHA I-II

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de dispositivo para terapia de resincronización con o 
sin cardiodesfibrilador implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II, a pesar de manejo 
médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, antialdosterónico 
y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos por bloqueo de rama izquierda del 
haz de His y FE <35%. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
La activación eléctrica del corazón inicia con la despolarización del nodo sinusal, su transmisión 
permite la actividad mecánica auricular, posterior al evento eléctrico, y en forma secuencial la de los 
ventrículos, lo que asegura adecuado llenado de las cavidades y por lo tanto la generación de un 
gasto cardíaco óptimo (570).  El retraso de la conducción del impulso ya sea aurículo-ventricular o 
interventricular, altera el patrón de contracción perdiendo la sincronía, con el subsecuente riesgo de 
deterioro de la función sistólica.  

En pacientes con bloqueo de rama izquierda del haz de His (BRIHH), la activación del ventrículo 
izquierdo se produce en forma tardía a través del ventrículo derecho; la activación del septum anterior 
precede a la inferoseptal, con activación tardía de la región inferior y lateral del ventrículo izquierdo.  
Adicionalmente, el BRIHH está asociado con apertura aortica tardía, cierre de la válvula aortica 
y apertura de la valvular mitral.  Todas esas alteraciones están relacionadas con el desarrollo de 
disincronía, deterioro de la función sistodiastólica y desarrollo de síndrome de falla cardíaca (571).

De los pacientes con síndrome de falla cardíaca, el 15% tiene retraso de la conducción intra 
o interventricular y en estados funcionales avanzados puede llegar hasta el 30%, sea por BRIHH 
o menos frecuentemente por bloqueo de rama derecha (BRDHH) o alteración no específica de la 
conducción.  Estas alteraciones no solo han sido asociadas con deterioro de la función sistólica, sino 
con mayor mortalidad, como lo demuestran algunos estudios al respecto, sin embargo luego de ajustar 
por otras variables tales como sexo, clase funcional NYHA, presión arterial sistólica, duración de la falla 
cardíaca, fracción de eyección, presencia de dispositivo y el uso de betabloqueadores, el riesgo solo 
persiste significativo en pacientes con BRIHH de reciente inicio (572).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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En 1994 se describieron los primeros casos de implantación de dispositivos con un electrodo en la 
aurícula derecha, en el ventrículo derecho y en el ventrículo izquierdo, a través del seno coronario, 
con capacidad para estimulación aurículo-biventricular con resultados alentadores que permitieron el 
desarrollo tecnológico necesario para convertir a esta estrategia terapéutica en una posibilidad real 
para los pacientes con falla cardíaca, con mínimas complicaciones durante la implantación y escasos 
eventos adversos (570).

Se hace imperativo en la época de la terapia de resincronización cardíaca definir en forma adecuada 
la presencia del trastorno de conducción. Los criterios para el diagnóstico de BRIHH completo son: 1. 
Duración del QRS >120 mseg, 2. muesca en la onda R en derivaciones I, aVL, V5 y V6, 3. Ausencia 
de ondas q en derivación DI, V5 y V6, ocasionalmente puede estar presente en aVL, 4. Tiempo pico 
de onda R mayor de 60 mseg en derivaciones V5 y V6 y normales en V1, V2 y V3, 5. Cambios de 
segmento ST y onda T en dirección opuesta al QRS, 6. Onda T positiva en derivaciones con QRS 
positivo puede ser normal (concordancia positiva), 7. Segmento ST deprimido y/o onda T negativa en 
derivaciones con QRS negativo es anormal (concordancia negativa), 8. La apariencia del eje del QRS 
en el plano frontal puede cambiar a la derecha, a la izquierda o superior, en algunos casos dependiente 
de frecuencia (573). 

A pesar de la demostración del beneficio de la utilización de la terapia de resincronización un porcentaje 
no despreciable de pacientes, que puede alcanzar el 30% en algunos estudios, no obtienen mejoría 
con la implantación del dispositivo, por lo que se han explorado algunos factores determinantes de 
la falta de respuesta.  Los pacientes que mejor responden usualmente son mujeres, la etiología de 
la falla cardíaca no es isquémica, tienen QRS más anchos y evidencia de disincronía mecánica; por 
el contrario, quienes menos responden usualmente están en clase funcional IV y tienen historia de 
taquicardia ventricular (574).  Aunque tanto los pacientes con cardiomiopatía isquémica como los no 
isquémicos responden a la terapia, está claro que esta es mayor en los pacientes que no tienen 
enfermedad coronaria asociada (575). 

La evidencia sugiere que la terapia de resincronización tiene efectos importantes en la disminución 
de la morbilidad y mortalidad en un grupo importante de pacientes con síndrome de falla cardíaca, 
particularmente en esta última, en la que se ha demostrado reducción del 29% en la mortalidad total 
(OR 0.71 IC 95% 0.57–0.88) y la relacionada con progresión de la falla cardíaca del 38% (OR 0.62 IC 
95% 0.45–0.84), sin afectar la causada por muerte súbita (OR 1.04 IC 95% 0.73–1.22) (576).

La implantación de un marcapasos para estimulación eléctrica cardíaca con tres electrodos, conocido 
comúnmente como resincronizador, se ha convertido en una terapia útil en algunos pacientes con 
síndrome de falla cardíaca.  Los electrodos son implantados en la aurícula derecha, el ventrículo 
derecho y el ventrículo izquierdo, a través del seno coronario o vía epicardica por minitoracotomía 
(577), con el objetivo de revertir la disincronía mecánica relacionada con los trastornos de conducción, 
especialmente con BRIHH.  La mayoría de estudios iniciales evaluaron la efectividad de la terapia en 
fases avanzadas de la enfermedad y en forma más reciente en las fases iniciales.  

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y la búsqueda manual en las guías seleccionadas (2012 EHRA/HRS 
expert consensus statement on cardiac resynchronization therapy in heart failure: implant and follow-
up recommendations and management (578), 2013 ESC Guidelines on cardiac pacing and cardiac 
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resynchronization therapy (579), ACCF/HRS/AHA 2013 Appropriate Use Criteria for Implantable 
Cardioverter-Defibrillators and Cardiac Resynchronization Therapy (580), Canadian Cardiovascular 
Society Guidelines on the Use of Cardiac Resynchronization Therapy: Evidence and Patient Selection 
(581), 2010 Focused Update of ESC Guidelines on device therapy in heart failure An update (582) 
e, Indications for Cardiac Resynchronization Therapy: 2011 Update From the Heart Failure Society 
of America Guideline Committee (583)) recuperó 188 artículos de los cuales se evaluaron como 
resumen 177 y se analizaron 11 estudios completos, de los cuales se incluyó uno en el análisis por ser 
revisión sistemática con las características de la pregunta; de la búsqueda manual libre se encontraron 
9 estudios relacionados de los cuales fueron revisados en forma completa 4 que se incluyeron en 
la evidencia, y de las guías de práctica clínica se encontraron los mismos artículos, se tomaron en 
conjunto para análisis de la evidencia y soporte bibliográfico.  Se excluyeron revisiones sistemáticas 
generales, es decir, incluían pacientes con todos los estados funcionales o comparaciones con terapia 
de resincronización versus cardiodesfibrilador implantable. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 
y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
De los estudios primarios se consideraron para su análisis los siguientes: MIRACLE ICD (584), 
REVERSE (585), RAFT (586) y MADIT CRT (587) y una revisión sistemática que los incluye a todos 
(588). 

MIRACLE ICD II
Estudio publicado en Circulation en 2004 (584) incluyo 222 pacientes con síndrome de falla cardíaca, 
estado funcional II, FE <35%, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 mm, QRS 
mayor de 130 milisegundos, manejo médico óptimo, el cual incluía diurético, inhibidor de la enzima 
convertidora de angiotensina (IECA) o bloqueador de los receptores de angiotensina II (ARA II), digital y 
betabloqueadores estables al menos por un mes, excepto el betabloqueador que no debía modificarse 
en los últimos 3 meses, y que tuvieran indicación para la implantación de un cardiodesfibrilador.  Se 
asignó en forma aleatoria a un grupo de intervención con cardiodesfibrilador implantable (CDI) y terapia 
de resincronización activa (TRC) y un grupo control con solo CDI.  El tratamiento fue enmascarado 
para el paciente y para el médico tratante y en cada sitio un electrofisiólogo programaba el dispositivo 
y realizaba las pruebas necesarias para determinar el modo de programación asignada.  Para el 
grupo con TRC, el dispositivo fue programado en un modo que permitiera estimular ambos ventrículos 
después de sensar la actividad auricular a frecuencias menores o iguales a 130 latidos por minuto; 
se permitió estimulación auricular con frecuencias menores o iguales a 35 latidos por minuto.  Para el 
grupo con CDI se programó para permitir estimulación auricular o ventricular solo si la frecuencia era 
menor o igual a 35 latidos por minuto. 

Se realizaron revisiones periódicas al mes, 3 y seis meses.  El desenlace primario fue el cambio de 
consumo de oxigeno pico del basal a los seis meses; los desenlaces secundarios fueron el cambio en 
la relación de VE/VCO2 en la prueba de esfuerzo cardiopulmonar, la clase funcional NYHA, calidad de 
vida, prueba de caminata de 6 minutos, el volumen del ventrículo izquierdo y la fracción de eyección y 
la respuesta clínica, asignada  a tres grupos: empeoramiento, mejoría o sin cambio.

Se realizaron 191 implantes con éxito, 1 paciente falleció y 4 tuvieron desalojo del electrodo.  Se 
incluyeron 98 pacientes en el grupo control y 82 en el grupo de TRC.  A los seis meses de seguimiento 
se observó mejoría en el grupo de TRC en el tiempo de ejercicio, prueba de caminata de 6 minutos 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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y consumo de oxigeno pico, sin embargo no tuvo significancia estadística (p=0.56, 0.59 y 0.87, 
respectivamente).  Hubo mejoría de la relación VE/VCO2 en forma significativa (p=0.01), al igual que en 
los volúmenes sistólico y diastólico del ventrículo izquierdo (p=0.04, 0.01, respectivamente) y la clase 
funcional NYHA (p=0.05).  Se demostró mejoría en la respuesta clínica en el 58% de los pacientes en 
el grupo de TRC comparado con solo 36% en el grupo control (p=0.01).  Durante el seguimiento a 6 
meses se detectaron taquicardia o fibrilación ventricular en el 26% de los casos en el grupo control y 
22% en el de TRC.  Dos pacientes murieron en el grupo control y dos en el TRC.

REVERSE
Estudio publicado en el Journal of The American College of Cardiology en 2008 (585) ingresó 684 
pacientes, a los cuales se les implantó el dispositivo a 621 y se asignaron en forma aleatoria 610 
pacientes, 419 en el grupo activo y 191 en el control.  Los pacientes tenían síndrome de falla cardíaca 
en etapa C, estado funcional NYHA I o II en los 3 meses previos, ritmo sinusal, QRS >120 milisegundos, 
FE ≤40%, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 mm y manejo medico optimo, con 
IECAs o ARA II y betabloqueador al menos por 3 meses.  Se excluyeron pacientes con estado funcional 
NYHA III o IV en los tres meses previos, hospitalizados por descompensación de falla cardíaca, que 
tuvieran necesidad de estimulación con marcapasos o fuera portador de marcapasos o que tuvieran 
arritmias auriculares permanentes.

Los pacientes fueron asignados en forma aleatoria a dos grupos, a razón 2:1, como TRC on y TRC 
off, seguidos por doce meses, tiempo en el cual podía cruzarse, excepto en Europa que no se permitió 
hasta los 24 meses.  Podían tener un CDI de acuerdo a indicaciones específicas.  Los pacientes 
asignados a TRC on se programaron en un modo que permitía estimular ambos ventrículos e inhibir la 
estimulación auricular a menos que la frecuencia fuese menor de 35 latidos por minuto y en el grupo 
TRC off se programó parta evitar estimulación auricular o ventricular a menos que la frecuencia fuese 
menor de 35 latidos por minuto.  Se revisaron al mes, 3, 6 y 12 meses.  Se aseguró el enmascaramiento 
para el paciente y el personal médico que evaluaba los desenlaces, mas no para los electrofisiólogos.  
El desenlace primario fue la respuesta clínica, la cual clasificaba los pacientes en uno de tres grupos: 
empeoramiento, mejoría y sin cambio.  Los pacientes se clasificaron como empeoramiento si morían, 
eran hospitalizados por descompensación de falla cardíaca, cambiaban de grupo, interrumpían el 
tratamiento enmascarado, empeoraba el estado funcional NYHA o su sintomatología.  Se clasificaban 
como mejoría si no empeoraban y demostraban mejoría del estado funcional y/o reportaban mejoría 
de su sintomatología. Los pacientes que no cumplían criterios de mejoría o empeoramiento fueron 
clasificados como sin cambio.  Debido a que se incluyeron pacientes en clase NYHA I se utilizó la 
clasificación de empeoramiento para comparar los grupos.  El desenlace secundario fue el índice de 
volumen de fin de sístole del ventrículo izquierdo. 

El análisis se realizó por intención a tratar, con prueba a dos colas, poder del 80% para detectar 
diferencia del 12.1% en el desenlace clínico, lo que arrojó un tamaño de muestra de 512 sujetos y 
diferencia de 8.11 ml/m2 en el cambio del índice de volumen para lo que se necesitaban 483 sujetos, por 
lo que se determinó un tamaño final de 683 pacientes, calculando tasa de deserción entre la asignación 
aleatoria y la implantación del 25%.  Se analizó supervivencia con Kaplan Meier para hospitalización 
y muerte. 

Se ingresaron 684 pacientes, de los cuales se les implantó el dispositivo a 621, 429 en On y 191 
en Off.  Las características basales fueron similares en los dos grupos.  El 97% de los pacientes 
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recibían un IECA o ARA II, el 35% dosis máximas de betabloqueador y el 60% al menos el 50% de la 
dosis recomendada por guías, en promedio la FE fue de 26.7±7%, el diámetro diastólico del ventrículo 
izquierdo de 66.9±8.9 mm, el QRS de 153±22 ms; el 83% se les implantó CDI + TRC y 17% solo TRC, 
sin diferencia del CDI entre los grupos (86% Off versus 82% On).

De los 419 pacientes asignados al grupo TRC 16% empeoraron en comparación al 21% de los 191 
pacientes controles (p=0.1).  El índice del volumen ventricular izquierdo cambió -18.4±29.5 ml/m2 en el 
grupo activo versus -1.3±23.4 ml/m2 en el control (p<0.0001); la reducción fue tres veces mayor en el 
grupo de pacientes con etiología no isquémica.

Se hospitalizaron 222 pacientes durante los 12 meses, de los cuales hubo 17 relacionadas a 
falla cardíaca en el grupo activo versus 15 en el control; el tiempo a la primera hospitalización fue 
significativamente más tarde en el grupo activo (HR 0.47, p= 0.03).  Hubo 12 muertes en total, el 2.2% 
en el grupo activo versus 1.6% en el control (p= 0.63).  La prueba de caminata de 6 minutos fue en 
promedio de 12.7±102.4 versus 18.7±105.2 (p=0.52) y el cambio en la calidad de vida por el puntaje 
de Minnesota fue de -8.4 ±17.1 versus -6.7±15.9 (p=0.26).

RAFT
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en 2010 (586) incluyó 1.798 pacientes seguidos 
en promedio por 40 meses.  Los pacientes tenían síndrome de falla cardíaca estado funcional NYHA 
II y III, FE <30%, QRS mayor o igual a 120 milisegundos o mayor de 200 milisegundos si era por 
marcapasos, en ritmo sinusal o fibrilación o flutter auricular con respuesta en reposo menor o igual a 
60 latidos por minuto y menor de 90 en la prueba de caminata de 6 minutos o con ablación del tejido de 
unión, con manejo médico óptimo e indicación de CDI para prevención primaria o secundaria.  Luego 
de que se demostrara beneficio de la terapia en pacientes con estado funcional NYHA III, solo se 
siguieron incluyendo pacientes en NYHA II. 

Los pacientes fueron asignados en forma aleatoria, 1:1, al grupo de CDI versus CDI+TRC con 
programación para minimizar la estimulación por el CDI y estimular en TRC.  Se revisaron al mes, 
6 meses y 18 meses.  El desenlace primario fue muerte de cualquier causa u hospitalización por 
falla cardíaca y el secundario el compuesto de muerte de cualquier causa, muerte cardiovascular 
y hospitalización por falla.  El análisis fue por intención a tratar, con poder del 85% para detectar 
reducción del riesgo relativo del 25% en el desenlace primario, prueba a dos colas con alfa de 0.05; se 
hizo análisis de supervivencia con Kaplan Meier y comparación con long Rank test; se utilizó también 
un modelo de regresión de Cox y análisis interino de O’Brien-Fleming.

Se incluyeron 904 pacientes al grupo de CDI y 894 al grupo de CDI+RCT.  Las características basales 
eran similares entre los dos grupos; recibían betabloqueador el 89% del grupo control versus 90.4% del 
activo, estado funcional NYHA II 80.8% versus 79.2%, tenían morfología de BRIHH 71.1% vs. 72.9% 
y estimulación por marcapasos 7.4% versus 7.6%.  El desenlace primario, muerte u hospitalización 
por falla, ocurrió en el 40.3% del grupo control versus 33.2% en el activo (HR 0.75 IC 95% 0.64 –0.87, 
p<0.001), la muerte de cualquier causa en el 26.1% versus 20.8% (HR 0.75 IC 95% 0.62 –0.91 p= 
0.003), muerte de causa cardiovascular 17.9% versus 14.5% (HR 0.76 IC 95% 0.60 –0.96 p=0.02) y 
la hospitalización por falla 26.1% versus 19.5% (HR 0.68 IC 95% 0.56 –0.83, p<0.001).  En un análisis 
pre-especificado se comparó el efecto de acuerdo a la clase funcional NYHA II (80%) versus III (20%), 
sin encontrar diferencias en ninguno de los desenlaces evaluados. (p=0.91).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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MADIT CRT
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en el 2009 (588), incluyó 1.820 pacientes 
seguidos por 4.5 años y a largo plazo como registro por 7 años (589).  Se incluyeron pacientes con 
síndrome de falla cardíaca, mayores de 21 años, con estado funcional NYHA I o II si tenía etiología 
isquémica o solo NYHA II si era no isquémico, en ritmo sinusal, con FE menor del 30%, QRS mayor 
de 130 milisegundos e indicación de CDI.  Se excluyeron pacientes con indicación para TRC, con 
marcapasos o CDI o TRC, en estado funcional NYHA III o IV, historia de cirugía de puentes coronarios 
o intervención percutánea, infarto de miocardio en los últimos 3 meses o fibrilación auricular en el mes 
previo. 

El desenlace primario fue muerte o eventos no fatales relacionados con falla cardíaca; el análisis fue 
por intención a tratar, con poder del 95% para detectar un HR de 0.75, prueba a dos colas con alfa de 
0.05; se incluyó análisis de supervivencia con Kaplan Meier y log Rank test estratificado por centro y 
etiología isquémica.  También se realizó análisis de regresión de Cox.   

Las características basales fueron similares, el 45.1% fueron de etiología no isquémica y dentro de 
la isquémica el 15.5% versus 14% estuvieron en NYHA I y 39.4% versus 41% en NYHA II.  El 10% 
de los sujetos incluidos tuvieron historia de estado funcional NYHA III más de tres meses previos a la 
inclusión.  La mayoría de pacientes recibían IECAS o ARA II, betabloqueadores y diurético.

El desenlace primario ocurrió en el 17.2% del grupo TRC+CDI versus en el 25.3% del grupo CDI (HR 
0.66 IC 95% 0.52–0.84); de esos se presentaron 36 muertes y 151 relacionados a falla cardíaca en el 
grupo TRC+CDI y 18 muertes y 167 eventos relacionados a falla cardíaca en el control (para muerte 
HR 1 IC 95% 0.69–1.44, p=0.99; para eventos de falla HR 0.59 IC 95% 0.47–0.74, p<0.001).  En la 
extensión del seguimiento como registro se encontró que en pacientes con BRIHH la mortalidad fue del 
18% en el grupo TRC+CDI versus 29% en CDI (HR 0.59 IC 95% 0.43–0.80 p<0.001).

La revisión sistemática de Stangeli y cols. (588) del 2011, concluye que entre los pacientes con NYHA 
II, la terapia de resincronización cardíaca reduce la mortalidad y el riesgo de eventos de insuficiencia 
cardíaca, reversa el remodelado del ventrículo izquierdo y retrasa la progresión de los síntomas de 
insuficiencia cardíaca.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Los 4 estudios incluidos en el metaanálisis son de buena calidad metodológica, todos fueron ensayos 
clínicos con asignación aleatoria, con doble enmascaramiento, análisis por intención a tratar, los más 
recientes con registro en Clinical Trials (excepto el MADIT CRT), aunque patrocinados por la industria no 
parece haber injerencia en el análisis de los datos y no se reportaron conflicto de intereses importantes; 
se definieron claramente criterios de inclusión y exclusión, los desenlaces primarios fueron relevantes 
y puede asimilarse como protocolos controlados simulados puesto que el dispositivo era implantado 
en todos los pacientes y la diferencia radica en que se activa en unos y en otros no (SPIRIT checklist). 
Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.
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Eventos adversos
El dispositivo para terapia de resincronización cardíaca se implanta con una técnica similar a la de 
los marcapasos convencionales, en un bolsillo subcutáneo, prepectoral, por disección o punción se 
avanzan tres electrodos a través de la subclavia, usualmente izquierda en la primera ocasión.  Uno 
de los electrodos se ubica en la auriculilla derecha, otro en el ventrículo derecho y el último para 
estimulación del ventrículo izquierdo a través del seno coronario, en la vena posterolateral o lateral.  
Dada la técnica se pueden presentar diversas complicaciones, sin embargo su tasa es relativamente 
baja, con tendencia a la disminución en el tiempo dado el avance en la tecnología y la depuración de 
la técnica, especialmente de canulación del seno coronario.  Una revisión sistemática de los ensayos 
clínicos aleatorizados muestra mortalidad intrahospitalaria de 0.7%, neumotórax 0.9%, complicaciones 
relacionadas al seno coronario del 2%, hematoma del sitio operatorio o sangrado del 2.4% y desalojo 
del electrodo alrededor del 5.7% (590).

Balance entre beneficios y riesgos
La calidad de la evidencia se consideró moderada dado que el grupo de pacientes con estado funcional 
NYHA I es relativamente bajo y casi toda la información se circunscribe al estado funcional NYHA II, los 
resultados son importantes en la disminución de desenlaces, aunque no es de bajo costo si es costo 
efectivo y seria aceptado por las partes interesadas por su efecto sobre los eventos relacionados a falla 
cardíaca que impactan calidad de vida (591).

Costo efectividad
La TRC+TE no es una alternativa costo efectiva para el caso colombiano en  pacientes con FC como 
resultado de una DSVI, en ritmo sinusal, estadio funcional NYHA I-II con QRS mayor a 120ms, FE 
menor al 35%, disincronía cardíaca a pesar del manejo con TFO, y que enfrentan riesgo de muerte 
súbita. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones basada 
en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad 
realizados.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA III-IV ambulatorio con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para 
terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación
priorizada

42.  Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV

Fuerte a favor

Se recomienda la utilización de dispositivo para terapia de resincronización con o sin 
cardiodesfibrilador implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome de 
falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III o IV ambulatorio, a pesar 
de manejo médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, 
espironolactona y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos por bloqueo de 
rama izquierda del haz de His, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 
mm y fracción de eyección <35%.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 43 artículos: 27 en pubmed, 10 en EMBASE y 6 en Cochrane, 
de los cuales 43 se evaluaron por resumen y 11 se analizaron completos. La búsqueda manual, en 
guías de práctica clínica que abordan el tema, de estudios primarios y secundarios (2012 EHRA/HRS 
expert consensus statement on cardiac resynchronization therapy in heart failure: implant and follow-
up recommendations and management (592), 2013 ESC Guidelines on cardiac pacing and cardiac 
resynchronization therapy (593), ACCF/HRS/AHA 2013 Appropriate Use Criteria for Implantable 
Cardioverter-Defibrillators and Cardiac Resynchronization Therapy (594), Canadian Cardiovascular 
Society Guidelines on the Use of Cardiac Resynchronization Therapy: Evidence and Patient Selection 
(595), 2010 Focused Update of ESC Guidelines on device therapy in heart failure An update (596), 
Indications for Cardiac Resynchronization Therapy: 2011 Update From the Heart Failure Society of 
America Guideline Committee (597)) identifico los mismos artículos. Se tomaron en conjunto para 
análisis de la evidencia y soporte bibliográfico.  Se excluyeron las revisiones sistemáticas generales que 
incluían pacientes con todos los estados funcionales o comparaciones con terapia de resincronización 
versus cardiodesfibrilador implantable. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de 
selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
De los estudios primarios se consideraron para su análisis los siguientes: MUSTIC (598), MIRACLE 
(599), MIRACLE ICD (600), COMPANION (601), CARE HF (602) CONTAK CD (603) y una revisión 
sistemática que los incluye a todos (604).

MUSTIC
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en 2001 (598) incluyo 67 pacientes con síndrome 
de falla cardíaca, de los cuales se asignaron en forma aleatoria 58, estado funcional NYHA III, FE <35%, 
diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 60 mm, ritmo sinusal con QRS >150 milisegundos 
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y manejo médico óptimo, el cual incluía al menos IECA y un diurético.  Se excluyeron pacientes con 
cardiomiopatía hipertrófica, sospecha de miocarditis aguda, enfermedad valvular susceptible de reparo 
quirúrgico, síndrome coronario agudo o revascularización en los últimos 3 meses, hipertensión arterial 
resistente, EPOC severo, imposibilidad para caminar, expectativa de vida menor a un año e indicación 
para la implantación de un cardiodesfibrilador.

Los pacientes que se asignaron al grupo de TRC se les permitió, luego de un mes de observación 
posimplantación para verificar estabilidad de la falla cardíaca,  estimulación aurículo biventricular 
(activo); fueron comparados con un grupo en el que solo se permitió estimulación ventricular a una 
frecuencia menor de 40 latidos por minuto (inactivo), los cuales se cruzaron luego de 12 semanas.  El 
desenlace primario fue la prueba de caminata de 6 minutos; los desenlaces secundarios fueron calidad 
de vida, el consumo de oxigeno pico, hospitalización por falla cardíaca, preferencia del paciente con 
respecto a la estimulación y mortalidad. 

Las características basales fueron similares, aunque son parcos en su reporte.  Se incluyeron 29 
pacientes en cada grupo, todos en NYHA III, el 87% con BRIHH, la FE fue de 23±7 % y el diámetro de 
fin de diástole de 73±10 mm.  Hubo diferencia significativas en las hospitalizaciones por falla cardíaca 
(3 vs. 9 p<0.03), caminata de 6 minutos (399.2±100.5 vs. 325.7±134.4, p<0.001), consumo pico de 
oxigeno (16.2±4.7 vs. 15±4.9, p=0.029), calidad de vida (29.6±21.3 vs. 43.2±22.8, p<0.001). Solo hubo 
3 muertes.

MIRACLE
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en 2002 (599) incluyó 453 pacientes con 
síndrome de falla cardíaca, de los cuales se asignaron en forma aleatoria 225 al grupo control y 228 al 
grupo de TRC.  Los pacientes fueron elegibles si estaban en clase funcional NYHA III o IV, FE <35%, 
diámetro de fin de diástole de 55 mm o más, QRS de 130 milisegundos o más y prueba de caminata 
de 6 minutos de 450 metros o menos, con manejo médico óptimo, que incluía diurético, IECA o ARA 
II, y usualmente digital y betabloqueadores.  Las dosis de medicamentos debían estar estables por al 
menos un mes, excepto los betabloqueadores que se requería al menos tres meses. 

Los criterios de exclusión fueron estimulación con marcapasos, CDI o contraindicación para estimulación 
eléctrica, isquemia cardíaca o cerebral en los tres meses previos, arritmia auricular, presión arterial 
sistólica mayor de 170 mmHg o menor de 80 mmHg, frecuencia cardíaca mayor de 140 latidos por 
minuto, creatinina mayor de 3 mg/dL y aminotransferasa más de tres veces el límite superior de lo 
normal.

A los pacientes que cumplieron criterios se les implantó el dispositivo en forma convencional incluyendo 
un electrodo en una vena cardíaca distal a través del seno coronario y se asignaba a uno de los 
dos grupos por seis meses.  Los desenlaces primarios fueron la clase funcional NYHA, calidad de 
vida y prueba de caminata de 6 minutos; los desenlaces secundarios fueron consumo de oxigeno 
pico, tiempo en la banda sin fin, fracción de eyección y dimensión ventricular diastólica, severidad de 
la regurgitación mitral, duración del QRS y respuesta clínica.  Adicionalmente, se analizó muerte o 
empeoramiento de la falla cardíaca y el número de días de hospitalización.

El análisis fue por intención a tratar, con poder del 80% para detectar diferencias en la clase funcional 
NYHA de 0.75, en calidad de vida de 13 puntos y 50 metros en la caminata de 6 minutos, con prueba 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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a dos colas, y p<0.05 para los tres desenlaces, <0.025 para dos de ellos y de 0.0167 para uno.  Para 
los desenlaces secundarios se utilizó valor de p <0.05.

Se ingresaron 453 pacientes al estudio, 225 asignados al grupo control y 228 a TRC.  Los grupos fueron 
similares en las características basales. De los 225 pacientes del grupo control, 24 no completaron los 
seis meses de seguimiento, 16 murieron, 2 fueron trasplantados, 1 tuvo complicaciones relacionadas al 
dispositivo y 5 se consideraron pérdidas; de los 228 del grupo control 13 no completaron el seguimiento: 
12 murieron y 1 tuvo complicaciones relacionadas al dispositivo. 

Los pacientes en el grupo de TRC tuvieron mejoría en la caminata de seis minutos, calidad de vida 
y clase funcional NYHA (p=0.005, p=0.001 y p<0.001, respectivamente). La respuesta clínica fue 
favorable en el grupo de intervención, dado que mejoraron el 67% vs. 39% en el control y empeoraron 
16% vs. 27%, respectivamente (p<0.001).  En el análisis de intención a tratar hubo 16 muertes en el 
grupo control vs. 12 en TRC; 50 hospitalizaciones por falla cardíaca en 34 pacientes en el grupo control 
y solo 25 hospitalizaciones en 18 pacientes en el grupo intervenido.  En análisis de tiempo al primer 
evento el 20% de los pacientes del grupo control murieron o fueron hospitalizados por falla cardíaca 
versus 12% del grupo activo (p=0.03).  De los 571 pacientes 4 no tuvieron asignación aleatoria por 
eventos adversos durante la implantación, 4% tuvieron disección del seno coronario y 2% ruptura de 
este.

MIRACLE ICD
Estudio publicado en JAMA en el 2003 (600) ingresó 369 pacientes, asignación aleatoria, doble 
enmascaramiento, paralelo, controlado.  Los criterios de inclusión fueron: >18 años, clase funcional 
NYHA III o IV, FE <35%, QRS >130 milisegundos, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo >55 mm 
y manejo médico estable por al menos un mes y que tuvieran indicación para CDI.  El manejo médico 
incluía un IECA o ARA II con dosis estable por al menos un mes y si tomaba betabloqueador debía 
haberse iniciado por lo menos tres meses antes; no se permitió el inicio de betabloqueador durante el 
estudio.

A los pacientes que cumplían criterios de ingreso se asignaban en forma aleatoria y se programaba 
en el grupo de TRC con sensado auricular y estimulación biventricular a frecuencias menores de 
130 latidos por minuto, estimulación auricular a frecuencias menores de 35 latidos por minuto; en el 
grupo control se programó en un modo que permitía estimulación solo con frecuencias menores de 35 
latidos por minuto.  Los pacientes fueron evaluados al mes, 3 y 6 meses.  Los desenlaces primarios y 
secundarios fueron los mismos del estudio MIRACLE (599), al igual que el análisis estadístico.

Se ingresaron 182 pacientes al grupo control y 187 al de TRC, casi el 90% en estado funcional III y la 
mayoría con cardiopatía isquémica (75.8% control vs. 64% TRC).  La indicación de CDI fue taquicardia 
ventricular o fibrilación ventricular inducida, taquicardia ventricular sostenida y para cardíaco.  Casi 
el 90% recibían IECA o ARA II, betabloqueador alrededor del 60% y diurético más del 90% de los 
pacientes.  

El 8% del grupo control pasaron a TRC y 5% del grupo de TRC al control.  En los desenlaces 
primarios hubo cambios significativos en calidad de vida y clase funcional NYHA (p=0.02, p=0.007, 
respectivamente), pero no en la caminata de 6 minutos (p=0.36). Hubo tendencia a mejoría en el grupo 
de TRC con menor tasa de empeoramiento, sin embargo no alcanzó significancia estadística (p=0.07). 
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El 28% de los pacientes tuvieron alguna complicación durante la hospitalización, de los cuales el 23% 
estuvo relacionado con la implantación del electrodo izquierdo.

COMPANION
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en el 2004 (601) incluyo 1.520 pacientes con 
falla cardíaca avanzada.  Los pacientes fueron elegibles si tenían falla cardíaca, estado funcional 
III o IV, FE <35%, QRS >120 milisegundos y un intervalo PR >150 milisegundos, ritmo sinusal, sin 
indicación para marcapasos o CDI y una hospitalización para tratamiento de la falla cardíaca en los 
12 meses previos.  Se asignaron en forma aleatoria a razón de 1:2:2 al grupo de manejo médico, TRC 
sola o TRC+CDI.  El manejo médico incluía IECAs o ARA II, betabloqueador y espironolactona; otros 
medicamentos quedaban a discreción de los investigadores.  

Los dispositivos fueron implantados en forma convencional y programados en modo VDD. El desenlace 
primario fue compuesto: muerte u hospitalización.  Administración de inotrópico o drogas vasoactivas 
por más de 4 horas fue considerado sustituto de hospitalización.  Muerte de cualquier causa fue 
desenlace secundario, al igual que muerte cardiovascular u hospitalización por causa cardiovascular.  
Durante el estudio hubo una sustancial migración de pacientes del grupo de solo terapia médica al de 
dispositivos por arritmia o falla cardíaca, los cuales fueron seguidos para completar la información.  Los 
desenlaces primarios fueron adjudicados por un comité y el análisis fue de intención a tratar.  Se hizo 
análisis de supervivencia por Kaplan Meier y comparación por Long Rank test. 

El estudio se diseñó para detectar reducción del 25% en el desenlace primario con alfa de 0.02 en el 
grupo de TRC y 0.03 en el grupo TRC+CDI, con lo que se calculó que se requerían 1.000 eventos con 
poder del 90% para los desenlaces primarios y 80% para los secundarios. Análisis interino basado en 
criterios de O‘Brien-Fleming.

Se incluyeron 1.520 pacientes, asignados en forma aleatoria a manejo médico 308, TRC 617 y 
TRC+CDI 595.  Se adjudicaron 0.8% de muertes en el grupo TRC y 0.5% en el grupo TRC+CDI como 
complicaciones del procedimiento.  La tasa de migración del grupo de terapia médica fue del 26%, 
comparada con 6% en TRC y 7% en TRC+CDI.  Las características basales fueron similares: clase 
funcional NYHA III: 82 vs. 87 vs. 86%, etiología isquémica 59 vs. 54 vs. 55% y BRIHH 70 vs. 69 vs. 
73%. 

Se analizaron un total de 1.020 desenlaces primarios, encontrando a los 12 meses 68% en el grupo de 
terapia médica en comparación a 56% en el grupo de TRC (HR 0.81 IC 95% 0.69–0.96, p=0.014) y del 
56% en el grupo TRC+CDI (HR 0.80 IC 95% 0.68–0.95, p=0.010).  Cualquier tipo de terapia reduce el 
riesgo del desenlace primario en 20%.  La terapia con TRC+CDI fue asociada con reducción de 36% de 
la mortalidad (HR 0.64 IC 95% 0.48–0.86, p=0.004), mientras que en la terapia con TRC fue del 24%, 
sin alcanzar significancia estadística (HR 0.76 IC 95% 0.58–1.01, p=0.06).

CARE HF
Estudio publicado en New England Journal of Medicine en 2005 (602), incluyó 813 pacientes seguidos 
en promedio por 29.4 meses.  Los sujetos fueron elegibles si tenían síndrome de falla cardíaca, >18 
años, clase funcional NYHA III o IV a pesar de manejo médico óptimo, con FE <35%, diámetro diastólico 
del ventrículo izquierdo indexado de menos 30 mm y QRS >120 milisegundos.  Los pacientes con 
QRS de 120-149 milisegundos requerían dos de tres criterios adicionales para disincronía: retraso del 
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tiempo preeyectivo aórtico de más de 140 milisegundos, retraso mecánico interventricular de más de 
40 milisegundos o retraso de la activación de la pared posterolateral del ventrículo izquierdo. 

Se excluyeron pacientes con eventos cardiovasculares mayores en las seis semanas previas, los 
que tuvieran indicación de marcapasos o CDI, requerimiento de terapia intravenosa continua y con 
arritmias auriculares.

Los pacientes se asignaron en forma aleatoria a TRC con dispositivo, el electrodo izquierdo fue 
implantado a través del seno coronario en la vena postero lateral o lateral.  Estimulación auricular fue 
programada a 60 latidos por minuto, el retraso interventricular fue programado en cero y el retraso 
aurículo-ventricular fue optimizado ecocardiográficamente.  Los pacientes fueron evaluados al mes, 3, 
6, 9, 12 y 18 meses. El desenlace primario fue compuesto de muerte de cualquier causa u hospitalización 
no planeada por evento cardiovascular.  Trasplante cardíaco electivo fue censurado a los siete días, y 
el trasplante urgente fue considerado como muerte.  Las hospitalizaciones fueron adjudicadas por un 
comité en forma enmascarada.  El desenlace secundario principal fue muerte de cualquier causa de 
acuerdo al modo y la causa.  Otros desenlaces incluyen un compuesto de muerte de cualquier causa, 
hospitalización por falla cardíaca y a los 90 días la clase funcional NYHA y calidad de vida.

Todo el análisis se realizó por intención a tratar con poder de 80% para identificar una reducción relativa 
del 14% o de 5.7% en la tasa de eventos, dado una prueba a una sola cola de 0.025 y un número 
predicho de 300 eventos.  Se hizo análisis de sobrevida de Kaplan Meier y modelo de regresión de 
Cox.

Un total de 404 pacientes fue asignado al grupo de terapia médica y 409 TRC, la duración del 
seguimiento fue en promedio de 29.4 meses, 383 pacientes alcanzaron el desenlace primario y 202 
murieron.  Las características basales fueron similares.  En clase funcional IV estuvieron el 7% vs. 
6%, etiología isquémica 36% vs. 40%, IECAs o ARA II 95% vs. 95%, betabloqueador 74% vs. 70%, 
espironolactona 59 vs. 54%, diurético 44% vs. 43% y digoxina 45 % vs. 40%.

Se demostró reducción del riesgo de 37% en el desenlace primario con la TRC (HR 0.63 IC 95% 0.51–
0.77, p<0.001).  En el grupo de TRC se presentaron 82 muertes comparado con 120 en el grupo de 
terapia médica (HR 0.64 IC 95% 0.48–0.85, p<0.002).  La principal causa de muerte fue cardiovascular, 
atribuible a empeoramiento de la falla cardíaca y en proporción a muerte súbita. 

CONTAK CD
Estudio publicado en el Journal of The American College of Cardiology en 2003 (603) en pacientes 
con clase funcional NYHA II-IV, FE <35%, QRS >120 milisegundos e indicación para CDI.  El estudio 
fue planeado inicialmente como fase I, sin embargo fue cambiado en el transcurso a fase II, además 
de permitir optimización de manejo médico luego de la implantación, lo que al inicio de la asignación 
aleatoria cambió en forma importante el perfil de los pacientes; de 328 pacientes que estaban en clase 
funcional NYHA III o IV, el 40% mejoraron a clase funcional I o II antes de la iniciar la terapia de estudio 
y 19% de pacientes en NYHA II empeoraron a clase III o IV.  Por estas limitaciones metodológicas se 
excluye del análisis y los metaanálisis que lo incluyen se analizan pero no para incluirse en GRADE. 
El metaanálisis de McAlister F y colaboradores del 2007 (604), concluye que entre los pacientes 
con estado funcional NYHA III y IV ambulatorio, la terapia de resincronización cardíaca reduce la 
mortalidad (RR 0.78 IC 95% 0.67-0.91) y las re-hospitalizaciones (RR 0.63 IC 95% 0.43-0.93), reversa 
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el remodelado del ventrículo izquierdo y mejora el estado funcional (mejoría ≥1 clase funcional NYHA 
en el 59% pacientes asignados a resincronización) y la calidad de vida.

Duración del QRS
La mayoría de los estudios incluyen pacientes con amplitud del QRS mayor de 120 milisegundos, 
sin embargo algunas guías de práctica clínica le han dado mayor fuerza a la implementación en el 
escenario de alteraciones de conducción más severa (QRS > 150 milisegundos).  Un metaanálisis 
que incluye estudios con asignación aleatoria y observacionales muestra en el análisis por subgrupos 
que el efecto es mayor en pacientes con amplitud de QRS mayor, sin estadístico de resumen en los 
ensayos clínicos, básicamente por la alta heterogeneidad en las poblaciones y en la definición de QRS 
ancho, además de la dificultad de la precisión en la medida (604).  Otro metaanálisis que incluyó solo 
ensayos clínicos que reportaran análisis por subgrupos de acuerdo a la duración del QRS, llega a 
conclusiones similares (605).  El análisis por metaregresión en otro estudio demuestra una tendencia 
a alcanzar diferencias estadísticamente significativas al incluir estudios y subgrupos de pacientes con 
mayor amplitud del QRS (606). 

La evidencia de estos análisis es indirecta pues no fueron diseñados ni estratificados para demostrar 
diferencias de acuerdo a la amplitud del QRS, la demostración de mayor beneficio en pacientes con 
QRS ancho está de acuerdo con lo esperado en cuanto a la presencia de disincronía eléctrica, la 
mezcla de estudios aunque en algunos metaanálisis no demuestra heterogeneidad estadística, si es 
evidente desde el punto de vista clínico en las poblaciones analizadas y la definición de los subgrupos; 
por último al dividir la población por subgrupos se pierde poder para demostrar diferencias, por lo cual 
puede excluirse pacientes que claramente se benefician de la intervención al limitarla por la duración 
del QRS. 

TRC vs. TRC-CDI
Aunque la discusión de la terapia con cardiodesfibrilador implantable (CDI) se desarrolla en las preguntas 
definidas para esta, es importante resaltar el efecto de la terapia combinada sobre la reducción en la 
mortalidad a mediano plazo (al año OR 0.56 IC 95% 0.41-0.77, p=0.0004), pero no a corto plazo (OR 
0.76 IC 95% 0.54-1.06, p=0.11) (607).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Los estudios incluidos en el metaanálisis son de buena calidad metodológica, la mayoría son ensayos 
clínicos con asignación aleatoria, con doble enmascaramiento, análisis por intención a tratar, los más 
recientes con registro en Clinical Trials, aunque patrocinados por la industria no parece haber injerencia 
en el análisis de los datos y no se reportaron conflicto de intereses importantes; se definieron claramente 
criterios de inclusión y exclusión, los desenlaces primarios fueron relevantes y puede asimilarse como 
protocolos controlados simulados puesto que el dispositivo era implantado en todos los pacientes y la 
diferencia radica en que se activa en unos y en otros no (SPIRIT checklist).  El estudio CONTAK CD 
posee las limitaciones ya descritas; de los estudios incluidos en el metaanálisis cuya evidencia no se 
describe a profundidad el estudio PATH CFH I (608) analiza estimulación solo del ventrículo izquierdo 
en un gran porcentaje, el PATH CHF II (609) define desenlaces primarios subrogados o intermedios, 
el RD-CHF (610) analiza pacientes previamente estimulados con marcapasos, el HOBIPACE (611) 
pacientes con indicación de estimulación ventricular y el VECTOR un porcentaje bajo de pacientes con 
estado funcional NYHA II y los criterios de inclusión definían un QRS >140 milisegundos (sólo formato 
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resumen sometido a la FDA), por lo cual se considera evidencia indirecta (612). Ver Anexo 7. Tablas 
de evidencia GRADE.

Eventos adversos
Descritos en la pregunta 27, dispositivo de resincronización en NYHA I-II.

Balance entre beneficios y riesgos
La calidad de la evidencia se consideró moderada por inconsistencia, dado que los estimativos 
puntuales varían entre los estudios y aunque los IC podrían considerarse amplios, no atraviesan el 1 y 
la sobreposición es adecuada.  Los efectos benéficos son importantes, específicamente en mortalidad y 
tasa de rehospitalización, además de otros desenlaces subrogados, con eventos adversos relacionados 
básicamente con la implantación del dispositivo, por lo que se requiere de centros especializados para 
su implementación.

Costo efectividad
Para el caso colombiano, en pacientes con FC, en ritmo sinusal, estadio funcional NYHA III-IV con 
QRS mayor a 120ms, FE menor al 35% y disincronía cardíaca a pesar del manejo con TFO, la TRC-D 
no es una alternativa costo efectiva, mientras que la TRC si lo es.

29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con ritmo de fibrilación auricular 
con QRS >120 milisegundos y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para terapia 
de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización 
y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación 43.  Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular

Débil a favor

Se sugiere la implantación de dispositivo para terapia de resincronización en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en estado funcional NYHA III o IV 
ambulatorio, a pesar de manejo médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA 
II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con ritmo de fibrilación auricular con 
QRS>120 milisegundos y fracción de eyección <35% para disminuir el deterioro del 
estado funcional y la hospitalización por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Punto de buena 
práctica

Se sugiere considerar ablación del nodo AV como terapia concomitante.  

Introducción
El síndrome de falla cardíaca y la fibrilación auricular (FA) frecuentemente coexisten con prevalencias 
reportadas que fluctúan entre el 13 al 27% (613).  En la cohorte de Framingham (614) 1.470 personas 
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desarrollaron falla cardíaca, FA o ambos durante el seguimiento; de los 382 pacientes con ambas 
condiciones, el 38% tuvieron primero FA, el 41% primero falla cardíaca y el 21% se hizo el diagnóstico 
de las dos enfermedades el mismo día, con incidencia calculada de falla en pacientes con FA de 33 
por 1000 personas/año y de FA en pacientes con falla de 54 por 1000 personas/año.  La prevalencia 
de la enfermedad aumenta con el deterioro de la clase funcional NYHA, alcanzando el 5% en NYHA I, 
10-25% en NYHA II-III y alrededor del 50% en NYHA IV (615).

La terapia de resincronización cardíaca es una alternativa terapéutica útil en pacientes con síndrome de 
falla cardíaca, FE <35%, estado funcional NYHA II-IV a pesar de manejo médico óptimo y disincronía 
ventricular eléctrica, definida por amplitud del QRS>120 milisegundos (616).  La respuesta a la terapia 
está en directa relación al porcentaje de estimulación biventricular, siendo ideal que se encuentre por 
encima del 98% (617).

La mayoría de ensayos clínicos ha incluido un pequeño porcentaje de pacientes con ritmo de fibrilación 
auricular, por lo que su beneficio se ha extrapolado del obtenido en pacientes con ritmo sinusal y de 
estudios observacionales.  Las taquiarritmias auriculares, y en especial la fibrilación auricular, plantean 
un reto a la terapia de resincronización cardíaca, puesto que son la causa más frecuente de pérdida de 
captura biventricular (618), lo que reduce el porcentaje a menos de 92% en muchos casos, incluyendo 
la dificultad para el control de la respuesta ventricular y la adición de medicamentos con este objetivo 
(619).  Otro aspecto importante a considerar del control de la respuesta ventricular en pacientes con 
fibrilación auricular es la pérdida de la sincronía atrio-ventricular que dificulta la medición de la captura 
biventricular, lo que se ha demostrado en pacientes con captura de más del 90% al interrogar el 
dispositivo, sin embargo el análisis detallado encuentra que hasta el 53% de estos episodios no son 
efectivos, puesto que son dados por latidos de fusión y seudofusión (620).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y la búsqueda manual recuperó 120 artículos, 20 se evaluaron como resumen 
y 10 se analizaron completos, se incluyeron 3 en el análisis.  En las guías de práctica clínica se 
encontraron los mismos artículos, se tomaron en conjunto para análisis de la evidencia y soporte 
bibliográfico. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Outcomes of cardiac resynchronization therapy in patients with versus those without atrial fibrillation: 
A systematic review and meta-analysis (621). Metaanálisis que incluyó estudios que cumplieran los 
siguientes criterios: 1. Pacientes con síntomas de falla cardíaca con FE <35%, duración del QRS>120 
milisegundos y permitiera comparación entre pacientes con y sin FA; 2. Datos originales reportados, 
3. Al menos 25 sujetos y 4. Mínimo 6 meses de seguimiento.  Se identificaron 161 registros, de los 
cuales cumplieron criterios 23 estudios, todos observacionales, que incluyeron 7.495 pacientes a los 
cuales se les implantó resincronizador cardíaco, con seguimiento promedio de 32 meses.  El 25.5% de 
la población tenia FA y esta fue asociada con aumento de la falta de respuesta (34.5% vs. 26.7%, RR 
1.32 IC 95% 1.12 –1.55, p=0.001) y con mortalidad de cualquier causa (10.8% vs. 7.1% RR 1.5 IC 95% 
1.08–2.09, p=0.015).  En 5 estudios se comparó el efecto de la ablación del nodo auriculoventricular 
en pacientes que recibían terapia de resincronización en 524 pacientes, encontrando en 3 de ellos 
disminución de la frecuencia de falta de respuesta (RR 0.40 IC 95% 0.28–0.58, p<0.001), y en dos de 
los estudios se asoció con mejoría de la sobrevida.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Cardiac resynchronization therapy in patients undergoing atrioventricular junction ablation for permanent 
atrial fibrillation: a randomized trial (622). El estudio APAF (Ablate and Pace in Atrial Fibrillation) fue 
prospectivo, con asignación aleatoria, control activo y multicéntrico para evaluar si la terapia de 
resincronización era superior a la estimulación ventricular derecha en pacientes con FA permanente; 
los criterios de inclusión fueron: 1. Pacientes con FA permanente, en quienes se tomara la decisión 
clínica de realizar ablación del nodo por falta de control de la respuesta ventricular y que ésta fuera 
responsable de los síntomas; 2. FA permanente, falla cardíaca refractaria a manejo médico, función 
ventricular deprimida y QRS amplio, en quienes se requería por decisión clínica ablación del nodo y 
terapia de resincronización.  Se asignaron en forma aleatoria 186 pacientes, 97 a TRC y 89 al grupo 
control, con mediana de seguimiento de 20 meses.  El promedio de edad fue de 72±9 años, la mayoría 
hombres, el 45% en el grupo de intervención vs. 53% en el grupo control estaban en clase funcional 
NYHA ≥ III, con diámetros ventriculares elevados (62±17 vs. 60±10 mm, respectivamente), FE reducida 
(38±14 vs. 37±14%, respectivamente), y FE <35% en un número considerable de sujetos (47% vs. 45 
%, respectivamente).  Durante el seguimiento se presentó el desenlace primario compuesto (muerte 
por falla cardíaca, hospitalización por falla cardíaca o empeoramiento de la falla cardíaca) en el 11% 
de los pacientes intervenidos vs. 26% del grupo control (HR 0.37 IC 95% 0.18–0.73, p=0.005).  No 
hubo diferencias en mortalidad de cualquier causa.  En el análisis multivariado el único factor predictor 
de ausencia de falla en la respuesta clínica durante el seguimiento fue la terapia de resincronización 
(HR 0.23 IC 95% 0.08–0.66, p=0.007).  Al subdividir los grupos por la indicación de resincronización 
en falla cardíaca de acuerdo a las recomendaciones de las guías americanas y europeas demuestran 
beneficio tanto en los que cumplen los criterios como en los que no; los pacientes con FE<35%, QRS 
>120 milisegundos y clase funcional ≥ III a quienes se les implantó un resincronizador tienen menos 
eventos de falla en la respuesta clínica (HR 0.32 IC 95% 0.11–0.94, p=0.04).

El estudio RAFT evaluó el beneficio de la terapia de resincronización en pacientes con falla cardíaca 
leve a moderada, con FE < 30%, amplitud del QRS ≥ 120 milisegundos, con asignación aleatoria 
estratificada por centro, presencia de arritmia auricular y la implantación de un cardiodesfibrilador uni o 
bicameral.  De los 1.978 pacientes que fueron seguidos por alrededor de 40 meses, el 12.7% tuvieron 
FA al inicio y fueron asignados en forma aleatoria a resincronización (115) o al grupo control (114) 
(ambos grupos con cardiodesfibrilador). 

No hubo diferencias en el desenlace primario de muerte u hospitalización por falla cardíaca entre los 
dos grupos (HR 0.96 IC 95% 0.65–1.41, p=0.82).  El desenlace primario permanece no significativo 
después de ajustar por otras variables de riesgo (HR 0.86 IC 95% 0.60–1.30, p=0.48), al igual que la 
muerte de origen cardiovascular.  No hubo diferencias en hospitalización por falla cardíaca (HR 0.58 
IC 95% 0.38–1.01, p=0.052).  A los seis meses de seguimiento solo el 34.3% de los pacientes tratados 
con resincronización tenían estimulación biventricular >95% y el 47.1% >90%.  Tampoco demostraron 
cambios en la prueba de caminata de 6 minutos ni en el cambio de la calidad de vida por el Minessota 
Living with Heart Failure (623).

Aunque es el único ensayo clínico que evalúa la terapia de resincronización en pacientes con FA posee 
dos limitaciones importantes: al estratificar por la presencia de la arritmia, el tamaño de la muestra se 
reduce en forma importante, disminuyendo su poder y segundo tiene una baja tasa de estimulación 
biventricular, probablemente por la falta de ablación del nodo AV.
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De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró muy baja puesto que la población analizada en el metaanálisis 
es heterogénea, al igual que la incluida en el ensayo clínico APAF, el cual no fue precisamente 
diseñado para establecer la efectividad de este tipo de terapias en pacientes con FA e incluía de 
antemano ablación del nodo AV, por lo cual se consideró como evidencia indirecta;  sin embargo, hay 
que resaltar que la mayoría de los pacientes incluidos tenían falla cardíaca y se hizo un análisis de los 
pacientes que cumplían criterios para la implantación del dispositivo.  Adicionalmente, hay imprecisión 
en los intervalos de confianza y puede existir sesgo de reporte.  El ensayo clínico RAFT estratificó la 
población por algunas variables, incluyendo la presencia de fibrilación auricular, no obstante el tamaño 
de muestra fue pequeño y el porcentaje de estimulación estuvo por debajo de lo recomendado. Ver 
Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Eventos adversos
No reportados específicamente en este escenario.  Se describen en forma general en la pregunta 27, 
dispositivo de resincronización en NYHA I-II.

Balance entre beneficios y riesgos
La terapia de resincronización cardíaca es una alternativa terapéutica útil en pacientes con síndrome 
de falla cardíaca, FE <35%, estado funcional NYHA III-IV a pesar de manejo médico óptimo y 
disincronía ventricular eléctrica, definida por amplitud del QRS > 120 milisegundos.  Los pacientes 
con FA se benefician de la terapia, sin embargo la arritmia per se plantea un reto, puesto que un 
porcentaje significativo de pacientes no alcanza una adecuada estimulación biventricular, dada la 
pérdida de captura y la dificultad de controlar la respuesta ventricular con medicamentos; además, del 
porcentaje observado al interrogar el dispositivo, un 53% no son efectivos, por la presencia de latidos 
de seudofusión y fusión, por lo que sería recomendable contemplar la posibilidad de combinarlo con 
ablación del nodo AV.  Los pacientes con FA y ablación del nodo AV demuestran mejor respuesta a 
la terapia de resincronización.  Los eventos adversos no están reportados específicamente en este 
escenario, sin embargo se asume que es similar a los relacionados con la implantación del dispositivo. 

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este grupo de pacientes y en este escenario.

30 y 31. Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con fracción de eyección <50% con 
indicación para la implantación de marcapasos definitivo, la implantación de dispositivo para terapia de 
resincronización comparada con el marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el 
deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla 
cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con QRS > 120 milisegundos y fracción de 
eyección < del 35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con la 
continuación de la estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el 
deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Recomendación 44.  Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización

Débil a favor

Se sugiere la implantación de dispositivo para terapia de resincronización en pacientes 
mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca con FE <50% con indicación para 
la implantación de marcapasos  definitivo o portadores de marcapasos definitivo que 
requieran cambio del dispositivo, con estimulación esperada o registrada mayor del 40%, 
para disminuir la tasa de hospitalización y las  consultas urgentes por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Introducción
En los pacientes con alteraciones en la generación o en la conducción del estímulo eléctrico normal 
se produce disminución de la frecuencia cardíaca, que lleva a la aparición de síntomas y deterioro de 
la clase funcional, por lo cual se requiere de la implantación de dispositivo de estimulación eléctrica; 
clásicamente se ha considerado que el sitio estándar para el posicionamiento del electrodo es el ápex 
del ventrículo derecho (624).  Sin embargo, la estimulación eléctrica apical induce disincronía, menor 
torsión, alteración de la rotación apical y cambios en la relajación, llevando a deterioro de la función 
ventricular a largo plazo (625).  Estos cambios no solo se relacionan con el aumento de la incidencia 
de fibrilación auricular y síndrome de falla cardíaca (626), sino con el aumento en la tasa de mortalidad 
(627), la cual puede estar influenciada por la patología de base, la estrategia de estimulación y la 
experiencia quirúrgica, dado el aumento de las complicaciones en la implantación de dispositivos 
bicamerales (628-629).  El efecto deletéreo ha sido descrito tanto en pacientes con disfunción ventricular 
basal como con fracción de eyección normal al momento de la implantación (630).  Algunos estudios 
observacionales y ensayos clínicos pequeños han demostrado resultados benéficos de la estimulación 
biventricular en comparación a la ventricular derecha (631-633).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y la búsqueda manual y en las guías de práctica clínica que abordan el tema, 
recuperó 51 artículos, 30 se evaluaron por resumen y 9 se analizaron completos, uno se incluyó en el 
análisis.  En las dos guías de práctica clínica se encontraron los mismos artículos. Ver estrategias de 
búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Adverse effect of right ventricular pacing prevented by biventricular pacing during long-term follow-up: 
a randomized comparison (634).  Estudio en pacientes referidos para implantación de marcapasos por 
bloqueo aurículo-ventricular completo permanente o paroxístico, durante el periodo de 2003 a 2005, 
con asignación aleatoria a dos grupos: estimulación bicameral secuencial con electrodo en el tracto 
de salida del ventrículo derecho (VD) o estimulación biventricular (Biv).  El desenlace primario fue la 
fracción de eyección medida por ecocardiografía tridimensional.  Los desenlaces secundarios fueron 
la extensión de la disincronía, los niveles de NT proBNP, la prueba de caminata de los 6 minutos y la 
clase funcional NYHA.

Se asignaron 25 pacientes a cada grupo, con éxito en el implante del 100% y estimulación del 99-100% 
en ambos grupos.  10 pacientes murieron durante el seguimiento a 3 años (5 en cada grupo).  Las 
características basales fueron similares en ambos grupos, sin embargo la amplitud del QRS fue mayor 
en los pacientes asignados a estimulación Biv.  La fracción de eyección en el grupo de estimulación VD 
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disminuyó de 59±5% en el basal a 53±11% (p=0.01), mientras que no hubo cambios significativos en 
el grupo de estimulación Biv (57±7% basal a 58±10%, p=0.40).  No hubo diferencias en los niveles de 
NT proBNP, la prueba de caminata de 6 minutos y la clasificación NYHA entre ambos grupos.

Biventricular Pacing for Atrioventricular Block and Systolic Dysfunction (635). Estudio multicéntrico, 
prospectivo, con asignación aleatoria, doble enmascaramiento, que incluyó pacientes con indicación 
para estimulación ventricular por bloqueo aurículo ventricular, FE <50% y estado funcional NYHA I-III.  
Un grupo de pacientes requirió la implantación de un cardiodesfibrilador (CDI) por indicación de las guías 
de falla cardíaca.  Se esperaba que todos los pacientes requirieran un alto porcentaje de estimulación 
ya sea por la presencia de bloqueo AV completo, la demostración de un bloqueo AV de segundo grado 
o un intervalo PR mayor de 300 milisegundos con estimulación a 100 latidos por minuto en el test 
de conducción atrioventricular.  El desenlace primario fue el tiempo al primer evento de muerte de 
cualquier causa, consulta urgente por falla cardíaca que requiriera terapia intravenosa o un aumento 
del índice del volumen sistólico ventricular izquierdo del 15% o más.  El desenlace secundario incluye 
el compuesto de muerte de cualquier causa, consulta urgente por falla cardíaca u hospitalización 
por falla, y los desenlaces individuales de muerte por cualquier causa y hospitalización por falla 
cardíaca.  El análisis estadístico utilizado se basó en un modelo de riesgo proporcional Bayesiano con 
función de riesgo exponencial por 10 periodos de tiempo.  Se calculó el HR para marcapasos, para 
cardiodesfibrilador y uno combinado.  La superioridad de la estimulación biventricular sobre la VD fue 
establecida si la probabilidad posterior del HR combinado menor de 1 fue mayor de 0.9775.  Para los 
desenlaces secundarios el límite fue de 0.95.

Se incluyeron 918 pacientes en 58 centros en Estados Unidos y 2 en Canadá, de diciembre de 2003 
a noviembre de 2011, seguidos por un promedio de 37 meses. Se intentó la implantación de un 
marcapasos o un cardiodesfibrilador en 809 pacientes, siendo exitoso en 758.  Se asignaron en forma 
aleatoria 691 pacientes, 349 a estimulación biventricular y 342 a estimulación ventricular derecha.  El 
desenlace primario ocurrió en 186 pacientes (53.3%) en el grupo de intervención y en 220 (64.3%) en 
el grupo control.  Algunos pacientes fueron censurados por la falta de la medición del índice de volumen 
sistólico, por lo que se realizó el análisis sin ellos, demostrando diferencias (45.8% vs. 55.6%).  El HR 
para el desenlace combinado fue de 0.74 (IC 95% 0.60–0.90) con probabilidad posterior de HR<1 de 
0.9978, cumpliendo el limite preestablecido para detectar diferencias.  Los desenlaces secundarios 
también demostraron diferencias entre los dos grupos, el combinado de muerte o consulta urgente 
HR 0.73 (IC 95% 0.57–0.92, p=HR <1 0.9970), muerte u hospitalización por falla HR 0.78 (IC 95% 
0.61–0.99, p=HR <1 0.9802) y hospitalización por falla HR 0.70  (IC 95% 0.52–0.93, p=HR <1 0.9922), 
excepto el aislado de muerte con HR 0.83 (IC 95% 0.61–1.14 p=HR <1 0.8588).

La mediana de estimulación fue del 98.6% en bloqueo AV completo, 97.8% en bloqueo AV de segundo 
grado y 97% en bloqueo AV de primer grado.

El estudio tiene limitaciones dadas por la inclusión de un desenlace combinado de variables clínicas 
y paraclínicas, que podrían incluso considerarse intermedias, la presencia de censura informativa, 
la inclusión de CDI por indicación per se dadas por las características de la población estudiada, 
la posibilidad de que un porcentaje de pacientes de hecho tuvieran indicación de resincronización 
y el cruce de estimulación VD a biventricular, aunque los autores aclaran que se realizó análisis de 
intención a tratar y estas se dieron la mayoría después de ocurrido el primer evento.  

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Cambio de marcapasos a resincronizador
Algunos estudios observacionales han demostrado beneficio del cambio de estimulación ventricular con 
marcapasos a biventricular con resincronizador cardíaco, en pacientes dependientes de marcapasos 
con falla cardíaca sintomática y disfunción ventricular izquierda (636-637).  Los beneficios incluyen 
mejoría en la clase funcional, disminución de los cambios secundarios a remodelación cardíaca, 
disminución de la frecuencia de arritmias tanto auriculares como ventriculares y mejoría de los 
desenlaces clínicos.  Al compararlos con los pacientes con indicación de terapia de resincronización 
a quienes se les implanta de novo, no se encuentran diferencias en los desenlaces, demostrando 
beneficio en ambos grupos (638).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró baja por constituirse en evidencia indirecta en los pacientes 
crónicamente estimulados, no así en los pacientes con indicación de novo; sin embargo, la evidencia para 
el primer escenario está respaldado por otros estudios, la mayoría observacionales.  Adicionalmente, 
existe imprecisión en los estimativos y su intervalo de confianza y riesgo de sesgos en el ensayo clínico 
por la utilización de un desenlace compuesto con una variable paraclínica sin relación fisiopatológica, 
considerada intermedia, con censura informativa y no medida en el total de la población.  Un porcentaje 
de pacientes tenían indicación de entrada de implantación de resincronizador y se presentó cruce de 
pacientes, aunque se realizó análisis por intención a tratar. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Eventos adversos
En el estudio BLOCK HF, dentro de los 30 días de la implantación se presentaron complicaciones serias 
en el 14% de los pacientes.  Complicaciones relacionadas con el electrodo ventricular izquierdo se 
presentaron en el 6.4%.  Las demás complicaciones como desalojo del electrodo, daño del electrodo, 
falla de captura, infección del sitio y estimulación inadecuada de los tejidos se presentaron la mayoría 
en el primer mes y se distribuyeron en forma similar en los dos grupos.

Balance entre beneficios y riesgos
La estimulación ventricular derecha está relacionada con cambios fisiopatológicos de remodelación 
ventricular que generan arritmias y síndrome de falla cardíaca.  La estimulación biventricular en pacientes 
con indicación de marcapasos, FE <50% y falla cardíaca leve a moderada produce disminución de las 
consultas urgentes por falla y hospitalización, sin efecto sobre la mortalidad.  Los eventos adversos 
relacionados con la implantación del electrodo del ventrículo izquierdo alcanzan el 6.4%, considerando 
la mayoría de ellos de bajo riesgo, aunque no se reportan discriminados, sería importante analizar 
otros como la ruptura del seno coronario.  Los estudios analizados son la mayoría observacionales, 
algunos ensayos clínicos pequeños, excepto el estudio BLOCK HF, el cual posee algunas limitaciones.  
En pacientes crónicamente estimulados con marcapasos y síndrome de falla cardíaca, también se han 
demostrado beneficios en desenlaces clínicos relevantes, por lo que se asume un efecto similar a los 
pacientes con indicación de novo.  Es importante resaltar que ya sea que se implante por primera vez o 
se reimplante un dispositivo, la estimulación ventricular derecha aumenta las hospitalizaciones por falla 
cardíaca y la mortalidad si más del 40% de los complejos son generados por el dispositivo (639-640).  
Por la similitud de los dos escenarios se discuten en forma conjunta y se sintetiza la recomendación 
para ambas preguntas.
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Costo efectividad
En el estudio BLOCK HF se encontró que los pacientes con estimulación biventricular ganan 4.73 años 
de vida ajustada por calidad (Qualys) en comparación a 4.33 con solo estimulación VD; el costo por 
paciente seria de 52.804.64 vs. 40.267.64, respectivamente, con costo incremental de 30.860 (ICER).

32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA II-IV con morfología de bloqueo de rama derecha del haz de his y fracción de eyección menor del 
35% la implantación de un dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro de la clase funcional a 12-24 
meses?

Recomendación 45.  Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama

Débil a favor

Se sugiere la implantación de un dispositivo para terapia de resincronización en 
pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA III o IV ambulatorio, a pesar de manejo médico óptimo que 
al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con 
duración de QRS >160 milisegundos por alteración de la conducción diferente al 
bloqueo de rama izquierda del haz de His, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo 
mayor de 55 mm y fracción de eyección <35% para disminuir la tasa de mortalidad, la 
tasa de hospitalización y el deterioro de la clase funcional a 12 a 24 meses.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Introducción
La terapia de resincronización (TRC) ha sido establecida como una terapia útil para pacientes con 
falla cardíaca con FEVI baja y disincronía eléctrica.  Aunque la mayoría de los pacientes a los cuales 
se les implanta un resincronizador tiene un QRS con morfología de bloqueo de rama izquierda 
(BRIHH), un número creciente de pacientes con QRS prolongado tiene morfología de bloqueo de rama 
derecha (BRDHH) o anormalidades de conducción intraventricular indeterminada, los cuales han sido 
igualmente tratados.  Los estudios recientes muestran que la proporción de pacientes con BRDHH es 
≤ 18%.  Aunque inicialmente el único criterio para TRC era la FE disminuida y un QRS mayor de 120 
milisegundos, hay varios reportes que demuestran menor beneficio en pacientes con QRS prolongado 
sin BRIHH.  Por lo anterior, la indicación de TRC en pacientes con QRS prolongado sin BRIHH ha 
variado en el tiempo en las diferentes guías de práctica clínica; la sociedad europea de cardiología 
indica su uso en pacientes con QRS >150 ms como  clase IIa Nivel de evidencia B, mientras que las 
guías americanas lo recomiendan en pacientes con QRS ≥ 150 ms como clase IIa nivel de evidencia A 
y con QRS entre 120-149 ms como clase IIb nivel de evidencia B (641).  Hay claridad que en pacientes 
con FE < 35%, QRS>120 ms con morfología de bloqueo de rama izquierda, la TRC ha mostrado 
mejorar la función ventricular, reduce la regurgitación mitral, aumenta el gasto cardíaco, disminuye los 
síntomas de falla cardíaca, mejora la supervivencia y disminuye la tasa de hospitalizaciones (641-642).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 170 referencias, 5 guías de práctica clínica, y la búsqueda manual 
10 (15 duplicados).  Se excluyeron 120 por no responder la pregunta, se evaluaron 50 resúmenes y se 
excluyeron 28 referencias, resultado 10 estudios para el análisis. Ver estrategias de búsqueda en el 
Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
No hay ensayos clínicos sobre el papel de TRC en pacientes con BRDHH; sin embargo, dado que 
se les ha incluido en estos estudios, se han realizado dos metaanálisis en este subgrupo específico 
de pacientes.  El primero es una revisión sistemática del Dr. Nery y col. (643) de Canadá, en el cual 
incluyeron 5 estudios que reportaron los pacientes con BRDHH: MIRACLE, CONTAK CD, CARE HF, 
MADIT CRT y RAFT.  Hubo 259 pacientes en el grupo de TRC y 226 en el control.  No se encontraron 
diferencias significativas ni en variables intermedias como consumo de oxigeno o prueba de caminata 
de 6 min ni en mortalidad o tasa de  hospitalización (643).  Reportan que la presencia de BRDHH es 
un predictor de mal pronóstico (HR 2.04 IC 95% 1.32–3.15).

En el segundo metaanálisis (644) incluyeron cuatro ensayos clínicos con un total de 5.356 pacientes.  
Los pacientes con BRIHH tuvieron reducción significativa en el compuesto de eventos adversos con la 
TRC (RR 0.64 IC 95% 0.52– 0.77, p=0.00001);  sin embargo, no se demostró beneficio en los pacientes 
sin BRIHH (RR 0.97 IC 95% 0.82–1.15).  Separando este grupo, ni el subgrupo de BRDHH (RR 0.91 IC 
95% 0.69 –1.2, p=0.49), ni el de retraso de la conducción intraventricular mostró diferencias (RR 1.19 
IC 95% 0.87–1.63).

El estudio RAFT—The Resynchronization–Defibrillation for Ambulatory Heart Failure Trial (645-646) 
mostró que la TRC está asociada con una disminución significativa en el desenlace primario compuesto 
de muerte u hospitalización por falla cardíaca.  En un análisis subsiguiente, donde excluyeron los 
pacientes en FA y marcapasos previo, quedan 1.483 pacientes, de los cuales 1.175 tenían BRIHH y 
308 sin BRIHH.  En los pacientes sin BRIHH con QRS >160 ms se demostró reducción del desenlace 
primario del 48% (HR 0.52 IC 95% 0.29–0.96, p=0.033), en contraposición a los pacientes con QRS 
<160 ms en los que no se demostró beneficio (HR 1.38 IC 95% 0.88–1.55).

El estudio MADIT-CRT (655) evaluó el efecto de la TRC en pacientes con falla cardíaca estado 
funcional NYHA I-II, con FE < 30% y QRS > 130 ms, luego de la terminación del estudio se continuó 
el seguimiento como cohorte por otros 7 años.  El análisis posterior no pre-especificado no demuestra 
ningún beneficio clínico en pacientes con falla cardíaca sin BRIHH (HR 1.57 IC 95% 1.03–2.39, p=0.04).  
Tampoco hubo diferencias cuando se analizó por subgrupos por duración del QRS (menor o mayor de 
150 ms).

En un metaanálisis y metaregresión (647) de la Universidad de Seúl en Corea, incluyeron 10.103 
pacientes de 23 ensayos clínicos.  El análisis general muestra reducción del riesgo de mortalidad por 
todas las causas y hospitalización por falla cardíaca (OR 0.82 IC 95% 0.68–0.98, p=0.027, I225%).  La 
metaregresión demostró relación lineal de la duración del QRS con el pronóstico.  Cuando se consideró 
solo los pacientes con una prolongación del QRS >145 ms hubo beneficio significativo con un OR 0.86 
(IC 95% 0.74–0.99), en contraposición al QRS <130 ms (OR 1.0 IC 95% 0.8–1.25).
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En  otro estudio (648) de una cohorte de 561 casos consecutivos de pacientes con TRC, de los cuales 
89 tenían BRDHH y 472 con BRIHH se estudiaron los predictores de respuesta a la resincronización.  
El criterio de disincronía medida con ecocardiografía como una conducción retardada entre la cara 
septal y lateral mayor de 60 ms y la regurgitación mitral fueron los que se asociaron a la tasa de 
respuesta.  Los pacientes con estos dos criterios tuvieron una tasa de respuesta favorable (OR 4.5 IC 
95% 1.7–12, p<0.002).

Otro metaanálisis (649) con 5 ECA, incluyó 3.782 pacientes, en un análisis multivariado no se encontró 
asociación entre la morfología del bloqueo de rama, duración, edad, clase funcional y sexo y el resultado 
compuesto de muerte u hospitalización.  La única variable asociada fue la duración del QRS a partir de 
los 140 ms.  Otros trabajos han tenido hallazgos similares y muestran que un subgrupo de pacientes 
con BRDHH se beneficia cuando hay disincronía ventricular izquierda medida con “speckle-tracking 
radial strain” (650-652). 

En una cohorte de 132 pacientes con clase NYHA III y IV con criterios de TRC, la disincronía (radial 
strain) tuvo una sensibilidad de 86% y especificidad del 67% para detectar mejoría en la FE (aumento 
>15% y absoluto >5%) y el resultado adverso (muerte, trasplante o implantación de dispositivo de 
asistencia ventricular) 52% vs. 12% (p<0.01) (651).  Dado que la TRC mejora la supervivencia y la tasa 
de hospitalizaciones, pero que un tercio de los pacientes no responde a esta terapia, la disincronía se 
ha encontrado como predictor de respuesta (650).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró muy baja por ser indirecta, resultado del análisis de pacientes 
incluidos en los ensayos clínicos evaluados, especialmente el RAFT; adicionalmente, el grupo de 
pacientes sin morfología de BRIHH incluye dos subgrupos, que podrían tener comportamiento diferente: 
BRDHH y retraso de la conducción intraventricular no específico.  No existen ensayos clínicos confiables 
que diluciden propiamente la pregunta.  Los estimativos son diferentes y los intervalos de confianza 
amplios, con resultados a favor en algunos y sin beneficio en otros.  Sin embargo es consistente el 
resultado de mayor beneficio al incrementar la duración del QRS en la mayoría de los estudios. Ver 
Anexo. 7 Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No reportados en este escenario específico, se asumen los de la implantación del dispositivo descritos 
en la pregunta 27, tales como neumotórax 1%, mortalidad a 30 días del 2%, disección de vena coronaria 
1.3% (653). 

Balance entre beneficios y daños 
Existe clara relación entre la duración del QRS y el efecto benéfico de la TRC en pacientes con falla 
cardíaca, independiente de la morfología del QRS, sin embargo la efectividad es mayor en pacientes 
con morfología de BRIHH.  El estudio RAFT (656) sugiere efecto benéfico en pacientes con QRS > 
160 ms en los pacientes con BRDHH, con reducción de hasta el 48% del riesgo de desenlace primario.  
Aunque no está claro, el beneficio podría ser mayor en pacientes con disincronía mecánica por 
ecocardiografía y regurgitación mitral.  Los efectos adversos están relacionados con la implantación del 
dispositivo, los cuales han disminuido en frecuencia, a la par de la mejoría en la técnica de implantación 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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y la experticia del operador.  La terapia es ampliamente aceptada por las partes y debe realizarse en 
centros especializados

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este escenario específico.

33. Estimulación apical vs. no apical del dispositivo de resincronización
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional 
NHYA I-IV con QRS>120 ms y fracción de eyección menor a 35% la estimulación del dispositivo de 
resincronización en una región epicardica no apical comparado con la apical disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Recomendación 46.  Estimulación apical vs. no apical del dispositivo de resincronización

Débil a favor

Se sugiere la estimulación del dispositivo de resincronización en el ventrículo iz-
quierdo en una región epicárdica no apical en pacientes mayores de 18 años con 
síndrome de falla cardíaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA II-IV con 
QRS>120 ms y FE <35% para disminuir la mortalidad, la tasa de hospitalización y 
el deterioro del estado funcional a 12 a 24 meses.
Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena prác-
tica

En caso de anatomía desfavorable implantar electrodo epicárdico ventricular iz-
quierdo  

Introducción
La TRC ha mostrado ser efectiva en mejorar la supervivencia, disminuir tasa de hospitalización y 
mejorar la clase funcional, sin embargo hay alrededor de una tercera parte de los pacientes que no 
responden en forma adecuada a esta terapia, a pesar de la selección óptima de los candidatos a dicha 
intervención.  Por lo tanto, se ha buscado mejorar la posición de los electrodos para que logren una 
adecuada estimulación, que logre el efecto de sincronizar la contracción de ambos ventrículos, para 
obtener los beneficios clínicos mencionados (666).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 135 referencias y 5 guías de práctica clínica, la búsqueda manual 
33 (16 duplicados).  Se excluyeron 100 por no responder la pregunta y 5 revisiones, se evaluaron 33 
resúmenes y se excluyeron 29, quedando 9 estudios para el análisis. Ver estrategias de búsqueda en 
el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
El estudio The Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial–Cardiac Resynchronization Therapy 
(MADIT-CRT) study (668) demostró que la TRC combinada con un CDI en 1.820 pacientes levemente 
sintomáticos con FE<35% y un QRS>130 ms, asignados en forma aleatoria a razón de 3:2, se asoció 
a disminución del riesgo 34% de muerte u hospitalización comparado con el CDI solo.  Además, en 
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el subgrupo especificado con QRS>150 ms, la reducción fue del 41%.  Aunque parece estar clara la 
localización del electrodo VD, hay dudas con respecto a la mejor localización del electrodo del VI.  
La localización del electrodo en este ventrículo es un determinante importante de la sincronización 
y por ende del resultado clínico, sin embargo, esto no se ha estudiado sistemáticamente ni ha sido 
adecuadamente examinado en un estudio prospectivo.

Aunque se recomendó la implantación del electrodo en la región lateral o postero-lateral la posición 
final estuvo a discreción del operador.  Por venografía coronaria y las imágenes posimplantación se 
determinó la posición del electrodo en 799 pacientes.  La localización no apical (basal o media) fue 
asociada con 92 eventos (85 descompensados y  hospitalizados, 3 muertes súbitas, 2 no cardíacas 
y 2 indeterminadas) para un 13.2%.  En el análisis multivariado, la posición apical del electrodo fue 
asociada a una mayor probabilidad del desenlace compuesto (21.8% para el apical, 14% para el medio 
y 10% en el basal, p<0.0015).  La posición apical fue asociada con aumento del riesgo de muerte (HR 
2.91 IC 95% 1.42-5.97, p=0.004).

En el estudio RAFT (669), también se evaluó la relación de la posición del electrodo VI y el resultado, 
en 447 de 894 pacientes del estudio original.  A los 447 pacientes se les tomó Rx en el laboratorio 
vascular.  La posición apical del electrodo se asoció a riesgo mayor de hospitalización (HR 1.99 IC 95% 
1.24-3.18, p<0.004). 

Buscando un estimativo puntual más exacto se realizó un metaanálisis de este subgrupo de pacientes 
de los estudios anteriores de acuerdo a la localización del electrodo, encontramos aumento de la 
frecuencia de eventos compuestos con la posición apical (OR 1.47 IC 95% 1.05-2.04, p=0.02, I2=0%).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró baja por extraerse de ensayos clínicos con análisis de subgrupos 
no preespecificados, con reporte de datos parciales, con estimativos cercanos al no efecto e intervalos 
de confianza amplios, que mejoran al resumirlos en el metaanálisis. Ver Anexo. 7 Tablas de evidencia 
GRADE.

Efectos adversos
No descritos específicamente en este escenario, se asumen los relacionados a la implantación del 
dispositivo descritos en la pregunta 27, Dispositivo de resincronización en NYHA I-II.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Balance entre beneficios y daños
La evidencia sugiere que la posición no apical del electrodo ventricular izquierdo permite adecuada 
estimulación del miocardio para lograr su contracción sincrónica, lo que probablemente se traduce en 
disminución de desenlaces clínicos relevantes, sin aumentar la frecuencia de eventos adversos, puesto 
que la técnica de implantación no cambia.  Estos datos permiten suponer que la imposibilidad de lograr 
una posición adecuada del electrodo implantado por vía percutánea, exigiría al operador considerar 
la vía quirúrgica y por ende reducir la frecuencia de pacientes que no responden a la terapia.  Se 
debe explorar si otras técnicas alternativas como la ecocardiografía pueden mejorar la respuesta a la 
terapia al ubicar un sitio de estimulación adecuado (670-671).  La terapia es aceptada por las partes 
interesadas y debe realizarse en centros especializados.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este escenario.

34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, 
cardiomiopatía no isquémica con fracción de eyección menor del 35%, con al menos tres meses de 
manejo médico óptimo, la implantación de un CDI comparado con no hacerlo, disminuye la mortalidad 
a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 47. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NIYA II-III 

Fuerte a favor

Se recomienda la implantación de un CDI en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, con cardiomiopatía no isquémica y 
fracción de eyección menor del 35%, con al menos tres meses de manejo médico óptimo 
que al menos incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con 
tres o menos comorbilidades, para disminuir la mortalidad a 24 meses.
Se consideran comorbilidades: falla cardíaca clase funcional NYHA mayor de II, dia-
betes mellitus, fibrilación auricular, enfermedad arterial oclusiva crónica, enfermedad 
cerebrovascular previa, EPOC, falla renal y sincope de causa no cardiogénica.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕ 
 

Introducción
La falla cardíaca es una de las patologías cardiovasculares más frecuentes y conlleva una alta 
morbimortalidad.  La mitad de la mortalidad asociada es por arritmias.  Estudios observacionales 
sugieren que hasta un 30% de las muertes en pacientes con cardiomiopatía dilatada es por muerte 
cardíaca súbita (672-675).  El cardiodesfibrilador implantable (CDI) ha surgido como respuesta 
innovadora a esta problemática en pacientes seleccionados con alto riesgo de muerte cardíaca súbita.  
Los ensayos clínicos con asignación aleatoria han demostrado consistentemente que el CDI reduce 
la mortalidad en pacientes con falla cardíaca con disminución de la fracción de eyección, también 
en pacientes que han sido resucitados exitosamente de una muerte súbita.  Hay recomendaciones  
del uso del CDI por importantes organizaciones como, el American College of Cardiology (ACC), la 
American Heart Association (AHA), Heart Rhythm Society (HRS) y la European Society of Cardiology 
(ESC) (676-678).
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Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 177 referencias, 120 se excluyeron en la evaluación 
por resumen, y 68 se analizaron completos, de los cuales 40 se seleccionaron para el análisis.  Ver 
estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
El estudio CAT (679) (Cardiomyopathy Trial)  incluyó pacientes con diagnóstico reciente de cardiomiopatía 
dilatada (CMD) e hizo asignación aleatoria a manejo médico o manejo médico y CDI.  El estudio fue 
terminado antes de tiempo, alrededor del año, debido a una incidencia más baja de lo esperado del 
resultado primario.  No había probabilidad estadística de encontrar una diferencia en la supervivencia 
con ninguna de las dos estrategias.  Con 50 pacientes en el brazo de CDI y 54 en el grupo control.  A 
5 años de seguimiento, hubo 13 muertes en el grupo de CDI y 17 en el control. 

Otro estudio no concluyente fue el AMIOVIRT (680) (Amiodarone Versus Implantable Defibrillator in 
Patients with Nonischemic Cardiomyopathy and Asymptomatic Nonsustained Ventricular Tachycardia).  
El estudio hizo asignación aleatoria de 103 pacientes con CMD, FE <36% y taquicardia ventricular (TV) 
no sostenida, clase funcional NYHA I-III, a amiodarona o CDI.  El estudio se detuvo prematuramente al 
año, debido a futilidad estadística para alcanzar el punto primario de mortalidad. 

El siguiente trabajo fue el estudio DEFINITE (681) (Defibrillators in Nonischemic Cardiomyopathy 
Treatment Evaluation) que asignó aleatoriamente a 458 pacientes con cardiomiopatía no isquémica, 
clase funcional NYHA I a III, FE <35%, y más de 10 complejos ventriculares prematuros por hora o 
TV no sostenida a pesar del tratamiento médico óptimo a CDI vs. no CDI.  El desenlace final primario 
fue todas las causas de mortalidad, el cual no alcanzó significancia estadística, pero hubo una fuerte 
tendencia a reducir la mortalidad con el CDI (p=0.08).  Posteriormente, el estudio SCD-HeFT incluyó 
2.521 pacientes en clase NYHA II o III con FE <35%, y los asignó aleatoriamente a tres grupos: manejo 
convencional más placebo (n=847), amiodarona (n=845) o CDI (n=839) (682).  El resultado primario 
fue mortalidad por cualquier causa.  El periodo de seguimiento fue 45.5 meses.  Hubo 244 muertes 
(29%) en el grupo placebo, 240 (28%) en el grupo amiodarona y 182 (22%) en el grupo CDI.  El grupo 
de CDI tuvo una disminución de la mortalidad relativa del 23% (IC 95 4%–38%, p=0.007).

El estudio COMPANION (683) incluyó 1.520 pacientes con falla cardíaca con clase funcional NYHA III 
y IV, QRS de al menos 120 mseg.  Se asignaron de manera aleatoria en relación 1:2:2, a tratamiento 
médico, terapia con resincronizador (CRI) y resincronizador más CDI.  La causa de la falla cardíaca 
fue isquémica en el 56%.  El desenlace final primario fue un compuesto de tiempo a la muerte u 
hospitalización por cualquier causa.  La terapia con resincronizador disminuyó el desenlace primario en 
aproximadamente un 20% (médico vs. CRI HR 0.81 IC 95% 0.69-0.96, p=0.014; médico vs. CRI+CDI 
HR 0.8 IC 95% 0.68–0.95, p<0.001).  El desenlace secundario fue mortalidad por cualquier causa; en 
el grupo de CRI la reducción del riesgo de muerte de cualquier causa fue del 24%, mientras en el CRI-
CDI tuvo una reducción del riesgo del 36% (p=0.003).

En un metaanálisis que recogió la población de prevención primaria de CDI vs. control en pacientes 
con cardiopatía dilatada no isquémica, agrupó 8 ensayos clínicos controlados (679-686), de los cuales 
3 eran de prevención secundaria y 5 estudios de prevención primaria, con 1.854 pacientes; el análisis 
global sugiere reducción en la mortalidad total en el grupo de CDI vs. la terapia médica estándar de 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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31% (RR 0.69 IC 95% 0.56–0.86, p=0.002) (687).  Al analizar los 5 estudios de prevención primaria 
se demostró igual reducción del riesgo de muerte (RR 0.69 IC 95% 0.55-0.87, p=0.002) (ver tabla 16).  
Los resultados fueron similares cuando se excluyó el estudio COMPANION (683), que contemplaba la 
terapia combinada con resincronizador (ver tabla 16). 

Estudios poblacionales
Un registro de 4.685 pacientes con falla cardíaca, con edad mayor de 65 años y FE menor del 35%, 
quienes egresaron vivos de la hospitalización, seguidos por más de tres años, con manejo de acuerdo 
a guías, recibieron CDI tan sólo el 8% antes del alta.  La edad promedio fue 75.2 años, 60% mujeres, 
con FE  promedio de 25%.  La mortalidad fue del 19.8% en el grupo CDI y 27.6% en el grupo sin CDI 
al año, 30.9% vs. 41.9% a los 2 años y 38.1% vs. 52.3% a los tres años (HR 0.71 IC 95% 0.56–0.91) 
(688).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
La evidencia se calificó como alta, sustentada en 5 ensayos clínicos controlados con asignación 
aleatoria y bajo riesgo de sesgos.  Al excluir el estudio COMPANION (683), por utilizar terapia combinada 
con dispositivo de cardioresincronización y cardiodesfibrilador implantable, los datos no se modifican 
sustancialmente. Ver Anexo. 7 Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Se han descrito varios efectos adversos entre los que se incluyen complicaciones mecánicas asociadas 
al procedimiento inmediatas, a mediano y largo plazo como riesgo de infección y el malestar asociado 
a las descargas eléctricas efectuadas por el dispositivo, descritos en la pregunta 34.
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Tabla 15. Estudios de prevención primaria en cardiomiopatía no isquémica

Características de 
ECC CAT AMIOVIRT DEFINITE SCD-HeFT COMPANION

# aleatorizados 104 103 458 1676 (CDI/Placebo) 903

# CMP-N 104 103 458 792 (47.3%) 397 (44%)
Seguimiento (meses). 
Media(DS) 66(26.4) 24(14.4) 26(4) 45.5 Rango 14.8-16.5

Edad 52(10.5) 59(11) 58 60 67
Genero 80 70 71 77 68
Clase NYHA II/III, % 34.6 20 21 30 100
FE % 24 23 21 25 22
Medicación basalb-
bloqueador, %IECAS/
ARAII, %

3.8
96

51.5
85

84.9
96.7

69
96

67
89

Diseño CDI vs. 
médico

CDI vs. Amioda-
rona DI vs. médico

CDI vs. 
Amiodarona vs. 

Placebo

CRI vs. CRI-CDI 
vs. médico

Resultado primario Mortalidad 
general Mortalidad general Mortalidad general Mortalidad general Mortalidad general/

Hospitalizaciones
% de seguimiento 
completo 100 100 100 ND >95

Cruzamiento entre 
grupos, % (a DCI/a 
médico)

ND 15.4/21.6 10/ND ND 26/ND

Análisis por 
intención de tratar Si Si Si Si Si

Comité de eventos ND Cegado Cegado ND Cegado

Modificado de: Desai A, Fang J, Maisel WH, Baughman KL. Implantable Defibrillators for the Prevention of Mortality in Patients With 
Nonischemic Cardiomyopathy.  A Meta-analysis of Randomized Controlled Trials. JAMA. 2004;292(23):2874–9. (687).

Balance entre beneficios y daños
El beneficio potencial supera los efectos adversos, los cuales son poco frecuentes.  Efectos adversos 
importantes se pueden presentar asociados a los dispositivos tipo CDI, entre ellos se incluyen 
neumotórax 1%, mortalidad a 30 días del 2%, disección de seno coronario 1.3% (689).  Además, se 
ha descrito descargas eléctricas inapropiadas de los CDI que se relatan cómo molestas y pueden 
disminuir la calidad de vida (690), aunque ocasionalmente son descritos por los pacientes como ser 
golpeado por un camión o pateado por un caballo.  La incidencia a cinco años de estas descargas 
inapropiadas es alrededor de 17%, mientras de las descargas apropiadas es del 23%.  El avance en 
la tecnología y en los algoritmos utilizados por los dispositivos ha permitido minimizar estos eventos, la 
sensación de molestia y el deterioro de la calidad de vida.

Costo efectividad
El uso de un CDI para prevenir la muerte súbita en pacientes con FC es una estrategia costo efectiva 
para el sistema de salud colombiano, en especial para el subgrupo de pacientes isquémicos y para los 
pacientes con resultado positivo de un estudio electrofisiológico. En el análisis para los pacientes no 
isquémicos la costo efectividad depende del escenario escogido, superando algunas veces el umbral y 
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otras no. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones basada 
en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad 
realizados.

35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no 
explicado o arritmia ventricular con inestabilidad hemodinámica, la implantación de un CDI comparado 
con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación 48.  Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria

Fuerte a favor
Se recomienda la implantación de CDI en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular con 
inestabilidad hemodinámica para disminuir la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕ 

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 189 (20 duplicados, 9 varias publicaciones), referencias, 
120 se excluyeron en la evaluación por resumen, de los cuales 40 se seleccionaron para el análisis 
completo y se incluyeron 4 en GRADE.  Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de 
selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
El tratamiento con betabloqueadores, marcapaso permanente o la simpatectomía cervico torácica 
izquierda puede ser útil en pacientes con QT prolongado y taquiarritmias ventriculares (691).  La terapia 
con CDI está recomendada para paciente seleccionados con sincope recurrente a pesar de la terapia 
farmacológica, arritmias ventriculares sostenidas o supervivientes de paro cardíaco por muerte súbita 
(692-693).  Además, el uso de CDI para prevención primaria de muerte súbita puede ser considerado 
cuando hay historia familiar fuerte de muerte súbita o cuando hay complicaciones o intolerancia a la 
terapia farmacológica.

La terapia con CDI está indicada en pacientes que sobreviven a paro cardíaco debido a FV o TV 
sostenida con inestabilidad hemodinámica después de una evaluación para definir la causa del evento 
y excluir causas reversibles (694-699). 

Además, la terapia con CDI está indicada en pacientes con sincope de origen indeterminado con 
relevancia clínica y TV sostenida con repercusión hemodinámica o  FV inducida en el estudio 
electrofisiológico (700).  La terapia con CDI es razonable para pacientes con sincope inexplicable, 
disfunción ventricular significativa y CMP-N.

En el metaanálisis de los 5 estudios para profilaxis secundaria se demuestra reducción del 25% del 
riesgo de muerte (RR 0.75 IC 95% 0.65-0.87), aunque se observa heterogeneidad clínica, no la hay 
desde el punto de vista estadístico (Forrest plot y Tabla 16). 
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Tabla 16. Características de los ensayos clínicos en prevención secundaria

Características de ECC AVID CASH
Combinados CIDS Wever

# aleatorizados 1016 403 659 60

Seguimiento (meses).  Media(DS) 1-51 4-48 2-96 24

Edad 65 58 63

Genero 79 80 85

Clase NYHA =>III, %
Falla cardíaca NYHA II o más

9
55

19
77%

11
50%

Elegibilidad Muerte súbita, VT, 
FV

Muerte súbita, VT, 
FV

Muerte súbita, VT, 
FV, Sincope

Muerte súbita, VT, 
FV

Cualquier enfermedad coronaria 82 75 83

Sin cardiomiopatía estructural 3 10 3

FE Promedio < 40% 44% 33%
< 20% fue 13%

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
La evidencia se calificó como alta, sustentada en 5 ensayos clínicos controlados con bajo riesgo de 
sesgos y con falla cardíaca en más del 50% de la muestra. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Se han descrito varios efectos adversos entre los que se incluyen complicaciones mecánicas asociadas 
al procedimiento inmediatas, a mediano y largo plazo como riesgo de infección y el malestar asociado a 
las descargas eléctricas efectuadas por el dispositivo, descritos en la pregunta 34, Cardiodesfibrilador 
implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III.

Balance entre beneficios y daños
Está claro el beneficio de la utilización de cardiodesfibrilador implantable en prevención secundaria, 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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sustentados en ensayos clínicos controlados con asignación aleatoria y bajo riesgo de sesgos.  El 
metaanálisis de los datos demuestra reducción del 25% del riesgo relativo de muerte en este 
escenario.  Los eventos adversos han disminuido sustancialmente con el avance de la tecnología y el 
perfeccionamiento de los algoritmos de los dispositivos, con mínimo impacto sobre la calidad de vida.  
La terapia es aceptada por las partes interesadas y se debe realizar en centros especializados.

Costo efectividad
Hay varias evaluaciones económicas realizadas en el mundo al respecto.  En una revisión sistemática 
de CDI para profilaxis secundaria se encontraron 7 estudios económicos.  El resultado global es que 
el CDI es costo efectivo (701).

36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario 
a infarto agudo de miocardio con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 
días después del evento o tres meses después de la revascularización, la implantación de un CDI 
comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Recomendación
priorizada

49. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III

Fuerte a favor

Se recomienda la terapia con cardiodesfibrilador implantable en pacientes con infarto 
agudo de miocardio, que quedan en falla cardíaca, clase funcional NHYA II-III y FE 
≤40%, medida al menos 30 días después del infarto o después de los 90 días de la 
revascularización miocárdica para disminuir la mortalidad a largo plazo.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Introducción
Los pacientes con cardiopatía isquémica tienen un riesgo elevado de arritmias y muerte cardíaca 
súbita.  Se han identificado algunos factores de riesgo y hay estudios que muestran reducción de este 
evento cuando se hacen intervenciones médicas adecuadas (702).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 189 (20 duplicados, 9 varias publicaciones), 120 se 
excluyeron en la evaluación por resumen, de los cuales 40 se seleccionaron para el análisis completo 
y se incluyeron 7 en GRADE.  Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en 
el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Una variedad de factores de riesgo ha sido usada para identificar a la población de alto riesgo en 
estos estudios.  El MADIT I (703) y el MUSTT (704) requirieron de historia de IAM, TV no sostenida 
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espontánea, taquicardia ventricular en el estudio electrofisiológico y FE ≤35 o ≤40%, respectivamente.  
El estudio MADIT I (703) mostró una reducción del riesgo relativo del 54% con el CDI.  El estudio  
MUSTT comparó no terapia versus terapia guiada electrofisiológicamente con antiarrítmicos y si no 
tenían control de la TV o eran intolerantes se implantó un CDI, lo cual ocurrió en 202 pacientes.  Este 
último grupo fue el que tuvo el beneficio.  El promedio de seguimiento fue 39 meses.  La mortalidad 
por paro cardíaco debido a arritmias a 5 años fue de 9% en el grupo de CDI y 37% en el grupo de no 
CDI (p<0.001).

El estudio MADIT II (705) incluyó 1.232 pacientes con CMP isquémica y FE menor del 30%; la 
aleatorización fue 3:2 a CDI vs. terapia médica.  No se tuvo en cuenta como criterio de inclusión 
arritmias espontaneas o inducidas.  El seguimiento fue 20 meses.  La mortalidad por cualquier causa 
fue del 19.8% en el grupo control y 14.2% en el grupo de CDI (HR 0.69 IC 95% 0.51–0.93, p=0.016).  
El estudio SCD-HeFT (706) incluyó 2.521 pacientes, de los cuales el 52% tenían cardiomiopatía 
isquémica (n=1.311) y fueron asignados aleatoriamente a placebo o CDI, demostrando reducción  del 
23% del riesgo de muerte con el dispositivo (HR 0.77 IC 95% 0.62–0.96, p=0.007). 

Dos metaanálisis de estos ensayos clínicos han soportado la conclusión que la terapia con CDI en 
pacientes de alto riesgo con enfermedad coronaria, resulta en reducción de la mortalidad entre un 
20%-30%.  El primero incluyó 8 estudios (4.909 pacientes, 1.154 muertes).  Comparado con el cuidado 
usual (la mayoría con amiodarona), el CDI redujo significativamente la muerte súbita (RR 0.43 IC 95% 
0.35–0.53) y la mortalidad por cualquier causa (RR 0.74 IC 95% 0.67–0.82).  Los ensayos incluidos 
fueron divididos en dos categorías: prevención secundaria con 1.963 (pacientes reanimados después 
de paro cardíaco o TV inestable o FV) y de prevención primaria fueron 2.946 (incluyeron pacientes 
con riesgo incrementado de muerte súbita pero sin paro cardíaco, TV o FV). Independiente del riesgo 
basal, el CDI fue igualmente efectivo en prevenir la muerte súbita cardíaca en ambas categorías (RR 
0.5 IC 95% 0.38–0.66 para prevención secundaria vs. RR 0.37 IC 95% 0.27–0.5 para prevención 
primaria).  Sin embargo, la magnitud del beneficio en la mortalidad total cambió dentro de la categoría 
de prevención primaria de acuerdo al riesgo basal (707).

El segundo metaanálisis incluyó 10 ensayos clínicos, y el CDI para prevención primaria redujo la 
mortalidad absoluta en 7.9% (p=0.003) en pacientes con falla cardíaca sistólica (708).  El metaanálisis 
de Theuns (709) incluye solo tres estudios de pacientes con CMI; en este no hay claridad de la razón 
para excluir los estudios.

Los dos ensayos clínicos que no han encontrado mejoría en la supervivencia con el CDI son en dos 
subgrupos de pacientes, el primero en pacientes con revascularización quirúrgica y CDI simultáneo; el 
segundo grupo en los pacientes dentro de los 40 días de haber sufrido el infarto.  En el ensayo clínico 
de revascularización quirúrgica asignaron aleatoriamente 900 pacientes (446 a CDI) y (454 a control); 
el desenlace final fue la mortalidad por cualquier causa.  Durante un periodo de seguimiento de 32 
meses, hubo 101 muertes en el grupo de CDI y 95 en el grupo control (HR 1.07 IC 95% 0.81–1.42, 
p=0.64) (710).  El otro ensayo fue en el periodo periinfarto, estudio DINAMIT (711) (Defibrillator in 
Acute Myocardial Infarction Trial), en él se asignaron aleatoriamente 674 pacientes con infarto agudo 
de miocardio entre los 6-40 días, con FE ≤35% y una función autonómica cardíaca alterada, a CDI o 
control; el seguimiento fue 30 meses.  Hubo 120 muertes, 62 en el grupo de CDI y 58 en el control (HR 
1.08 IC 95% 0.76–1.55, p=0.66); además hubo 12 muertes por arritmias en el grupo de CDI vs. 29 en 
el control (HR 0.42 IC 95% 0.22–0.83, p=0.009). 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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En el 2009 se publicó otro ensayo clínico que buscó resolver la misma pregunta.  Un ensayo clínico 
controlado, prospectivo, abierto, multicéntrico que recogió 898 pacientes con infarto agudo de miocardio 
entre los días 5 y 31 postevento, si tenían una FE <40%, FC >90 lpm o taquicardia ventricular no 
sostenida o ambos durante un monitoreo Holter.  Fueron asignados 445 pacientes a CDI y 453 al grupo 
control.  Durante un seguimiento de 37 meses, 233 pacientes murieron: 116 en el grupo de CDI y 117 
en el control (HR 1.04 IC 95% 0.81–1.35, p=0.78).  Hubo menos muertes cardíacas súbitas en el grupo 
de CDI 27 vs. 60 (HR 0.55 IC 95% 0.31–1, p= 0.049) (712).

Finalmente, incluyendo solo los estudios en pacientes postinfarto después del día 40 o cuando son 
revascularizados quirúrgicamente después de los 90 días, y no seleccionados por arritmias o con 
estudio electrofisiológico, quedaría solo la población del MADIT II (705) y el SCD-HeFT (706) subgrupo 
isquémico, en los cuales se demuestra reducción del riesgo de muerte del 25% (RR 0.75 IC 95% 
0.65–0.88, I2=0%).

Efectividad de supervivencia con otras alternativas de tratamiento
Un metaanálisis de ensayos clínicos controlados, con más de 100 pacientes, que compara terapia 
médica vs. CDI recogió 36.172 pacientes, en 14 ensayos clínicos controlados.  La terapia médica 
disminuyó la probabilidad de muerte (RR 0.89 IC 95% 0.82–0.98, p=0.02), cuando se comparó con 
placebo; los antagonistas de los receptores de mineralocorticoides (ARM) solos fueron los más efectivos 
(RR 0.79 IC 95% 0.68–0.91, p=0.001).  El CDI redujo la probabilidad de muerte en una forma mayor 
(RR 0.39 IC 95% 0.3–0.51, p<0.00001) comparado con placebo.  Se observó interacción significativa 
entre la terapia médica y CDI (p<0.002), al igual que entre el CDI y ARM (p<0.002) (713). 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
La evidencia se calificó como alta, sustentada en 7 ensayos clínicos controlados con bajo riesgo de 
sesgos y 2 ensayos clínicos que responden la pregunta directamente en esta población (MADIT II y el 
subgrupo de SCD-HF isquémico). Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
Se han descrito varios efectos adversos entre los que se incluyen complicaciones mecánicas asociadas 
al procedimiento inmediatas, a mediano y largo plazo como riesgo de infección y el malestar asociado a 
las descargas eléctricas efectuadas por el dispositivo, descritos en la pregunta 34, Cardiodesfibrilador 
implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III.
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Calidad de vida
Los pacientes con choques repetidos perciben la descarga como una sensación molesta. Varios 
estudios han fallado en demostrar diferencias en calidad de vida entre los pacientes con falla cardíaca 
tratados con y sin cardiodesfibrilador implantable (714-715). 

Balance entre beneficios y daños 
La implantación de cardiodesfibrilador en pacientes con cardiopatía isquémica reduce en forma 
significativa la mortalidad.  La terapia está indicada después de 40 días del evento o tres meses después 
de revascularización miocárdica.  Los eventos adversos están relacionados con la implantación del 
dispositivo y las descargas realizadas para control de las arritmias letales, sin embargo estas han 
disminuido sustancialmente con el avance en la tecnología.  Es aceptada por las partes interesadas y 
debe realizarse en centros especializados. 

Costo efectividad
El uso de un CDI para prevenir la muerte súbita en pacientes con FC es una estrategia costo efectiva 
para el sistema de salud colombiano, en especial para el subgrupo de pacientes isquémicos y para los 
pacientes con resultado positivo de un estudio electrofisiológico. En el análisis para los pacientes no 
isquémicos la costo efectividad depende del escenario escogido, superando algunas veces el umbral y 
otras no. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones basada 
en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad 
realizados. (ver capítulo Evaluación Económica).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Falla Cardíaca Avanzada

La falla cardíaca avanzada es un enfermedad grave con síntomas persistentes y limitación funcional 
que se caracteriza por 1) síntomas graves: clase funcional NYHA III-IV; 2) episodios de sobrecarga 
hídrica y/o hipoperfusión periférica; 3) evidencia objetiva de disfunción cardíaca severa, que incluye 
alguno de los siguientes: fracción de eyección <30%, flujo mitral restrictivo o pseudonormal; presiones 
de llenado ventricular izquierda y/o derecha altas; péptido natriurético tipo B elevado; 4) deterioro 
severo de la capacidad funcional demostrada ya sea por imposibilidad para realizar ejercicio, prueba 
de caminata de 6 min menor de 300 metros o consumo de oxigeno menor a 12-14 ml/kg/min; 5) historia 
de al menos una hospitalización por falla cardíaca en los pasados 6 meses y 6) presencia de estas 
características a pesar de terapia óptima (716).  Esta definición es importante, puesto que identifica un 
grupo de pacientes con pobre calidad de vida, alto riesgo de eventos clínicos y muerte, por lo que son 
vitales el uso de otras alternativas terapéuticas.

37. Trasplante cardíaco
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival 
Score (HFSS) o Seattle Heart Failure Model (SHFM) con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/
minuto la realización de trasplante cardíaco comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad 
y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a un año de seguimiento?

Recomendación 50.  Trasplante cardíaco

Fuerte a favor

Se recomienda el uso de escalas de medición del riesgo de mortalidad en el paciente 
ambulatorio con síndrome de falla cardíaca en estadio funcional NYHA III-IV y FE 
<30% que permanecen sintomáticos a pesar del manejo médico óptimo que al menos 
incluya IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, para definir el 
pronóstico y la remisión a un programa de trasplante con la SHFM o el HFSS y las 
pruebas cardiopulmonares como el VO2 pico o VE/VCO2 para definir los candidatos 
para trasplante cardíaco.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
El trasplante cardíaco es el tratamiento de elección para muchos pacientes con falla cardíaca avanzada 
que permanecen sintomáticos a pesar de la terapia médica óptima y con una esperanza de vida menor 
a 1 año.  Para los pacientes cuidadosamente seleccionados, el trasplante cardíaco ofrece mejoría 
marcada de la supervivencia y la calidad de vida.  La medición y la estratificación del riesgo de un 
grupo numeroso de pacientes con falla cardíaca avanzada es esencial para identificar los pacientes 
que más se benefician, particularmente donde los recursos  económicos son escasos y  el número de 
donantes limitado (717-718). 

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 110 referencias, de las cuales se excluyeron 71 por la 
evaluación del resumen, 39 se evaluaron en forma completa y se incluyeron 16 en el análisis. 
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Selección de los candidatos a trasplante cardíaco
Para los pacientes con falla cardíaca avanzada que persisten sintomáticos, a pesar de manejo 
médico óptimo, se han utilizado diversos criterios de selección como posibles candidatos a trasplante 
cardíaco y remitirlos a centros especializados para considerar su ingreso a lista de espera.  Dentro 
de estas variables que incluye la evaluación clínica, la presencia de comorbilidades, alteraciones 
ecocardiográficas, activación neurohormonal y la prueba cardiopulmonar, entre otros, cobra importancia 
la utilización de modelos de predicción clínica para la medición del pronóstico a mediano plazo sin 
trasplante (719).

Modelos pronósticos
Se han estudiado varios instrumentos para evaluar el pronóstico del paciente con falla cardíaca.  Los 
más utilizados son las escalas y la prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PCP).  La puntuación Heart 
Failure Survival Score (HFSS) es una de las más estudiadas y utilizadas en la práctica clínica, al igual 
que la Seattle Heart Failure Model. 

Heart Failure Survival Score (HFSS) 
Es un modelo de supervivencia de riesgo proporcional multivariado a un año, que fue desarrollado 
de pacientes ambulatorios con 80 variables en 268 pacientes con falla cardíaca avanzada (muestra 
de derivación) de pacientes referidos para consideración de trasplante cardíaco desde 1986 a 1991 y 
luego fue validado en 199 pacientes similares (muestra de validación) entre 1993 a 1995 (5).  El HFSS 
utiliza siete parámetros entre los que incluye la frecuencia cardíaca en reposo, la presión arterial media, 
la fracción de eyección, el nivel de sodio sérico, la presencia de defecto de conducción intraventricular, 
la etiología isquémica de la falla cardíaca y el consumo de oxigeno pico (VO2). 

Según el resultado del HFSS estratifica en 3 niveles: riesgo bajo (>8.1), riesgo medio (7.2 a 8.09) y 
riesgo alto (≤7.19).  La supervivencia al año fue para los de riesgo bajo, medio y alto de 93±2%, 72±5%, 
y 43±7%, respectivamente; con capacidad de discriminación por AUC 0.81 (720).

Seattle Heart Failure Model (SHFM)
El Seattle Heart Failure Model fue derivado de una cohorte de 1.125 pacientes con falla cardíaca por 
medio de un análisis multivariado de regresión de Cox.  El modelo fue prospectivamente validado en 
5 cohortes adicionales para un total de 9.942 pacientes con falla cardíaca y 17.307 personas-año de 
seguimiento.  

La escala SHFM consta de 20 predictores, con versión electrónica para calcular la supervivencia a 1, 
2 y 5 años (http://depts.washington.edu/shfm, probada en marzo 24 de 2015).  La escala clasifica 0,1, 
2, 3 y 4.  La AUC fue de 0.729 (IC 95% 0.714-0.744); este modelo también permite la estimación del 
beneficio potencial de adicionar medicaciones y dispositivos a un régimen terapéutico del paciente 
(721). 

En un estudio que comparó el HFSS y el SHFM en 715 pacientes referidos para trasplante cardíaco, 
seguimiento de 962 días, 354 pacientes murieron o recibieron un trasplante cardíaco urgente o un 
dispositivo de asistencia ventricular izquierda.  La supervivencia al año libre de eventos fue de 89%, 
72% y 60%, respectivamente, para los pacientes de riesgo bajo, medio y alto del HFSS y para el SHFM 
reagrupado así 0= riesgo bajo, 1 riesgo medio y mayor o igual a 2 riesgo alto, fue de 93%, 76%, y 58%, 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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respectivamente.  La correlación entre ambos modelos fue baja (R 0.48 p<0.001).  La comparación de 
la discriminación fue levemente mejor para SHFM (AUC  a 1 año 0.72 vs. 0.73; 2-años: 0.70 vs. 0.74, 
respectivamente) y hubo una mejoría pequeña de la discriminación cuando se combinaron el HFSS-
SHFM con AUC a 1 y 2 años de 0.77 y 0.76, respectivamente (722).

En una revisión sistemática de modelos de predicción de mortalidad en pacientes con falla cardíaca 
al 2012, se encontraron 34 estudios con 20 modelos.  De los cuales solo 5 modelos fueron validados 
en cohortes independientes.  Estos fueron el HFSS, SHFM, PACE (incorpora enfermedad arterial 
vascular periférica, edad, creatinina y fracción de eyección), el modelo de Frankenstein y SHOCKED.  
El HFSS fue validado en 8 cohortes (2.240 pacientes) y mostró discriminación pobre a moderada (AUC, 
0.56–0.79), siendo menor en las cohortes recientes.  El SHFM fue validado en 14 cohortes (16.057 
pacientes), describiendo moderada a aceptable discriminación (0.63–0.81).  Los otros 3 modelos se 
validaron en una cohorte y la discriminación fue regular (0.66–0.74) (723-726).

Prueba de esfuerzo cardiopulmonar (PCP)
La PCP es la mejor forma de medir la capacidad funcional y la más reproducible, puesto que incluye 
variables como el consumo de oxigeno pico (VO2) y la eficiencia ventilatoria definida como la relación 
de volumen minuto ventilatorio y la producción de CO2 (VE/VCO2) (719, 722, 727).

El consumo de oxígeno (VO2) pico fue el primer parámetro validado para seleccionar los pacientes con 
clase funcional NYHA III y IV para trasplante cardíaco y ha sido por mucho tiempo el estándar de oro.  
En su trabajo magistral el Dr. Mancini mostró como los pacientes con un VO2 pico mayor de 14 ml/kg/
min tenían una supervivencia de 94 y 84% a 1 y 2 años, el cual era igual o mejor a la supervivencia del 
paciente trasplantado.  Por el contrario, los pacientes con VO2 pico menor de 14 ml/kg/min tenían una 
supervivencia de solo 48% al año (728).  Las guías existentes aceptan un valor de VO2 máximo menor 
10 ml/ kg/min (AHA/ACC) (2) en pacientes que reciben betabloqueadores como criterio para indicar el 
trasplante cardíaco, mientras que la guía europea deja un valor de 12-14 ml/ kg/min (729).

En una revisión sistemática de la literatura y metaanálisis de las pruebas cardiopulmonares en pacientes 
con falla cardíaca, buscaron el rendimiento del VO2 pico, el VE/VCO2, la ventilación oscilatoria con el 
ejercicio (VOE) y la forma eficiente de toma de oxigeno  (oxygen uptake efficiency slope, OUES); se 
incluyeron 30 estudios.  La población total para el VO2 pico fue de 7.319 pacientes, el VE/VCO2 tuvo 
5.044 pacientes, el VOE con 1.617 pacientes y la OUES con 584 pacientes.  El valor pronóstico fue 
adecuado para el VO2, VE/VCO2, la ventilación oscilatoria con el ejercicio (VOE), con OR diagnóstico 
mayor o igual a 4.1.  Solo hubo 2 estudios con OUES y parece promisorio con OR diagnóstico de 8.08 
(729).

Otro metaanálisis de las PCP incluyó los mismos cuatro criterios más la presión de CO2 exhalado; se 
incluyeron 19 artículos con 3.032 pacientes con falla cardíaca.  El análisis soporta el uso de estos tres 
parámetros: el VO2 pico, la relación VE/VCO2 y la VOE, con OR cercanos a 5 (730).

Una comparación de las PCP más utilizadas fue realizada en otro metaanálisis; encontraron 12 
estudios, con 2.628 pacientes.  El punto de corte para VE/VCO2 fue 35 (32-45).  En los 12 estudios la 
sensibilidad fue 0.68 (0.64-0.72) y la especificidad de 0.71 (0.69-0.73), OR Diagnóstico 5.02 (4.06-6.21), 
inconsistencia 0% y AUC 0.75 (0.72-0.78). La comparación de VE/VCO2 con VO2 pico fue realizada 
en 6 estudios (2.171 pacientes). El valor promedio de VO2 pico fue de 14 (13-16); la sensibilidad 0.67 
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(0.62-0.72), especificidad 0.65 (0.63-0.68), OR 4.01 (2.76-6.01), AUC 0.72 (0.66-78).  Sugiriendo igual 
capacidad discriminativa de ambos (731).

Prueba de caminata de 6 minutos
Los niveles disminuidos de la capacidad funcional definida como una prueba de caminata de 6 minutos 
menor de 300 metros ha sido un marcador pronóstico en pacientes con falla cardíaca avanzada.  Con 
aumento de 4 veces la probabilidad de muerte o necesidad de trasplante a 6 meses (40% vs. 12%, 
p=0.04). (732-733).

Modelo de predicción en el paciente hospitalizado
Los pacientes hospitalizados por descompensación de falla cardíaca, tienen mortalidad 12-15% a 12 
semanas y del 30% al año (724).  El modelo ADHF/NT-proBNP risk score ha mostrado utilidad para 
predecir mortalidad a 90 días.  En un estudio con 701 pacientes hospitalizados por descompensación 
de falla cardíaca aguda, se actualizó el modelo ADHF/NT-proBNP risk score (725) para predecir 
mortalidad a 90 días y se comparó su rendimiento con el Euro Heart Failure Survey (EHFS) risk score, 
además del (ADHERE) logistic regression model, el OPTIMIZE-HF, el American Heart Association Get 
with the Guidelines Program (GWTG-HF) y el Rohde risk scores, los cuales están citados en la guía 
de falla cardíaca aguda americana (717).  Brevemente, esta escala incorpora la edad, la presencia de 
EPOC, hospitalización en los 6 meses previos a la hospitalización índice, la presión arterial sistólica, la 
tasa de filtración glomerular, sodio sérico, hemoglobina, el nivel de NT-proBNP, la fracción de eyección 
y la presencia de regurgitación tricuspídea de moderada a grave; la calculadora para la escala de 
riesgo está disponible para iPad e iPhone (ADHF/NT-proBNP risk score calculator).  De todas, esta 
escala fue la que tuvo mejor discriminación, AUC 0.81 y una calibración adecuada.

Modelo de predicción de supervivencia en el paciente trasplantado cardíaco
Otro de los modelos que reportan utilidad es el derivado del estudio IMPACT para predecir la 
supervivencia del trasplantado cardíaco a 30 días, 1 año y 5 años.  Este modelo se derivó de una 
cohorte de pacientes trasplantados entre 2001-2010 y se validó en una muestra independiente de 
2009-2010.  Hay una validación en 29.242 pacientes llevados a trasplante cardíaco.  Con este modelo 
la supervivencia a un año fue de 92.3% para los puntajes <5, de  88.5% para puntajes entre 5 y 10; y 
de 75.1% para pacientes con puntajes mayores de 10 (726). 

¿Cómo cambia la supervivencia el trasplante cardíaco?
El tiempo medio de supervivencia en casi 100.000 trasplantados cardíacos es de 10 años. Los que 
sobreviven el primer año tienen una probabilidad de estar vivos a los 10 años del 63% y una posibilidad 
de supervivencia a los 20 años es del 27% (734).

¿Cómo cambia la clase funcional y la calidad de vida el trasplante cardíaco?
Con el trasplante cardíaco hay mejoría en la clase funcional medida con la prueba de caminata de 
6 minutos y el consumo de oxigeno pico, también en la calidad de vida medida con SF-36, con una 
correlación entre el componente físico del SF-36 y la prueba de caminata de 6 min.  A los 5 años la 
prueba de caminata de 6 min fue de 539±108m (89.9% de lo predicho); el consumo pico de oxigeno 
19.3±4.7 mL/kg/min.  El componente físico estandarizado era 51 y el componente mental estandarizado 
de 52 (735).  Aproximadamente el 90% de los pacientes en los primeros 5 años reportaron no haber 
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tenido limitaciones importantes en las principales actividades. En pacientes trasplantados entre los 25-
55 años de edad, el 50% se han incorporado a la vida laboral (734). 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró moderada, teniendo en cuenta bajo riesgo de sesgos dada 
la utilización de desenlaces objetivos en morbilidad y obviamente mortalidad, identificables desde el 
inicio de seguimiento de las cohortes evaluadas, tanto en el desarrollo de los modelos como en su 
validación, reproducible en otras poblaciones, aunque con AUC modestas, con intervalos de confianza 
relativamente estrechos y control de variables confusoras que podrían disminuir la capacidad pronóstica 
(736). Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No se esperan efectos adversos de la aplicación de modelos pronósticos, excepto cuando su pobre 
capacidad limita la utilización de una estrategia indicada en un escenario específico.

Balance entre beneficios y daños 
La utilización de modelos de predicción clínica como el Heart Failure Survival Score (HFSS) o el Seattle 
Heart Failure Model (SHFM), permiten establecer el pronóstico a mediano y largo plazo en pacientes 
con falla cardíaca avanzada, sin eventos adversos relacionados dada su capacidad discriminativa, y se 
convierte en una herramienta sumamente útil para la remisión a centros especializados con el objetivo 
de considerar la opción del trasplante cardíaco dentro de la terapéutica, en el subgrupo de pacientes 
que obtiene beneficios en mortalidad y calidad de vida. 

Costo efectividad
No hay estudios en este contexto de modelos de predicción clínica.  Se ha explorado la utilidad con 
respecto al puntaje del SHFM por modelo de regresión lineal generalizado, que sería la base para la 
realización de estudios de costo efectividad, sin embargo no se encontró en la literatura un análisis de 
tal tipo (737).
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38. Seguimiento en programa de clínica
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada, el seguimiento en un programa de 
clínica de falla cardíaca comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización 
y la estancia hospitalaria a un año?  

Recomendación
priorizada

51.  Seguimiento en programa de clínica de falla cardíaca

Fuerte a favor

Se recomienda la implementación de una estrategia de manejo y seguimiento ambulatorio 
tipo clínica de falla cardíaca en pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla 
cardíaca en estado funcional NYHA III o IV para disminuir el desenlace de mortalidad 
y hospitalización por falla a 12 meses.  En pacientes con dificultades de ingreso a un 
programa institucional se recomienda un programa con monitoreo en casa.

Calidad de la evidencia alta ⊕⊕⊕⊕

Puntos de buena 
práctica

- El programa debe tener un profesional de la salud como líder, preferiblemente 
especialista en cardiología o medicina interna con entrenamiento en falla cardíaca. 

- Los programas liderados por enfermera especialista en falla cardíaca deben tener 
relación directa con medicina interna o cardiología o con otra institución de salud que 
cuente con el recurso.

- Debe incluir como componentes básicos: monitoreo con consulta de control 
programadas y preferenciales, educación, estimulación del autocuidado y considerar 
visitas domiciliarias.     

Introducción
La falla cardíaca es una enfermedad crónica, lentamente progresiva, caracterizada por gran limitación 
funcional, hospitalizaciones frecuentes y alta mortalidad (738).  Diversas estrategias de tratamiento 
utilizadas en ensayos clínicos con asignación aleatoria han demostrado impactar la mortalidad y 
otros desenlaces clínicamente relevantes en este grupo de pacientes, con mayor reducción del 
riesgo cuando se combinan, con tasas de eventos adversos bajas (739), sin embargo la presencia 
de comorbilidades importantes representa un reto en el manejo integral, especialmente en fases 
avanzadas de la enfermedad (740).  A pesar de la evidencia, la mayoría de los pacientes son manejados 
por médicos sin experticia en el tratamiento de falla cardíaca, solo el 22% son tratados por cardiólogos, 
con sustanciales diferencias en la utilización de métodos diagnósticos y alternativas terapéuticas en 
el escenario hospitalario, reproducible en el ámbito ambulatorio (740-741).  Las razones no están 
claramente establecidas, sin embargo se aducen razones biomédicas para la prescripción de IECAS/
ARA II como falla renal, hipotensión e hipercalemia y para betabloqueadores bradicardia, hipotensión, 
enfermedad o síntomas respiratorios (742), por mencionar solo dos alternativas; otras razones 
denominadas contextuales (743) son manejo en conjunto con otros clínicos, preferencias del paciente 
o no adherencia y hasta en el 20% por creencia del clínico que la medicación no está indicada (744).

Estudios recientes sugieren que el manejo de los pacientes con falla cardíaca crónica en centros 
especializados puede cambiar el panorama, con la introducción de estrategias que permitan conectar 
el plan de tratamiento hospitalario con el seguimiento ambulatorio, mejorar la adherencia, educación y 
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promoción en salud del paciente y su familia, atención ambulatoria precoz en caso de signos de alarma 
y otras actividades, sin embargo, existe en la literatura un sinnúmero de alternativas, pobremente 
estandarizadas, conocidas como Clínica de Falla Cardíaca, por lo que su evaluación e impacto es 
difícil de establecer. 

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 272 referencias, 232 se retiraron por título, 40 fueron 
evaluados por resumen, quedando 26 artículos evaluados en forma completa y uno de ellos se utilizó 
para el GRADE.  Se excluyeron artículos de revisión, series de casos o ensayos con tamaño de muestra 
insuficiente o pequeña y estudios con descripción de otras estrategias diferentes al manejo integral o 
con desenlaces sustitutos.  Se incluye un metaanálisis en GRADE. Ver estrategias de búsqueda en el 
Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Se ha intentado clasificar la estrategia de clínica de falla cardíaca de la siguiente forma: programas de 
visita domiciliaria, soporte telefónico estructurado, telemonitoreo, cuidado ambulatorio multidisciplinario 
(clínica de falla cardíaca), educacional y otros.  Estos métodos pueden combinarse para generar tres 
diferentes modelos como manejo de casos, clínico o multidisciplinario; el modelo de manejo de casos 
consiste en el monitoreo intensivo de los pacientes luego del alta hospitalaria, que usualmente lo 
realiza una enfermera especializada e incluye visitas domiciliarias y/o llamadas telefónicas; el modelo 
clínico establece manejo ambulatorio de pacientes en clínica de falla cardíaca, usualmente a cargo de 
un cardiólogo con experticia en el manejo de falla cardíaca o enfermera con protocolos establecidos y 
el modelo multidisciplinario que ofrece manejo integral que incluye no sólo intervención médica, sino 
también sicosocial, comportamental y financiera con el concurso de diversos profesionales.  

Transitional care interventions to prevent readmissions for persons with heart failure.  A systematic review 
and meta-analysis (745). El metaanálisis detectó 2.419 citaciones que pudiesen ser relevantes, de las 
cuales se incluyeron 47 ensayos clínicos; la mayoría comparan alguna de las estrategias mencionadas 
con cuidado usual y solo dos de ellos comparan más de una intervención.  Las características basales 
de la población son similares a lo reportado para pacientes con falla cardíaca.  No describen detalles 
específicos de lo que consideran cuidado usual, en los estudios incluidos; 14 de ellos comparan 
visitas domiciliarias con cuidado usual, y uno de ellos contra telemonitoreo; 13 comparan soporte 
telefónico estructurado con cuidado usual; ocho evalúan telemonitoreo y 3 con equipo especializado 
para seguimiento por video e interacción con los pacientes; 7 estudios evalúan intervención basado 
en el seguimiento ambulatorio, 4 de ellos en clínica especializada con evaluación multidisciplinaria, 2 
dirigidas por enfermera especialista en falla cardíaca y uno en cuidado primario.

Los programas con visita y monitoreo en casa reducen la readmisión de cualquier causa y el desenlace 
compuesto de readmisión y muerte.  En el seguimiento a 3 a 6 meses los programas hacen visita 
y monitoreo en casa y los multidisciplinarios reducen la readmisión hospitalaria; los programas con 
soporte telefónico estructurado reducen la readmisión por falla cardíaca, pero no de cualquier causa.  
Los programas con seguimiento domiciliario, las clínicas con apoyo multidisciplinario y el soporte 
telefónico estructurado reducen la mortalidad.

Clinical Service organisation for heart failure (review). The Cochrane Collaboration 2012 (746). 
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El metaanálisis incluye ensayos clínicos con asignación aleatoria de pacientes con al menos una 
hospitalización por falla cardíaca, que compararan tres tipos de intervención: modelo de manejo de 
casos, modelo clínico y modelo multidisciplinario. Excluyó estudios con solo componente educacional, 
programas de ejercicio, de rehabilitación cardíaca, intervenciones genéricas, telemedicina o aquellos 
que solamente consideraran administración de medicamentos. Esta revisión es una actualización de 
una previamente publicada por la revisión Cochrane, por lo que a los 28.046 registros de la inicial 
se agregaron 2.049, para finalmente incluir 25 ensayos clínicos en la síntesis cuantitativa.  De las 
intervenciones en los estudios 20/25 tuvieron seguimiento telefónico, 16/25 educación, 14/25 monitoreo 
de peso, 16/25 restricción de sodio y recomendaciones de dieta, 10/25 recomendaciones de ejercicio, 
12/25 revisión de medicación y 2/25 soporte social y sicológico.

La población incluida tiene tamaño de muestras entre 100-350 sujetos en 21/25, el estudio COACH con 
1.049 y con menos de 100 pacientes solo 2 estudios.  La edad promedio fue de 67 años y mediana de 
80 años; en estado funcional NYHA III y IV el 75% de los estudios, con comorbilidades usuales (37-52% 
diabetes y 17-39.5% EPOC).  El encargado de la intervención era enfermera especialista en 12 de ellos, 
enfermera comunitaria en 4, encargado de farmacia 3 y solo 5 coordinados por profesional médico. 
En cuanto al modelo: 17 fueron manejo de casos, 6 modelo clínico y 2 multidisciplinario.  Los estudios 
incluidos se consideraron como bajo riesgo de sesgos.  Las intervenciones consideradas como modelo 
manejo de casos demostró reducción de mortalidad de cualquier causa a los 12 meses (OR 0.66 IC 
95% 0.47–0.91), pero no a 6 meses y la hospitalización por falla cardíaca a 6 meses (OR 0.64 IC 95% 
0.46–0.88) y a 12 meses (OR 0.47 IC 95% 0.30–0.76); el modelo clínico no demostró disminución de 
mortalidad a 6 y 12 meses, ni rehospitalizaciones de cualquier causa o por falla cardíaca; el modelo 
multidisciplinario no reduce la mortalidad, pero si la rehospitalización por cualquier causa (OR 0.46 IC 
95% 0.46-0.69) y por falla cardíaca (OR 0.45 IC 95% 0.28–0.72).

De la evidencia a recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró alta por los ensayos clínicos incluidos en el metaanálisis, los 
cuales son de buena calidad metodológica, con bajo riesgo de sesgos, en población motivo de esta 
guía, con estimativos puntuales que demuestran las bondades del uso de esta alternativa terapéutica, 
sin efectos adversos serios. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Calidad de vida y estado funcional
El manejo integral de la falla cardíaca demuestra mejoría del estado funcional, del consumo de oxigeno 
pico y de la calidad de vida, aunque estos no han sido incluidos en forma consistente como desenlaces 
primarios (749-750).

Eventos adversos
No reportados directamente relacionados con la intervención.

Preferencia de los pacientes
Un estudio analiza la preferencia de los pacientes encontrando diferencias de acuerdo a ciertas 
características basales; los pacientes socialmente activos, con estados menos avanzados prefieren 
un programa basado en seguimiento clínico institucional, en contraposición a los pacientes de mayor 
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edad, que viven solos y de bajos ingresos que prefieren un programa con seguimiento domiciliario 
(751).  Esta estrategia tiene aceptación similar en nuestra población (ver Anexo 10. Preferencias de 
los Pacientes)

Balance entre beneficios y riesgos
A pesar de la heterogeneidad clínica de la estrategia, en cuanto a alternativas de monitoreo utilizados, 
profesionales encargados de dirigirlas y opciones de manejo diferentes, la calidad de la evidencia se 
considera alta, con efecto benéficos importantes en desenlaces considerados críticos y sin eventos 
adversos relacionados con la intervención.  Aunque no hay datos propios, se considera una estrategia 
que alcanza costobeneficio.  Se deben implementar programas estructurados que puedan estar 
conectados con centros especializados para el adecuado manejo y remisión de pacientes de difícil 
manejo. 
Costo efectividad
Un estudio demuestra menores costos en el manejo de este grupo de pacientes (10).  Otro análisis 
de costobeneficio demuestra resultados similares a favor de la estrategia considerada como clínica de 
falla cardíaca (748).

39. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35%
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección menor del 35% la revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular 
comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y de infarto de 
miocardio a un año de seguimiento?  

Recomendación 52.  Revascularización miocárdica con FE <35%

Débil en contra
No se sugiere revascularización miocárdica en pacientes mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%, para 
disminuir mortalidad, tasa de hospitalización e infarto de miocardio

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación 53.  Revascularización miocárdica con FE <35%

Débil a favor

Se sugiere revascularización miocárdica en pacientes mayores de 18 años con falla 
cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%, para mejorar 
la clase funcional por disminuir los episodios de angina con base en el criterio clínico, 
la anatomía coronaria, presencia de comorbilidades, preferencias del paciente y la 
consulta conjunta del cirujano cardiovascular y el cardiólogo intervencionista.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Introducción
La causa más frecuente de falla cardíaca es la enfermedad arterial coronaria, seguida por la 
cardiopatía hipertensiva, la enfermedad valvular y la cardiomiopatía dilatada idiopática, siendo más 
frecuente posterior a un evento coronario agudo (752).  Los pacientes que sufren un infarto agudo de 
miocardio tienen mayor probabilidad de desarrollar falla cardíaca en las semanas a meses posteriores 
al evento (753), con incidencia variable de acuerdo al estudio analizado, alrededor del 37% en los 
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estudios poblacionales y del 18% en los ensayos clínicos con asignación aleatoria (754), con gran 
impacto sobre la mortalidad en el seguimiento a un año, la cual fluctúa entre el 16-39%.  Se han 
detectado algunos factores como predictores de falla cardíaca postinfarto tales como edad avanzada, 
sexo femenino, diabetes, taquicardia en la admisión, tamaño del infarto y la fracción de expulsión del 
ventrículo izquierdo, la cual puede recuperarse al mes de seguimiento (755).

Los estudios iniciales demostraron beneficio en la revascularización quirúrgica en comparación al 
manejo médico, especialmente en pacientes considerados de alto riesgo, sin embargo excluyeron 
pacientes con disfunción ventricular izquierda severa (756). 

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 1140 referencias, 1120 se excluyeron por título, 20 se 
evaluaron por resumen y 10 en forma completa, dos se incluyeron en el análisis y uno en GRADE. 20 
se evaluaron por resumen, 10 se analizaron completos, dos se incluyeron en el análisis. Ver estrategias 
de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
Revascularización quirúrgica
La evidencia inicial está basada en los estudios Veterans Administration Cooperative Study (VACS), 
European Cooperative Coronary Study (ECSS), y el Coronary Artery Surgery Study (CASS).

VACS (758).  Estudio multicéntrico, con asignación aleatoria que comparó tratamiento médico con 
cirugía de puentes coronarios en pacientes con angina estable y enfermedad coronaria confirmada 
angiográficamente.  Ingresaron 686 pacientes, seguidos por 11.2 años, en los cuales se demostró 
sobrevida del 70% para el grupo de terapia médica y 77% para el grupo quirúrgico a los 7 años de 
seguimiento (p=0.043); a los 11 años la sobrevida fue de 57% y 58%, terapia médica vs. quirúrgica, 
respectivamente.  Se demostró beneficio en pacientes considerados de alto riesgo, entre los cuales se 
incluyeron los que tenían disfunción ventricular izquierda, en los que se demostró diferencia significativa 
a los 7 años, 63% vs. 74% terapia médica vs. quirúrgica (p=0.049), respectivamente, pero no a los 
11 años (49% vs. 53%); en pacientes con disfunción ventricular izquierda y enfermedad de tres vasos 
la sobrevida fue de 52% vs. 76% (p=0.002), diferencia que disminuye a los 11 años (757).  En el 
seguimiento a 18 años la sobrevida fue del 33% en el grupo de terapia médica vs. 30% en el grupo 
quirúrgico (p=0.60). 

ECSS (759).  Estudio multicéntrico, con asignación aleatoria que comparó tratamiento médico con 
cirugía de puentes coronarios en pacientes menores de 65 años con angina estable de al menos tres 
meses de duración con enfermedad coronaria >50% en al menos dos vasos y FE mayor del 50%.  
Ingresaron 768 pacientes, 373 a terapia médica y 394 a tratamiento quirúrgico, demostrando 53% de 
reducción de la mortalidad a los 5 años de seguimiento.

CASS (761).  El estudio incluye un ensayo multicéntrico, con asignación aleatoria que comparó 
tratamiento médico con cirugía de puentes coronarios en pacientes con enfermedad coronaria 
anatómicamente demostrada y un registro consecutivo de pacientes en 15 centros de Estados Unidos 
y Canadá (760).  Al final del periodo se incluyeron 24.959 pacientes en el registro y 780 pacientes en 
el ensayo clínico.  De los pacientes incluidos en el ensayo clínico 160 tuvieron FE entre 34-50%, de los 
cuales 82 fueron asignados a terapia médica y 78 a cirugía, con sobrevida de 70% vs. 84% (p=0.01), 
respectivamente. 
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El análisis conjunto de estos estudios dio por sentado que el tratamiento quirúrgico ofrecía beneficios en 
sobrevida en pacientes con enfermedad coronaria establecida, especialmente aquellos considerados 
de alto riesgo por variables clínicas o anatómicas, como compromiso del tronco de la arteria coronaria 
izquierda o de tres vasos, o disfunción ventricular izquierda, aunque excluyeron pacientes con FE <30% 
(ver tabla 17).  Las diferentes guías de práctica clínica la incluyeron dentro de sus recomendaciones.

Estudios observacionales más recientes reafirman los hallazgos de los ensayos clínicos iniciales, con 
mejores tasas de sobrevida en pacientes sometidos a revascularización quirúrgica (762).

Tabla 17. Revascularización quirúrgica en pacientes con disfunción ventricular

Criterio VACS ECSS CASS

Tamaño muestra 686 768 780

Edad < 65 años < 65 años < 65 años

Fracción de eyección (FE) > 35% >50% >30%

Estenosis >50% >50% >70%

3 vasos 50 53 51

Mortalidad operatoria (%) 5.8 3.3 1.4

Revascularización percutánea
La utilización de técnicas de revascularización percutánea y el vertiginoso avance en la tecnología, 
desplazó a la terapia quirúrgica en pacientes considerados de riesgo intermedio o bajo, con compromiso 
anatómico menos severo, sin embargo fue ganando terreno en pacientes pobres candidatos a cirugía, 
incluyendo enfermedad de múltiples vasos, compromiso del tronco de la arteria coronaria izquierda 
y disfunción ventricular izquierda.  El reciente estudio COURAGE, aunque criticado por el diseño, 
comparó la estrategia de terapia médica actual vs. revascularización percutánea en pacientes con 
evidencia objetiva de isquemia miocárdica y enfermedad coronaria significativa en 2.287 pacientes, 
sin demostrar diferencias en mortalidad, infarto de miocardio, hospitalización por síndrome coronario 
agudo o enfermedad cerebrovascular entre las dos alternativas; sin embargo los pacientes asignados 
a revascularización percutánea tuvieron mejoría significativa de la angina y menor necesidad de 
revascularización posterior, ya sea percutánea o quirúrgica (763).  Un metaanálisis reciente de 19 
estudios con 4.766 pacientes con enfermedad coronaria y disfunción ventricular izquierda (FE <40%) 
sugiere que la mortalidad intrahospitalaria y a largo plazo es similar entre las dos alternativas de 
revascularización: percutánea vs. quirúrgica (RR 0.98 IC 95% 0.8–1.2) (764).

Estudio HEART
Estudio multicéntrico (752), no enmascarado, con asignación aleatoria, en 13 centros en el Reino Unido 
para comparar el efecto de la revascularización miocárdica, quirúrgica o percutánea,  en el tratamiento 
de los pacientes con cardiopatía isquémica, con FE menor del 35% y al menos 5 segmentos viables del 
esquema de 17, por cualquiera de los métodos imagenológicos.  Se asignaron a dos grupos: terapia 
médica sin angiografía y angiografía con posibilidad de revascularización; a su vez este último grupo 
se dividía en solo terapia médica, intervención percutánea e intervención quirúrgica.  Se ingresaron 
69 pacientes a cada grupo, con mortalidad de 36% vs. 38%, terapia médica vs. revascularización, 
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respectivamente.  No se encontraron diferencias entre los dos grupos en el desenlace primario 
de mortalidad (log Rank test p=0.63), en la mediana de seguimiento de 59 meses.  El estudio fue 
suspendido por la baja tasa de reclutamiento, dada la competencia con el estudio STICH en el ingreso 
de pacientes.

Estudio STICH
Estudio multicéntrico (766), no enmascarado, con asignación aleatoria para evaluar el efecto de la 
cirugía cardíaca en el tratamiento de la enfermedad coronaria en presencia de disfunción ventricular 
izquierda.  Se ingresaron 1.212 pacientes, asignados en forma aleatoria a terapia médica (602) vs. 
quirúrgica (610); de los pacientes asignados a terapia médica el 17% fueron revascularizados en forma 
quirúrgica en el seguimiento y el 91% de los asignados al grupo de tratamiento quirúrgico.  La mayoría 
era de sexo masculino, con historia de infarto de miocardio y estado funcional NYHA II; la mediana 
de edad fue de 69 años.  El desenlace primario de muerte de cualquier causa se observó en 41% en 
el grupo de terapia médica vs. 36% en el quirúrgico (HR 0.86 IC 95% 0.72–1.04, p=0.12); muerte de 
causa cardiovascular 33% vs. 28% (HR 0.81 IC 95% 0.66–1, p=0.05); muerte de cualquier causa u 
hospitalización de causa cardiovascular 68% vs. 58% a favor de la cirugía (HR 0.74 IC 95% 0.64–0.85).
El análisis por tratamiento durante el primer año comparó 592 pacientes de terapia médica con 620 
quirúrgicos, demostrando diferencias a favor de la cirugía (HR 0.70 IC 95% 0.58–0.84).  También 
se realizó análisis por protocolo para comparar 537 pacientes asignados a terapia médica con 555 
pacientes a quienes se les realizó cirugía de puentes coronarios, encontrando diferencias a favor de 
la cirugía (HR 0.76 IC 95% 0.62–0.92) (765).  En cuanto a la forma de morir se encontró reducción de 
muerte súbita (HR 0.73 IC 95% 0.54–0.99, p=0.041) y muerte por fallo de bomba (RR 0.64 IC 95% 
0.41–1, p=0.05) (766).

Este ensayo clínico posee varias limitaciones que deben tenerse en cuenta en el análisis de sus datos, 
tales como el entrecruzamiento del 17% de pacientes en terapia médica que fueron revascularizados y 
el 9% del grupo quirúrgico que no fue operado; el análisis por intención a tratar no muestra diferencias 
significativas y el único desenlace secundario que alcanza p=0.05, desaparece la significancia al 
ajustar por múltiples comparaciones.  La imposibilidad de enmascaramiento hace que los desenlaces 
no fatales como hospitalización puedan ser influenciados por el clínico.  Se plantea la falta de poder y 
las diferencias de riesgo en cuanto al país, sin embargo el 76% de los pacientes ingresados en países 
con bajo riesgo concuerdan con aquellos que enrolan pacientes con alto riesgo, de acuerdo a un índice 
construido para tal fin (767).

Un reciente análisis post hoc, no pre-especificado, encuentra diferencias significativas, al agrupar los 
pacientes de acuerdo a 3 variables de riesgo: presencia de enfermedad de 3 vasos, la FE por debajo 
de la mediana (<27%) y el índice del volumen sistólico por encima de la mediana (>79 mL/m2).  La 
comparación del grupo con uno o menos factores vs. 2 o 3 factores demuestra aumento del 49% del 
riesgo de muerte de cualquier causa en pacientes con sólo terapia médica (HR 1.49 IC 95% 1.24–1.80) 
y del 64% en muerte de causa cardiovascular (HR 1.64 IC 95% 1.33–2.02) (768).

Calidad de vida
El análisis de calidad de vida del estudio HEART (752) no demostró diferencias en la evaluación 
con el instrumento EQ-5D (-0.023 IC 95% -0.144–0–097) o en el Minessota Living With Heart Failure 
(-3.9 IC 95% -11.4–3.5).  En el estudio STICH (766) se encontraron diferencias significativas con la 
evaluación del estado de salud con el cuestionario Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire, a los 4 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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meses (1.8–7), 12 meses (3.1–8.6), 24 meses (1.2–7.1) y 36 meses (0.2–6.3), al igual que en el estado 
funcional por NYHA, por la clasificación Canadiense y por el Seattle Angina Questionnaire (769). 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se calificó como moderada dadas las limitaciones mencionadas del 
estudio STICH (766), el cual es la base para emitir la recomendación.  La terapia no tiene beneficio 
demostrado en pacientes con falla cardíaca de etiología isquémica con fracción de eyección menor 
del 35%, a diferencia de los pacientes con disfunción ventricular leve a moderada, por lo cual debe 
ser individualizada teniendo en cuenta algunas variables descritas en el análisis pos hoc del mismo 
estudio.  Los eventos adversos están directamente relacionados con la realización de cirugía de 
puentes coronarios, por lo que se asume la frecuencia reportada en los registros al respecto, sin 
embargo hubiese sido importante la comparación de estos en el ensayo clínico. Ver Anexo 7. Tablas 
de evidencia GRADE.

Eventos adversos
El estudio STICH (766) no reporta eventos adversos directamente relacionados con la cirugía de 
puentes coronarios. 

Balance entre beneficios y riesgos
La revascularización quirúrgica en pacientes con enfermedad coronaria con FE <35% no demuestra 
disminución de desenlaces finales críticos como mortalidad de cualquier causa o de causa cardiovascular, 
con beneficios en desenlaces secundarios no críticos.  La evidencia demuestra que el número de 
muertes es mayor durante los dos primeros años, aunque no claramente reportados deben estar 
relacionados con la intervención, sin embargo es claro también que algunos pacientes con factores de 
riesgo podrían beneficiarse de la intervención específicamente para control de angina en pacientes con 
pobres estados funcionales, por lo que la decisión debe incluir el análisis juicioso de las características 
clínicas, anatómicas, las comorbilidades especialmente disfunción renal y diabetes, las preferencias 
del paciente y la opinión conjunta del cardiólogo intervencionista y el cirujano cardiovascular.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este grupo de pacientes y en este escenario.
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40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad 
miocárdica

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección <35% la revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica por 
cualquier método (ecocardiografía, SPECT, PET o RMN) comparado con la terapia estándar disminuye 
la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?

Recomendación 54.  Evaluación de viabilidad miocárdica con FE <35%

Fuerte en contra
No se recomienda la realización de métodos con imágenes de viabilidad miocárdica 
para definir la necesidad de revascularización en pacientes mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35%.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
La isquemia miocárdica produce deterioro de la función contráctil, la cual puede persistir por varias horas 
a semanas, a pesar de restaurar el flujo sanguíneo coronario, fenómeno conocido como aturdimiento 
miocárdico (770). Episodios repetidos y persistentes de isquemia pueden llevar a disfunción ventricular 
crónica, secundario a cambios en la actividad celular y la contractilidad para minimizar las demandas 
metabólicas de los cardiomiocitos y protegerlos del daño por necrosis, fenómeno conocido como 
hibernación (771). Estos dos fenómenos descritos hacen parte del mismo espectro de enfermedad 
como un continuo y pueden coexistir.

El fenómeno cobra importancia dada la demostración de la recuperación funcional luego de restaurar 
el flujo sanguíneo, observado desde el punto de vista clínico luego de infarto agudo de miocardio y 
reperfusión farmacológica o posterior a la intervención con revascularización percutánea o quirúrgica 
(772-774).  A pesar de esta evidencia en muchos casos no se produce recuperación funcional, lo cual 
es de origen multifactorial y en el que convergen factores como la duración prolongada del fenómeno de 
hibernación, la remodelación ventricular, la presencia de cicatriz subendocárdica, necrosis relacionada 
al procedimiento de revascularización, revascularización incompleta y reoclusión de los puentes 
coronarios o reestenosis de los stent (775).

Por esta razón, se han desarrollado numerosas técnicas para detectar miocardio hibernante, entre las 
cuales están la ecocardiografía con dobutamina a dosis bajas o altas, ecocardiografía miocárdica con 
contraste, perfusión miocárdica con radioisótopos como talio o tecnecio, tomografía por emisión de 
positrones (PET) y últimamente la resonancia magnética cardíaca (RM) con protocolo de realce tardío.  
Por muchos años el PET fue el estándar de oro para su detección, sin embargo en el último quinquenio 
la RM ha ganado considerable terreno (776).  Numerosos estudios observacionales y metaanálisis 
han demostrado que la presencia de viabilidad miocárdica en pruebas no invasivas se relaciona con 
recuperación funcional después de revascularización y con disminución de la mortalidad (777), sin 
embargo los recientes ensayos clínicos, incluyendo el STICH, han sembrado un manto de duda sobre 
la necesidad de su evaluación (778-779).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 201 artículos (2 duplicados), 189 se excluyeron por 
título, 10 se evaluaron por resumen y 3 se evaluaron completos, de los cuales uno se incluyó en 
GRADE.  La búsqueda manual libre encontró un estudio relacionado y de la guía de práctica clínica 
se encontraron los mismos artículos, los cuales se tomaron en conjunto para análisis de la evidencia y 
soporte bibliográfico. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
Estudio PARR-2
Estudio multicéntrico (780) con asignación aleatoria para comparar la terapia guiada por FDG PET 
con el manejo estándar en pacientes con disfunción ventricular izquierda severa.  Los pacientes 
considerados elegibles eran considerados para revascularización, trasplante, manejo de falla cardíaca 
y en quienes se consideraba que el PET podría ser útil. 

Los pacientes asignados al grupo de FDG PET fueron clasificados de acuerdo a un modelo de predicción, 
que incluyó además variables clínicas, en probabilidad baja, intermedia o alta de recuperación de la 
función ventricular y de acuerdo a este se recomendó revascularización, percutánea o quirúrgica, 
dentro de las 6 semanas si el paciente tenia angiografía o su realización si no la tenía (780).  Cuando el 
PET no identificaba miocardio viable, no se recomendó revascularización.  Si se detecta anatomía no 
susceptible de revascularización, no se incluyen en el estudio, sin embargo en caso de detectarse en 
la angiografía sugerida por el PET, son seguidos en ese grupo sobre la base de análisis de intención a 
tratar.  El grupo control se manejó sin PET, aunque se podía realizar una prueba alternativa para definir 
viabilidad de acuerdo a criterio médico.

Se incluyeron 430 pacientes, 218 en el grupo guiado por PET y 212 en el grupo de cuidado usual.  El 
desenlace compuesto, de muerte de causa cardíaca, infarto o hospitalización de causa cardíaca, se 
presentó en el 30% en el grupo PET y 36% en el control (RR 0.78 IC 95% 0.58–1.1, p=0.15).  Para 
muerte de causa cardíaca el HR fue de 0.72 (IC 95% 0.40 –1.3, p=0.25).  En el grupo guiado por PET 
el 75.4% de los pacientes se adhirieron a la recomendación del modelo de predicción; las causas de 
no seguir estas recomendaciones fueron: la presencia de comorbilidades, falla renal y estabilización 
de los síntomas, entre otras (781). 

Un análisis pos hoc sugiere que la presencia de discordancia en el PET identifica un subgrupo de 
pacientes que puede obtener beneficios con la revascularización (782).

Estudio HEART
El diseño fue descrito para revascularización en falla con disfunción ventricular severa, sin embargo 
se debe resaltar que como criterio de inclusión se requería tener al menos 5 segmentos viables en el 
esquema de 17, y aunque se permitía cualquier método para su evaluación, la mayoría se hicieron con 
ecocardiografía.  Los resultados no demostraron ninguna diferencia entre los grupos (779). 

Estudio STICH
El diseño fue descrito para revascularización en falla con disfunción ventricular severa.   La viabilidad 
miocárdica fue evaluada inicialmente por SPECT y ante la dificultad de su realización en muchos 
centros se permitió por ecocardiografía.  De los 1.212 pacientes ingresados, se les realizó viabilidad 
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miocárdica a 601, de los cuales 487 tenían miocardio viable y 114 sin viabilidad; del grupo con viabilidad, 
244 fueron asignados a terapia médica + CABG y 243 a solo terapia médica y del grupo sin viabilidad 
54 fueron asignados a terapia médica + CABG y 60 a solo terapia médica.

Durante una media de seguimiento de 5.1 años se presentaron 236 muertes (39%), 58 de 114 sin 
viabilidad (51%) y 178 de 487 con viabilidad (37%), con diferencia a favor de este último grupo (HR 0.64 
IC 95% 0.48–0.86, p=0.003), sin embargo la significancia se pierde al ajustar por variables pronósticas 
como la fracción de eyección, los volúmenes ventriculares sistólico y diastólico y el puntaje de riesgo 
basal (p=0.21).  No hubo interacción significativa entre viabilidad miocárdica y la asignación al grupo 
de estudio en cuanto a mortalidad (p=0.53), muerte de origen cardiovascular (p=0.70) o el desenlace 
compuesto de muerte o hospitalización por causa cardiovascular (p=0.39) (783).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró moderada dado el diseño de los dos estudios mencionados 
(STICH y PARR-2), con estimativos puntuales consistentes e intervalos de confianza amplios.  El 
estudio PARR-2 puede considerarse como un estudio diagnóstico fase 4, puesto que los pacientes 
fueron manejados de acuerdo al resultado, sin poder demostrar diferencias importantes entre los 
grupos.  Se requiere tecnología de punta para su realización, el costo es elevado y solo se realiza en 
centros especializados.  Es importante resaltar que los estudios no incluyen la resonancia magnética 
cardíaca y no se encontraron ensayos clínicos con diseño metodológico similar con esta estrategia. 
Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
No se describen efectos adversos de los métodos utilizados. 

Balance entre beneficios y riesgos
La realización de pruebas para detectar viabilidad miocárdica no ha demostrado diferenciar claramente 
un grupo de pacientes con cardiopatía isquémica con disfunción ventricular severa que se benefician 
de terapia de revascularización quirúrgica o percutánea, por lo que la decisión no puede estar basada 
en la detección de la presencia de miocardio hibernante.  La opción es utilizada frecuentemente en la 
evaluación clínica y en la toma de decisiones, por lo que es importante la discusión y difusión de los 
resultados de los estudios mencionados.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este escenario.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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41. Cirugía valvular 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada y regurgitación mitral funcional con 
fracción de eyección menor del 30%, la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) comparada con 
la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?  

Recomendación 55.  Cirugía valvular

Fuerte en contra
No se recomienda la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) adicional a la terapia 
médica estándar, en los pacientes con falla cardíaca avanzada y regurgitación mitral 
funcional con fracción de eyección menor del 25%.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Introducción
Los pacientes con disfunción sistólica ventricular izquierda con frecuencia desarrollan insuficiencia 
o regurgitación mitral (RM) funcional como consecuencia de la remodelación y dilatación ventricular 
izquierda, siendo el mecanismo responsable en el 75% de los casos, con menor frecuencia es 
secundaria a enfermedad degenerativa (21%) (784).  La RM se clasifica como primaria u orgánica 
cuando se produce por alteración estructural o degenerativa de la válvula mitral, ya sea de las valvas, 
las cuerdas tendinosas, los músculos papilares o del anillo (785); la secundaria, también conocida 
como funcional, ocurre en ausencia de una anormalidad primaria del aparato valvular mitral, y se 
produce ya sea por dilatación del anillo (tipo Carpentier I) o por restricción del velo posterior (Carpentier 
tipo IIIB) (785).  En el 38-50% de los pacientes con miocardiopatía dilatada se encuentra RM de grado 
moderado a severo y su presencia se convierte en factor pronóstico (786).  En un estudio prospectivo 
realizado en 2.057 pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección reducida sintomática, 
encontraron que el 56% tenía algún grado de RM, el cual era un predictor independiente de mortalidad 
y rehospitalizaciones (787).  El tratamiento de la RM primaria es esencialmente quirúrgico para evitar 
la dilatación y disfunción ventricular izquierda, sin embargo en el escenario de la insuficiencia mitral 
funcional es controvertido este tipo de aproximación.  El manejo con vasodilatadores, β-bloqueantes, 
revascularización percutánea o quirúrgica y terapia de resincronización cardíaca parece conducir a 
disminución progresiva de la gravedad de la RM en el tiempo, con resultados clínicos favorables. 

El tratamiento médico óptimo además de proporcionar beneficios en supervivencia, puede reducir 
la severidad de la RM funcional, sin embargo, en muchos pacientes la RM funcional severa persiste 
o reaparece a pesar de las medidas anteriores, por lo que la reparación podría parecer una opción 
atractiva en estos pacientes. 

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual recuperó 476 referencias (16 duplicados), 443 excluidos por título, 
17 evaluados como resumen, de los cuales 12 como artículo completo y 8 se utilizaron para GRADE. 
7 estudios fueron seleccionados.  Adicionalmente se identificó un protocolo de ensayo clínico con 
asignación aleatoria.  Se revisaron también tres de las guías de práctica clínica. Ver estrategias de 
búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

El estudio EVEREST II (788), ensayo clínico con asignación aleatoria fue también revisado a pesar 
de no contestar la pregunta porque evaluó la eficacia y seguridad de la reparación de la válvula mitral 
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por vía percutánea, en comparación con la reparación quirúrgica convencional o reemplazo en una 
población con fracción de eyección mayor del 25%; no hubo comparación con terapia medica estándar; 
se deben esperar los resultados de estudios en proceso como el COAPT, RESHAPE HF y MITRA-FR.

Descripción de la evidencia
Bach y Bolling. 1996 (789).  Reportan 20 pacientes en la etapa final de la miocardiopatía dilatada y 
síntomas refractarios de falla cardíaca que se sometieron a anuloplastia mitral para la RM secundaria 
severa.  Todos los pacientes tenían disfunción sistólica ventricular izquierda severa definida como una 
fracción de eyección <25%, la fracción de eyección media preoperatoria fue 17.5%±5.1% (rango 10% 
a 25%).  Todos los pacientes estaban recibiendo tratamiento médico.  No se presentaron muertes 
intraoperatorias.  Seis de 20 pacientes (30%) murieron entre el momento de la cirugía y el seguimiento, 
entre las 3 semanas y 8 meses después de la cirugía.  La supervivencia a 1 año fue de 70% (IC 95% 
del 50-90% a los 8 meses).

Bolling 1998 (790).  Reporte con 48 pacientes con insuficiencia cardíaca sintomática y refractaria 
con regurgitación mitral severa tratada con anillos de anuloplastia flexibles.  Rango de la fracción de 
eyección del ventrículo izquierdo de 8% a 25% (16%±3%).  Todos los pacientes estaban recibiendo 
terapia farmacológica máxima y estaban en clase III-IV de la New York Heart Association (NYHA) 
con regurgitación mitral severa refractaria.  Una muerte operatoria se produjo como consecuencia 
de la insuficiencia ventricular derecha.  Hubo 10 muertes tardías, de 2 a 47 meses después de la 
reconstrucción mitral; la supervivencia a 1 y 2 años fue del 82% y 71%.  En el seguimiento medio de 
22 meses, el número de hospitalizaciones por insuficiencia cardíaca disminuyó y 1 paciente tuvo un 
trasplante de corazón.  La clase funcional NYHA mejoró significativamente de 3.9±0.3 antes de la 
operación a 2.0±0.6 después de la operación.  Veinticuatro meses después de la operación, el volumen 
del ventrículo izquierdo y la esfericidad disminuyeron, mientras que la fracción de eyección y el gasto 
cardíaco se incrementaron.

Bishay 2000 (791).  Reporta 44 pacientes con insuficiencia mitral y una fracción de eyección del 
ventrículo izquierdo <35% (media ± SD, 28±6%) sometidos a reparación mitral aislada (n=35) o 
reemplazo (n=9) en la Clínica Cleveland, con mortalidad operatoria del 2.3% y reversión del remodelado 
ventricular.  La etiología de la insuficiencia fue valvular en el 40% de los pacientes, isquémica en el 30% 
y miocardiopatía dilatada idiopática en el 30%.  Todos los pacientes habían sido hospitalizados una a 
seis veces por síntomas de insuficiencia cardíaca (2.3±1.5).  Todos los pacientes estaban recibiendo 
terapia farmacológica máxima, 15 pacientes (34%) estaban en clase NYHA III y 12 (27%) en clase 
IV.  Siete (16%) pacientes fueron remitidos inicialmente a consideración para trasplante.  La duración 
de seguimiento fue de 40±21 meses.  Un 2.3% paciente falleció a los 9 días del postoperatorio por 
bronconeumonía aguda.  La duración de estancia en la UCI y hospitalaria fue de 41±34 h y 9±3 días, 
respectivamente.  Las tasas de supervivencia de 1, 2 y 5 años fueron del 89, 86 y 67%, respectivamente.  
Las muertes tardías fueron por insuficiencia cardíaca y muerte súbita en el 62% de los casos.  La clase 
NYHA mejoró para los sobrevivientes de 2.8 ± 0.8 preoperatoriamente a 1 y 2±0.5 en el seguimiento 
(p<0.0001).  La supervivencia libre de reingresos por insuficiencia cardíaca fue del 88, 82 y 72% a 1, 2 
y 5 años, respectivamente.  Ningún paciente fue ingresado a lista de espera para el trasplante.

Bolling 2002 (792).  Describe 140 pacientes con miocardiopatía en fase terminal y RM refractaria que 
fueron sometidos a reparación de la válvula mitral con un anillo de anuloplastia.  Todos estaban en 
NYHA clase III/IV a pesar de recibir tratamiento médico máximo y tenía disfunción sistólica del VI severa 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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(fracción de eyección (FE) <25%).  La mortalidad global operatoria fue de 5%.  Hubo cinco muertos a 30 
días (un fallecimiento intraoperatorio por insuficiencia ventricular derecha, una insuficiencia cardíaca, 
un evento cerebrovascular y dos falla orgánica multisitémica). Cinco pacientes requirieron soporte 
con balón intraaórtico, pero ninguno de los pacientes requirió dispositivo de asistencia ventricular.  
El seguimiento medio fue de 38 meses (rango: 1-68 meses); la supervivencia a uno y dos años fue 
del 80% y 70%, respectivamente.  Hubo 26 muertes tardías.  A dos años de seguimiento, todos los 
pacientes estaban en clase funcional I-II, con FE media del 26%.  La clase funcional NYHA mejoró 
en todos los pacientes.  Hubo mejoría en la fracción de eyección, el gasto cardíaco y el volumen 
telediastólico, con reducción del índice de esfericidad y la fracción de regurgitación.

Wu AH y col. 2005 (793).  Analizaron retrospectivamente reportes de pacientes con RM significativa 
y disfunción sistólica del VI: identificaron 682 pacientes, 419 fueron considerados candidatos para 
cirugía; pero solo 126 se sometieron a valvuloplástia mitral.  El riesgo del desenlace combinado de 
muerte y asistencia ventricular se asoció con los siguientes factores: presencia de enfermedad arterial 
coronaria (HR 1.80, IC 95% 1.30-2.49), nitrógeno ureico en sangre (por 1 mg/dL de aumento HR 1.01; 
IC 95%  1.005 a 1.02), historia de cáncer (HR 2.77 IC 95% 1.45 a 5.30) y uso de digoxina (HR 1.66, IC 
95% 1.15 a 2.39).  El uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (HR 0.65, IC 95% 
0.44 a 0.95), betabloqueadores (HR 0.59, IC 95% 0.42 a 0.83), la presión arterial media (por 1 mmHg 
de aumento, HR 0.98; IC 95% 0.97 hasta 0.99) y el sodio sérico (por 1 mmol/L de aumento, HR 0.93, 
IC 95% 0.90 a 0.96) se asociaron con reducción del riesgo.  No hubo ningún beneficio en mortalidad.

Shah AS. 2005 (794).  Análisis retrospectivo de un total de 101 pacientes identificados con una media 
de seguimiento de 1.124 días.  Fracción de eyección media de 0.34±0.09.  La mortalidad a treinta días 
fue del 2.9%.  La supervivencia a uno y 5 años fue del 94%±2% y 70%±6%, respectivamente.  No hubo 
diferencia estadísticamente significativa en la supervivencia de pacientes con insuficiencia funcional 
frente a la enfermedad mitral primaria, o para la fracción de eyección < 35% en comparación con > 
35%.  Seis pacientes requirieron trasplante.  Después de cinco años estuvieron libres de reintervención, 
trasplante y muerte en un  61%±11% con enfermedad primaria y 54%±8% con enfermedad secundaria 
de la válvula mitral (p=0.279).  La reparación valvular mitral mínimamente invasiva se realizó en 57 
pacientes con una fracción de eyección media de 0.369±0.07 y una mortalidad a los 30 días del 1.7%.

Barisani y col 2005 (795).  Fueron incluidos 16 pacientes, con RM funcional severa secundaria a 
miocardiopatía dilatada.  Todos ellos tenían clínica de falla cardíaca en clase funcional III-IV NYHA 
y habían requerido entre 2 y 4 hospitalizaciones por descompensación de su falla cardíaca, a pesar 
del tratamiento médico completo y optimizado con diuréticos, inhibidores de la enzima convertidora, 
betabloqueantes y espironolactona.  Todos presentaban disfunción sistólica del VI severa, objetivada 
por una fracción de eyección menor del 30%.  No hubo mortalidad ni complicaciones significativas en el 
período hospitalario.  En el período de seguimiento de 27±17 meses fallecieron 6 pacientes (sobrevida 
62.5%).  Las hospitalizaciones por falla cardíaca se redujeron de 2.6±1.3 a 0.3±0.5 por año (p<0.0001).  
A los 6 meses postoperatorios el consumo de oxígeno máximo se elevó de 10.5±3 a 17.3±4 ml/kg/min 
(p=0.001) y la fracción de eyección pasó de 20.8±4 a 24±6% (p=0.05) (Tabla 18).
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Tabla 18. Resumen de las series de casos identificados

Reporte Población Seguimien-
to

Muertes 
Perioperatorias

Superviven-
cia

Hospitalizaciones 
por falla cardíaca Otros beneficios

Bach y Bo-
lling. 1996 20 1 año Ninguna

1 año: 70%, 
IC 95% del 

50-90%.
No reportados No reportados

Bolling 
1998 48

Seguimiento 
medio de 22 

meses
Muertes in-

traoperatorias: 1
1 año:  82%
2 años: 71%

Numero de 
hospitalizaciones 
por insuficiencia 

cardíaca 
disminuyó.

Clase NYHA mejoró de 
3,9 +/- 0,3 a 2,0 +/- 0,6.

Volumen ventrículo 
izquierdo y esfericidad 

disminuyeron.
FE y GC se 

incrementaron

Bishay  
2000

Total 44: 
Repara-

ción mitral
(n = 35) o 

Sustitución 
(n = 9).

Media 40 
meses, DS 
+/- 21 me-

ses.

1 año: 89%
2 años:86 %
5 años: 67%.

Libre de reingresos 
por insuficiencia 
cardíaca: 88, 82 
y 72% a 1, 2 y 5 

años.

La clase NYHA mejoró 
de 2,8+/-0,8 a 1. 2 +/- 0.5 

(p<0,0001).

Bolling 
2002 140

Media: 
38 meses 

(rango: 1-68 
meses)

Hubo cinco 
muertos a  30 

días (un falleci-
miento intraope-

ratorio )

1 año: 80%
2 años:70% No reportados

Clase NYHA mejoró 
en todos los pacientes: 

NYHA clase III / IV  antes 
y después I / II.

Todos los pacientes 
reportaron una mejoría 
subjetiva en el estado 

funcional.
FE  <25% antes de la 
cirugía, FE media del 
26% posteriormente.

Las mejoras en el GC y 
volumen telediastólico.
Reducción de índice de 
esfericidad y fracción de 

regurgitación

Wu AH y 
col. 2005

682: 126 
con cirugía

No reporta-
dos No reportados

No hubo nin-
gún beneficio 
en la morta-

lidad

No reportados No reportados

Shah AS. 
2005 101

Media de 
seguimiento 

de 1.124 
días

La mortalidad de 
treinta días fue 

del 2,9%. L

Superviven-
cia: 1 año: 

94% +/- 2%
5 años: 70% 

+/- 6%,

5 años: libres de 
reintervención,  

trasplante el 54% 
+/- 8% 

No reportados

Barisani y 
col 2005 16

Seguimiento 
de 27±17 

meses
No reportados Sobrevida 

62.5%

Las hospitalizacio-
nes por ICC se re-
dujeron de 2.6±1.3 
a 0.3±0.5 por año 

(p<0.0001).

A los 6 meses postope-
ratorios el consumo de 

oxígeno máximo se elevó 
de 10.5±3 a 17.3±4 ml/kg/

min (p=0.001).
FEVI aumento de 20.8±4 

a 24±6% (p=0.05).

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 241

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

SMMART-HF (796).  En el 2008 se publicó el protocolo de un ensayo clínico que respondería esta 
pregunta.  Este estudio quería comparar la seguridad y la efectividad de la valvuloplástia mitral quirúrgica 
con colocación de anillo anular añadida al tratamiento médico óptimo (TMO) versus TMO solo en el 
tratamiento de personas con RM significativa causada por dilatación del corazón, sin embargo no fue 
terminado, por la baja tasa de reclutamiento de pacientes.

Regurgitación mitral en cardiopatía isquémica
El manejo de la RM concomitante durante la realización de cirugía de puentes coronarios es aún motivo de 
controversia.  Diversos estudios retrospectivos no aleatorizados no han demostrado consistentemente 
beneficio en el reparo valvular mitral en pacientes que van a cirugía y tienen RM secundaria severa 
(797-798), sin embargo el análisis del subgrupo del estudio STICH sugiere reducción de la mortalidad 
ajustada a los 5 años (HR 0.41 IC 95% 0.22-0.77, p=0.006) al compararlo solo con manejo médico 
(799).  Otro estudio de Grossi y colaboradores, extraído del ensayo RESTORE-MV, en 75 pacientes 
sugiere que la cirugía combinada mejora los índices de función ventricular y la clase funcional con 
reducción de las recurrencias (800).  El estudio RIME asignó en forma aleatoria a 73 pacientes con 
RM moderada a cirugía de puentes coronarios sola versus combinada con anuloplastia, demostrando 
tiempo mayor de circulación extracorpórea, intubación, estancia hospitalaria y transfusiones, con 
baja mortalidad intraoperatoria en ambos grupos, sin diferencias entre ellos y mejoría en el consumo 
de oxigeno pico, remodelación ventricular y reducción de la severidad de la RM; sin embargo, fue 
detenido prematuramente por encontrar diferencias significativas en el desenlace primario, que fue 
el consumo pico de oxigeno (801).  Khalil Fattouch y cols. reportan en el 2009 un ensayo clínico 
con asignación aleatoria (802); un total de 102 pacientes sometidos a cirugía de revascularización 
coronaria, más reparación de la válvula mitral (CABG más RVM grupo; 48 pacientes, 47%) o cirugía 
de revascularización coronaria sola (grupo CABG; 54 pacientes, 53%).  El estudio fue enmascarado 
para los médicos y enfermeras que participan en el cuidado postoperatorio y seguimiento clínico.  
El seguimiento medio fue de 32±18 meses.  No hubo diferencias estadísticamente significativas en 
mortalidad.  Se encontró una diferencia significativa entre los 2 grupos con respecto a la clase NYHA 
funcional media, diámetro diastólico final del ventrículo izquierdo, fin de sístole del ventrículo izquierdo, 
la presión arterial pulmonar, y el tamaño de la aurícula izquierda.  Por último, Smith y colaboradores 
reportan el resultado del manejo quirúrgico de la RM moderada en 301 pacientes asignados en 
forma aleatoria a revascularización quirúrgica más reparo valvular versus solo revascularización, sin 
demostrar cambios significativos en el remodelamiento reverso ventricular, con tiempos de cirugía más 
largos, mayor estancia hospitalaria y más eventos neurológicos (804).  
 
Evidencia de las guías de práctica clínica
En la guía AHA/ACC 2014 para el manejo de pacientes con enfermedad cardíaca valvular (805), 
concluyen que la reparación o sustitución de la válvula mitral puede ser considerada para pacientes 
severamente sintomáticos (NYHA clase III a IV) con RM secundaria crónica grave (estadio D) que 
tienen persistencia de síntomas a pesar de manejo óptimo.  (Nivel de la evidencia B) 

Guía NICE 2014 (805), recomienda considerar la reparación quirúrgica o sustitución de la válvula 
mitral para las personas con insuficiencia cardíaca debido a severa regurgitación mitral evaluados 
como aptos para la cirugía.  No recomiendan la intervención percutánea por ausencia de evidencia 
suficiente, concluyendo que la tecnología de los tratamientos percutáneos aún está en evolución y 
que el dispositivo (MitraClip) que se utilizó en el ensayo clínico revisado (EVEREST II) fue retirado del 
mercado y sólo volvió a introducir modificaciones siguientes.
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La guía ACCF/AHA 2013 (806) para el tratamiento de la falla cardíaca concluye que la reparación de la 
válvula transcatéter mitral o por cirugía de la válvula mitral para la insuficiencia mitral funcional tienen 
un beneficio incierto y sólo deben considerarse después de la selección cuidadosa de los candidatos.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad total de los estudios incluidos es muy baja, todos fueron series de casos, la mayoría sin grupos 
de comparación, con alto riesgo de sesgos.  Solo el reporte de Wu AH y col. (793) hace una comparación 
entre dos grupos con y sin valvuloplástia, tratando de ajustar por variables clínicamente importantes, 
sin demostrar efecto sobre mortalidad.  La RM recurrente es frecuente después de anuloplastia de la 
válvula mitral, a pesar de su desaparición en casi todos los pacientes en la posoperatorio inmediato, a 
los 6-12 meses el 15-25% presentan insuficiencia moderada o mayor y alrededor del 70% a los 5 años 
de seguimiento.  El único ensayo clínico que se identificó para esta pregunta, no fue terminado por no 
completar el tamaño de muestra requerido.  El estudio EVEREST II (788), no hace comparación con 
la terapia médica estándar y se realizó en población con fracción de eyección mayor del 25%, siendo 
evidencia indirecta, con calidad baja.  En pacientes con indicación de cirugía de puentes coronarios 
la evidencia de cirugía combinada para RM severa está basada en estudios observacionales y en el 
análisis de subgrupo del estudio STICH; en regurgitación mitral moderada no hay un claro beneficio, 
aunque el estudio RIME sugiere mejoría, fue detenido prematuramente por beneficio en un desenlace 
subrogado, en contraposición al estudio de Smith y cols. (803) que no encuentra ningún beneficio.

Efectos adversos 
En las series reportadas, se reporta una mortalidad entre 6% y el 30 % a  un 1 año.  En el estudio 
EVEREST II (788), con la cirugía se reportan los siguientes eventos adversos: transfusiones de sangre 
mayor de 2 unidades, necesidad de ventilación mecánica más de 48 horas y eventos cerebrovasculares.  
En el estudio RIME y en el de Smith y colaboradores en pacientes con cirugía combinada se reporta 
tiempo de circulación extracorpórea mayor, al igual que mayor estancia hospitalaria, transfusiones y 
eventos neurológicos.  

Balance entre beneficios y daños
Se ha considerado que los pacientes con RM funcional y baja FEVI son malos candidatos para cirugía 
valvular debido a la alta mortalidad quirúrgica y los pobres resultados, por lo que se ha preferido el 
tratamiento médico, revascularización coronaria, terapia de resincronización y finalmente el trasplante 
cardíaco.  Los beneficios de cirugía valvular son inciertos en ausencia de ensayos clínicos controlados 
y con asignación aleatoria.  La cirugía podría ser considerada en el paciente muy sintomático y no 
candidato a trasplante cardíaco, con la valoración por un grupo multidisciplinario con experiencia en 
el manejo de enfermedad valvular.  La decisión debe ser tomada en conjunto con el paciente y su 
familia, haciendo un balance de los riesgos inherentes a este tipo de intervenciones, con los posibles 
beneficios como mejoría temporal en la funcionalidad.

Costo efectividad
No hay estudios de costo efectividad en este escenario.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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42. Inotrópicos intravenosos
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D, la administración de 
inotrópicos intravenosos en forma periódica comparada con la terapia estándar, disminuye la mortalidad 
y mejora la calidad de vida a un año?

Recomendación 56.  Inotrópicos intravenosos

Débil en contra
No se sugiere la administración de inotrópicos intravenosos en forma periódica en los 
pacientes con falla cardíaca avanzada para disminuir la mortalidad, capacidad funcional 
ni calidad de vida. 

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
Los agentes inotrópicos positivos son utilizados con frecuencia en el tratamiento del paciente con falla 
cardíaca críticamente enfermo con bajo gasto cardíaco, para mejorar los parámetros hemodinámicos, 
estabilizar el proceso y finalmente poder introducir en los medicamentos y estrategias que impactan la 
mortalidad a largo plazo.  Los primeros estudios demostraron aumento de la mortalidad, especialmente 
con su uso prolongado o administración a largo plazo ya sea por vía intravenosa u oral, sin embargo 
este concepto puede estar cambiando en los últimos años (808).  Con relativa frecuencia se presentan 
pacientes con descompensación de la falla cardíaca refractarios al tratamiento convencional, que se 
presentan con múltiples hospitalizaciones, deterioro del estado funcional (809) y mala calidad de vida, 
que adicionalmente son pobres candidatos a otro tipo de terapias por la presencia de comorbilidades, 
tal como trasplante cardíaco o implantación de dispositivo de asistencia ventricular como terapia de 
destino.  En este grupo de pacientes se ha evaluado el efecto de otras terapias como terapia de 
resincronización, cirugías alternativas, ultrafiltración o terapia dialítica e infusiones prolongadas o 
intermitentes de inotrópicos, entre otros.  Los estudios iniciales con dobutamina demostraron mejoría 
en algunos desenlaces, aunque con aumento en la mortalidad y mayor tasa de arritmias (810-811), 
por lo que algunos ensayos clínicos utilizaron la combinación con amiodarona como antiarrítmico (812-
815); la experiencia con milrinone ha sido escasa con impacto en desenlaces subrogados (816).

En la última década ha surgido interés por el efecto del levosimendán en pacientes con falla cardíaca 
descompensada y en el escenario de su utilización en forma intermitente. Algunos estudios han 
sugerido efectos favorables del levosimendán cuando se administra de forma repetitiva, en parámetros 
hemodinámicos, marcadores neurohormonales e inflamatorias, y en desenlaces clínicos (817).  Los 
datos existentes, sin embargo, requieren una mayor exploración para permitir conclusiones definitivas 
sobre la seguridad y eficacia clínica con el uso repetitivo de levosimendán y demás inotrópicos.  Un 
panel de 30 expertos de 15 países sugieren que en pacientes seleccionados, fuera del hospital, el 
uso intermitente de levosimendán, en forma repetitiva puede ser utilizado en la insuficiencia cardíaca 
avanzada para mantener la estabilidad del paciente (818).  No obstante, evidencia nueva sugiere que 
el uso excesivo de fármacos inotrópicos puede tener efectos perjudiciales en los cardiomiocitos, lo que 
resulta en un mayor riesgo de morbilidad y mortalidad.  Es por esto que otros autores, por el contrario, 
consideran que el tratamiento inotrópico debe restringirse a los pacientes con insuficiencia cardíaca y 
signos clínicos de hipoperfusión de órganos diana (817).



Universidad de Antioquia244

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 368 publicaciones.  De este total, finalmente fueron seleccionados 
6 estudios: 4 metaanálisis (uno de inhibidores de la fosfodiesterasa, otro de dobutamina y dos de 
levosimendán) y  un ensayo clínico reciente con levosimendán no incluido en anteriores metaanálisis 
y un observacional de milrinone. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección 
en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
Inhibidores de la fosfodiesterasa

Nony, 1994 (819).  Metaanálisis de 13 ensayos aleatorizados, controlados con placebo con inhibidores 
de la fosfodiesterasa con un total de 2.808 pacientes.  Se encontró mayor riesgo de mortalidad con el 
uso de estos medicamentos (OR 1.41 IC 95% 1.11– 1.79). 

Dobutamina

Tacon 2012 (820).   Revisión sistemática y metaanálisis con 13 ensayos clínicos con asignación 
aleatoria, en los pacientes con insuficiencia cardíaca grave tratados con dobutamina en comparación 
con la atención estándar o el placebo, concluyen que no hay diferencias en mortalidad (OR 1.47 IC 
95% 0.98–2.21, p=0.06).  Cuando se analizan únicamente los 8 estudios de pacientes ambulatorios, 
tampoco hay diferencias estadísticamente significativas en el riesgo de mortalidad (OR 1.48 IC 95% 
0.98–2.21).  El GDG al replicar los resultados del metaanálisis por efectos aleatorios y con riesgo 
relativo, incluyendo 6 estudios en pacientes que recibieron el medicamento en el escenario ambulatorio 
(tabla 19 tomado de referencia 13) en forma intermitente y que reportaron mortalidad,  encontramos 
estimativo puntual de 1.14 (IC 95% 0.83–1.58), (Ver forrest plot Dobutamina vs. placebo administración 
intermitente), con funnel plot que sugiere sesgo de publicación (Ver Funnel plot Dobutamina vs. placebo 
administración intermitente). 

Tabla 19. Características de los estudios incluidos en el metaanálisis (Tacon 2012)

Autor Año NYHA Edad 
(años)

Hombres 
(%)

Dosis
mcg/Kg/

min
Duración Compara-

ción Seguimiento

LEIER 1982 III/IV 51.7 65.4 2.5-10 4h/sem por 24 
sem Usual 24 semanas

DIES 1986 III/IV NR NR 8.1 48H/sem por 24 
sem Placebo 8 semanas

ERLE-
MEIER 1992 IV 57.1 90 2.5-10 24h/3 días por 4 

sem Placebo 4 semanas

ELIS 1998 III/IV 67.7 78.9 1-7.5 24h/2sem por 6 
sem Placebo 32 meses

OLIVA 1999 III/IV 66.5 81.6 2.5-5 72H/sem Usual 6 meses

NANAS 2004 IV 62.6 86.7 10 8h/día 2 por sem Placebo 2 años

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Forrest plot Dobutamina vs. placebo administración intermitente

Funnel plot Dobutamina vs. placebo administración intermitente

Levosimendán
Silvetti 2014 (821).  Metaanálisis de 301 pacientes de 5 ensayos clínicos con asignación aleatoria 
evaluando la administración intravenosa intermitente de levosimendán en pacientes con insuficiencia 
cardíaca crónica en seguimiento promedio de 9±3.7 meses reportaron mortalidad.  Este estudio tuvo 
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alta heterogeneidad clínica por diferencias en dosis, frecuencia y seguimiento.  El intervalo de la 
administración era semanal para un estudio, cada 3 semanas para otro, cada mes en tres estudios 
y 2 meses para un estudio. Dosis entre 3 y 12 mcg/kg como bolo intravenoso y entre 0.1 y 0-4 mcg/
kg/min como una infusión continua.  4 estudios con calidad moderada para riesgo de sesgos.  El 
levosimendán se asoció con reducción significativa de la mortalidad (RR 0.55 IC 95% 0.37–0.84).  No 
se encontraron diferencias en los valores del péptido natriurético cerebral, la fracción de eyección y en 
la clase funcional NYHA.

Altenberger 2014 (822).  Ensayo clínico con asignación aleatoria, doble enmascarado, controlado 
con placebo, multicéntrico, ensayo de grupos paralelos de infusiones pulsados de levosimendán en 
120 pacientes ambulatorios con insuficiencia cardíaca avanzada (FE ≤35%, NYHA clase III o IV).  El 
estudio se realizó en 11 centros de Austria, Grecia y Alemania.  El levosimendán (0.2 mg/kg/min) o 
placebo se administró durante 6 horas a intervalos de 2 semanas durante 6 semanas, además de la 
terapia estándar.  El desenlace primario fue la proporción de pacientes con una mejoría ≥20% en la 
prueba de caminata de 6 minutos y un aumento del puntaje ≥15% en el Cuestionario de cardiomiopatía 
de Kansas City al final del período de estudio de 24 semanas; los resultados secundarios incluyeron 
la supervivencia libre de eventos después de 24 semanas.  El desenlace principal fue alcanzado en el 
19% de los pacientes que recibieron levosimendán y el 15.8% de los pacientes que recibieron placebo 
(OR 1.25 IC 95% 0.44–3.59, p=0.810).  La incidencia de efectos secundarios fue comparable entre los 
grupos.  Concluyen que el tratamiento ambulatorio intermitente con levosimendán en pacientes con 
insuficiencia cardíaca avanzada no mejoró la capacidad funcional o calidad de vida significativamente 
en comparación con el placebo.

Yi Gui-yan 2015 (823).  Metaanálisis de ensayos clínicos que incluyeran dos grupos para comparación, 
de pacientes con falla cardíaca crónica, que reportaran desenlaces importantes como mortalidad y con 
duración de seguimiento mínimo de un mes.  Incluye 8 estudios, 5 de los cuales habían sido incluidos 
en el metaanálisis de Silvetti S y colaboradores y además incluyen el anterior ensayo clínico descrito 
(822).  Demuestran disminución de la mortalidad (RR: 0.28 IC 95% 0.15-0.54, P=0.0001, I2=0%), lo que 
implica reducción del 72% (46-85%) al compararse con placebo, sin embargo no hay diferencias contra 
dobutamina ni furosemida.  Aunque no hay heterogeneidad estadística, es evidente desde el punto de 
vista clínico en población, comparador, dosis y seguimientos.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad total de los metaanálisis incluidos es baja por sesgos en los estudios primarios, y 
heterogeneidad clínica.  Al tomar en cuenta únicamente el ensayo clínico con mayor tamaño de muestra 
y con mejor diseño clínico y metodológico, se bajó la calidad de la evidencia por incluir un desenlace 
compuesto intermedio sin relación fisiopatológica (caminata a los 6 minutos y calidad de vida).  También 
se bajó la evidencia en este estudio en mortalidad por no ser este el desenlace primario, cuyo tamaño 
de muestra no fue calculado para este desenlace. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Los inotrópicos causan taquicardia y pueden inducir isquemia miocárdica y arritmias.  El metaanálisis 
de Tacon (820) de 2012, reporta aumento en la frecuencia en el grupo con dobutamina de palpitaciones, 
hipertensión, taquicardia ventricular, arritmias, efectos que comparten el levosimendán y el milrinone 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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en estudios discutidos en el uso de inotrópicos en el escenario intrahospitalario.  La caída de la presión 
arterial sistólica fue más pronunciada en el grupo de levosimendán que con placebo (p=0.01). Aunque 
no hubo diferencia en las medidas activas para hipotensión sintomática (por ejemplo, administración 
de líquidos o aplicación vasopresor).  Fue  reportado en un 8.9% en ambos grupos.  La frecuencia de 
efectos secundarios fue también similar en ambos grupos con respecto a taquicardia, FA de novo, y 
taquicardia ventricular no sostenida.

Balance entre beneficios y daños
El uso intermitente de inotrópicos en pacientes ambulatorios con falla cardíaca avanzada no ha mostrado 
beneficio consistente en el escenario intrahospitalario ni en el extrahospitalario.  Los betamiméticos 
y los inhibidores de la fosfodiesterasa pueden aumentar la mortalidad y el levosimendán no mejora 
la mortalidad, calidad de vida ni la capacidad funcional.  Los riesgos con este último medicamento 
podrían ser evidentes a largo plazo, ya que no existen reportes con seguimiento después de 1 año 
de tratamiento. Los metaanálisis analizados demuestran gran heterogeneidad desde el punto de 
vista clínico, aunque no estadístico, pero la reducción de la mortalidad reportada está lejos de toda 
plausibilidad biológica, por lo que la confianza en sus resultados es baja. 

Costo efectividad 
Sin evidencia disponible.  Sin embargo, Silvetti y cols. (821) en el metaanálisis revisado, menciona 
que el levosimendán es el fármaco inotrópico más costoso del mercado; por lo que debido a las 
implicaciones económicas, todavía no hay consenso sobre los intervalos de la administración.  El GDG 
realizó una evaluación económica en el escenario de la utilización de inotrópicos en falla cardíaca 
aguda, que aunque no es extrapolable a este escenario ambulatorio y de administración intermitente, 
da información importante que se debe tener en cuenta; de acuerdo a ésta, el uso de levosimendán 
como terapia de soporte inotrópico no es una estrategia costo efectiva a 6 meses para pacientes con 
falla cardiaca aguda, lo que implica que la dobutamina es la alternativa que ofrece una mejor relación 
entre costos y beneficios. Debe aclararse que para horizontes temporales mayores, de uno, cinco y 
diez años, el levosimendán sería costo efectivo.
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43. Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y fracción de eyección <25% 
¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA IV con 
terapia médica óptima no candidatos a trasplante cardíaco, con fracción de eyección menor del 25% y 
consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min, la utilización de dispositivos de asistencia ventricular 
como terapia de destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad y mejora la calidad de 
vida a un año?

Recomendación 57.  Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y FE<25%

Débil a favor

Se sugiere la implantación de un dispositivo de asistencia ventricular como terapia de 
destino en pacientes mayores de 18 años, con falla cardíaca avanzada estado funcional 
NYHA IV con terapia médica óptima no candidatos a trasplante cardíaco, dependientes 
de soporte inotrópico intravenoso o consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min, 
con fracción de eyección <25%, cuya expectativa de vida no este afectada por otra 
patología, definida por un grupo multidisciplinario con experticia en soporte mecánico 
ventricular definido por el Ministerio de Salud para tal fin.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena
práctica

Manejo en clínica de falla cardíaca previo a la consideración de la implantación de 
dispositivo como terapia de destino.

Introducción
Muchos de los pacientes con falla cardíaca avanzada son candidatos para trasplante de corazón, sin 
embargo la disponibilidad y acceso de órganos para el procedimiento es bastante limitada, a pesar 
de esfuerzos gubernamentales para aumentar la cultura de la donación, especialmente en países 
desarrollados, por lo que se introdujeron diversas técnicas para disminuir la mortalidad y mejorar la 
calidad de vida de los pacientes que se ingresan a lista de espera (824).  De acuerdo al registro 
internacional de la sociedad para el trasplante de corazón y pulmón (ISHLT) en su reporte del 2013, el 
cual ingresa la información del 66% de los trasplantes cardíacos en el mundo, se realizaron alrededor 
de 3.500 trasplantes en adultos en el 2011, lo que no alcanza a cubrir las necesidades mundiales 
estimadas para el procedimiento, puesto que en solo Estados Unidos hay en lista de espera un 
promedio de 4.000 pacientes (825).

Una de estas alternativas terapéuticas es el soporte ventricular mecánico, desarrollado con el objetivo 
de proporcionar asistencia a un ventrículo con función sistólica severamente comprometida, mediante 
la utilización de bombas de flujo continuo o pulsátil, que permiten derivar parte del volumen que ingresa 
al ventrículo y expulsarlo hacia la aorta, logrando no solo cambios hemodinámicos como aumento 
del gasto cardíaco, disminución de la presión arterial pulmonar y aumento del flujo y la perfusión de 
órganos vitales como riñón, hígado y pulmón, sino disminución de la respuesta neurohormonal (826). 
La implantación de estos dispositivos fue concebida inicialmente como terapia transitoria hasta la 
recuperación o la realización del trasplante, sin embargo dado los resultados iniciales se utilizaron 
como medida definitiva en algunos pacientes, lo que se conoce como terapia de destino.  La terapia ha 
ganado espacio en el tratamiento de los pacientes con falla cardíaca avanzada.  El registro INTERMACS 
del Instituto Nacional de Salud (INH) americano reportó en el 2010, que un 10% los pacientes que 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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recibían esta terapia no eran candidatos a trasplante (827), en contraposición a su reporte del 2013 en 
el que se observa que a enero de 2012, el 44% de los dispositivos fueron implantados como terapia de 
destino, en una cohorte de 6.000 sujetos seguidos (828).

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática y manual en las guías de práctica clínica, en el registro INTERMACS y otros 
que abordan el tema, recuperó 50 artículos, 43 excluidos por resumen, 7 evaluados en forma completa 
y uno se incluyó en GRADE.  Se excluyeron artículos de revisión, series de casos y estudios con 
descripción de los mecanismos de los dispositivos o con desenlaces sustitutos.  Se incluye un ensayo 
clínico aleatorizado en GRADE. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en 
el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
De los estudios considerados para análisis: REMATCH (829), Advanced Heart Failure Treated with 
Continuous-Flow Left Ventricular Assist Device (REMATCH II) (830), INTrEPID (831) y ADVANCE (832).

Estudio REMATCH
Estudio (829) con asignación aleatoria 1:1, realizado en pacientes adultos con falla cardíaca avanzada 
y contraindicación para trasplante.  Los criterios de ingreso incluían la presencia de síntomas con 
estado funcional NYHA IV, al menos por 60 días, a pesar de manejo medico con inhibidores de la 
ECA, diuréticos y digoxina.  Adicionalmente FE <25%, y un consumo de oxigeno pico < 14 ml/Kg/min o 
necesidad de soporte inotrópico intravenoso continúo, disminución de la función renal o empeoramiento 
de la congestión pulmonar.  El desenlace primario fue muerte por cualquier causa comparado por 
log Rank test.  Se diseñó para incluir 140 pacientes y seguimiento hasta completar 92 muertes.  Se 
asignaron en forma aleatoria 68 pacientes al grupo de intervención con Heartmate y 61 pacientes al 
de manejo medico óptimo, encontrando reducción del 48% del riesgo de muerte (RR 0.52 IC 95% 
0.34–0.78, p=0.001).  La sobrevida fue de 52% en el grupo intervenido vs. 25% en el control al año de 
seguimiento (p=0.002) y de 23% vs. 8% (p=0.09), respectivamente, a los dos años.

REMATCH II
Estudio (830) con asignación aleatoria 2:1, realizado en pacientes adultos con falla cardíaca avanzada, 
e inelegibles para trasplante, refractarios a tratamiento médico para comparar el efecto de un dispositivo 
de flujo pulsátil (Heartmate XVE) vs. de flujo continuo (Heartmate II).  Adicionalmente FE <25%, y un 
consumo de oxigeno pico <14 ml/Kg/min o <50% del esperado, estado funcional NYHA III o IV por la 
menos 45-60 días o dependencia de balón de contrapulsación por 7 días o inotrópicos por periodo de 
al menos 14 días antes de ser incluidos.  El desenlace primario fue compuesto por sobrevida a 2 años, 
enfermedad cerebrovascular con puntaje de Rankin ≥3 o reoperación para reemplazar el dispositivo.  
Se asignaron en forma aleatoria 134 pacientes a Heartmate II y 66 al Heartmate XVE con tiempo 
promedio de asistencia de 0.6 años para el primero y de 1.7 años para el segundo, encontrando que 
el desenlace compuesto se presentó en el 46% del grupo con flujo continuo vs. 11% en el grupo con 
flujo pulsátil (p< 0.001), sin embargo la curva de sobrevida de Kaplan Meier mostró diferencias a 
favor del dispositivo con flujo continuo (RR 0.54 IC 95% 0.34–0.86, p=0.008).  La sobrevida al año fue 
68% vs. 58% y a los dos años de 55% vs. 24%, continuo vs. pulsátil, respectivamente.  Los eventos 
adversos fueron relacionados con el dispositivo, especialmente infecciones, falla ventricular derecha, 
falla respiratoria, falla renal y arritmias.
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Estudio INTrEPID
Estudio (831) sin asignación aleatoria en pacientes con falla cardíaca etapa D, dependiente de 
inotrópicos con FE <25%, estado funcional NYHA IV al menos por 3 meses con manejo médico 
óptimo, que incluía IECAS, betabloqueadores, digoxina, diuréticos, y/o vasodilatadores.  Antes de 
incluirlos se debía realizar al menos dos intentos de desmonte del inotrópico en 7 días, el cual se 
consideraba fallido si se presentaba alguno de los siguientes: hipotensión sistémica, exacerbación de 
los síntomas, empeoramiento de la función de algún órgano, índice cardíaco ≤2.2 L/min/m2 o presión 
en cuña >20mmHg.  Se incluyeron 55 pacientes, 37 al grupo de intervención y 18 al grupo control, 
encontrando mejoría de la sobrevida a los 6 meses 22% vs. 46% control vs. intervención (HR 0.47 
IC 95% 0.23–0.93, p=0.03) y a 12 meses 11% vs. 27% control vs. intervención (HR 0.48 IC 95% 
0.25–0.91, p=0.02).  La causa de muerte más frecuente fue disfunción cardíaca en el grupo control y 
enfermedad cerebrovascular en el grupo intervenido.

Estudio ADVANCE
Estudio prospectivo (832), no aleatorizado, abierto, en pacientes con falla cardíaca avanzada, elegibles 
para trasplante, en el cual se comparó un grupo intervenido al cual se le implantó el dispositivo 
HeartWare VAS versus un grupo control incluido en el registro INTERMACS.  Aunque fue diseñado 
como puente a trasplante, el seguimiento a largo plazo permite establecer similitudes con la terapia de 
destino.  El desenlace primario fue evaluado como no inferioridad de la proporción de pacientes vivos, 
trasplantados o explantados por recuperación a los 180 días en el grupo intervenido versus el grupo 
control de la cohorte del INTERMACS.  La evaluación del desenlace dependía de la comparabilidad 
de los grupos con base en un puntaje de propensión (propensity score analysis).  Se incluyeron 140 
pacientes en el grupo intervenido y 499 en el grupo control, sin demostrar diferencias entre el grupo 
intervenido versus el control a los 180 días (90.7 % vs. 90.1%, intervención vs. control), cumpliendo el 
límite de no inferioridad, sin demostrar superioridad.  Con esta evidencia la FDA aprobó el dispositivo, 
pero solicitó un nuevo estudio con la estrategia de terapia de destino. 

Calidad de Vida y Estado Funcional
En un análisis de Rogers y colaboradores, publicado en el Journal of the American College of Cardiology 
en 2010, de los pacientes a los cuales se les implantó un dispositivo de nueva generación (Heart Mate 
II) como terapia de destino demostró mejoría del estado funcional de su basal (IV) en el 80% de los 
casos a estado NYHA I o II a los 6 meses y del 79% a los 24 meses.  La prueba de caminata de 6 
minutos cambió de 204 metros en pacientes ambulatorios a 350 metros a los 6 meses y 360 metros 
a los 24 meses.  La calidad de vida medida por el MLWHF mejoro 52% a los 6 meses y 55% a los 24 
meses (834).  De igual forma, el estudio REMATCH (829) demostró cambios en el estado funcional 
NYHA, en los cuales la mediana del grupo de terapia estándar era IV en contraposición al grupo 
intervenido que fue II (p<0.001); la calidad de vida medida por SF-36 fue mejor en el grupo intervenido, 
especialmente en el dominio de función física.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia se consideró baja teniendo en cuenta las limitaciones del estudio REMATCH 
(829), por riesgo de sesgos, un solo ensayo clínico e imprecisión del estimativo.  Sin embargo, los otros 
estudios analizados sustentan el efecto benéfico de este tipo de terapia en pacientes con falla cardíaca 
no candidatos a trasplante.  Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Eventos adversos
Aunque la tecnología ha avanzado en forma importante los eventos adversos son relativamente 
frecuentes, lo que adiciona carga de enfermedad especialmente a pacientes en estados funcionales 
menos deteriorados, de acuerdo a la clasificación del registro INTERMACS 4-7.  El 30% de los pacientes 
está libre de un evento adverso mayor al año de seguimiento.  Los eventos adversos mayores son: 
infección, sangrado, malfunción del dispositivo, enfermedad cerebrovascular y muerte (828), aunque 
se debe tener en cuenta que los pacientes candidatos al procedimiento son de alto riesgo y tienen 
pobre calidad de vida, dadas sus condiciones basales.

Balance entre beneficios y riesgos
La calidad de la evidencia se consideró baja, con beneficio importante en pacientes con estados 
avanzados de la enfermedad, especialmente aquellos en estado funcional NYHA IV y dependientes 
de soporte inotrópico intravenoso, que no son elegibles para trasplante, pero cuya expectativa de 
vida no está afectada por otra patología diferente a un año, puesto que la mejoría de la sobrevida es 
importante, similar a la obtenida por el trasplante cardíaco con los dispositivos de nueva generación, 
aunque no es de bajo costo y su costo efectividad no está probada en Colombia, no obstante alcanza 
los niveles de aceptación en otros países como el Reino Unido, siempre y cuando se utilice como 
terapia de destino y no como puente a trasplante, en el horizonte de tiempo de vida. 

Teniendo en cuenta estas consideraciones, es importante que la terapia sea considerada con la 
aprobación de un grupo multidisciplinario, en instituciones definidas para tal fin por el ente regulador 
(Ministerio de Salud y Protección Social), que tengan experticia en todo el proceso, que incluya 
manejo en Clínicas de Falla Cardíaca adecuadamente estructuradas, con disponibilidad de asistencia 
ventricular temporal, no solo con balón de contrapulsación sino con otros dispositivos y en soporte 
mecánico como terapia de destino.

Costo efectividad
Un análisis del National Institute for Health Research sobre la costo efectividad de los dispositivos de 
asistencia ventricular de tercera generación con la estrategia de puente a trasplante la razón de costo 
efectividad incremental (RICE) para la estrategia de puente a trasplante a 3 años, 10 años y horizonte 
de tiempo de vida son más altas que lo que está determinado como límite aceptable a pagar en el Reino 
Unido, sin embargo como alternativa al trasplante tiene un costo reducido aunque disminuye QALYS 
con relación a la estrategia mencionada (833) y está alrededor del límite definido por el pagador.
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Rehabilitación

44 y 44a.  Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs. prueba de caminata de 6 minutos
¿Cuál es la precisión diagnóstica (verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de 
la prueba de esfuerzo cardiopulmonar comparada con la prueba de caminata de 6 minutos para la 
evaluación funcional de los pacientes con falla cardíaca? 

¿En pacientes con falla cardíaca la prueba de caminata de 6 minutos comparado con el consumo pico 
de O2 y el seguimiento a largo plazo predice las hospitalizaciones por todas las causas y la mortalidad 
por todas las causas 1 y 5 años después?

Recomendación 58.  Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs. prueba de caminata de 6 minutos

Fuerte a favor

Se recomienda en pacientes con falla cardíaca sistólica con fracción de eyección <40% 
clase funcional NYHA II-IV realizar la prueba de caminata de 6 minutos o prueba de 
esfuerzo cardiopulmonar para evaluar la capacidad física y predecir hospitalizaciones y 
muerte por todas las causas de acuerdo a las condiciones particulares de cada paciente.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción
La capacidad funcional es definida como la habilidad individual para realizar un trabajo aeróbico con 
un consumo de oxígeno determinado y que  permite realizar las diferentes actividades de la vida diaria.  
La medición de la capacidad funcional en los pacientes con  falla cardíaca se realiza para determinar el 
pronóstico (835-836), definir tratamientos específicos como trasplante cardíaco o asistencia ventricular, 
medir resultados clínicos de la terapia instaurada (837-838), prescribir el ejercicio terapéutico y 
determinar los tiempos de reintegro funcional en los programas de rehabilitación cardíaca. 

La  prueba de oro en la medición de la capacidad funcional en pacientes con falla cardíaca es la 
prueba de esfuerzo cardiopulmonar.  La prueba cardiopulmonar es un examen que predice en forma 
independiente las recaídas, la hospitalización y la muerte en los pacientes con falla cardíaca de todas 
las edades con función ventricular comprometida o preservada.  Dentro de las mediciones realizadas 
en esta prueba, la determinación  del consumo de oxigeno (VO2 pico) ha demostrado ser el predictor 
más importante de pronóstico aunque también se han considerado otras mediciones: la determinación 
de la eficiencia ventilatoria (VE/VCO2), la oscilación ventilatoria con el ejercicio (EOV) y la medición de 
la pendiente de eficiencia en la absorción de oxígeno (OUES).  Sin embargo  la prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar es difícil  de realizar y de implementar por su mayor costo y poca disponibilidad. 

Por  lo anterior, se han creado pruebas funcionales de caminata que realizan medición de tiempos 
o distancia de la actividad de una manera más sencilla y económica, siendo la más utilizada en los 
pacientes con falla cardíaca, la prueba de la caminata de los 6 minutos.  Pese a su extensa utilización, 
todavía existe controversia sobre si los resultados obtenidos en la prueba de caminata de seis minutos 
presentan una adecuada correlación con la prueba cardiopulmonar en pacientes con falla cardíaca. 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Por lo tanto, el objetivo de las siguientes preguntas fue evaluar la reproducibilidad de la prueba de 
caminata de seis minutos y comparar los resultados de los índices de evaluación de la capacidad 
funcional obtenidos en la prueba con los de la prueba cardiopulmonar y determinar su efectividad para 
predecir la mortalidad y hospitalizaciones en pacientes con falla cardíaca.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática para la prueba de esfuerzo comparada con caminata de 6 minutos recuperó 
336 estudios seleccionados por resumen, 6 de los cuales se revisaron de manera completa.  Ninguno 
respondía la pregunta.  La búsqueda manual recupero 15 estudios, ya incluidos en la búsqueda 
sistemática.  La búsqueda para la prueba de caminata de 6 minutos comparado con VO2 pico recuperó 
557 estudios (107 revisiones sistemáticas y 470 estudios primarios).  En la búsqueda manual se 
recuperó tres estudios, uno duplicado.  Los 559 estudios se evaluaron por resumen y se excluyeron 
547 porque no respondían la pregunta.  12 estudios se analizaron en texto completo y se seleccionaron 
4 estudios primarios para responder la pregunta. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso 
de selección en el Anexo 4. 

Descripción de la evidencia
Prueba de esfuerzo vs. prueba de caminata de 6 minutos
El primero de ellos es una revisión sistemática realizada en el año 2010 denominado “Examination 
of the Six Minute Walk Test to Determine Functional Capacity in People with Chronic Heart Failure: 
A Systematic Review” (839); realizado por el grupo de la Doctora Brittany Polleinter, en el cual se 
captaron 14 estudios primarios que compararon la precisión diagnóstica de la prueba de caminata de 
seis minutos con la prueba de esfuerzo cardiopulmonar en pacientes con falla cardíaca.  La  revisión 
sistemática siguió el protocolo PRISMA con una búsqueda de la literatura entre Enero 1 de 1980 hasta 
Octubre 31 de 2009.  Los criterios de inclusión fueron estudios que tuvieran  pacientes caucásicos 
hombres o mujeres con falla cardíaca en cualquier estadio, en idioma inglés, que tuvieran la validez 
y la confiabilidad de la prueba de la caminata de 6 minutos para medir la capacidad funcional.  Se 
excluyeron estudios que incluyeran pacientes con cirugía cardiovascular incluido trasplante cardíaco, 
pacientes que no tuvieran diagnóstico primario de falla cardíaca, estudios que no tuvieran como foco 
la prueba de los 6 minutos o que tuvieran como foco tratamiento farmacológico o intervenciones 
basadas en el ejercicio. Los autores identificaron 161 estudios y después de analizarlos por parte de 
dos investigadores independientes quedaron 14 estudios  incluidos.  La calidad de los estudios fue 
evaluada con el Quality Assesment of Diagnostic Accuracy Studies (QUADAS) Scale.  Los estudios 
fueron elegibles si cumplían con más del 50% de los criterios, fueron evaluados por parte de dos 
evaluadores y la confiabilidad intervaluador fue de 0.889.

Los 14 estudios incluyeron un total de 933 pacientes con falla cardíaca, 11 estudios compararon la 
prueba de 6 minutos con la prueba cardiopulmonar (7 en banda y 4 ergometrícas), 2 estudios con 
una prueba de esfuerzo convencional (2 ergométricas)  y un estudio la comparó con un cuestionario 
de calidad de vida.  La totalidad de estudios incluyeron pacientes adultos, 2 de ellos en población 
geriátrica, 7 estudios con pacientes clase funcional entre NYHA II-III y 7 estudios con clase funcional 
entre NYHA III-IV; las fracciones de eyección promedio estuvieron entre el 20 al 35%; dos estudios se 
realizaron en pacientes pretrasplante cardíaco (840-841) y un estudio en pacientes con falla cardíaca 
y enfermedad pulmonar asociada (842).  Dos estudios compararon la prueba de seis minutos y la 
cardiopulmonar con la prueba de la caminata incremental de la lanzadera (841, 843).  En los diferentes 
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estudios no hubo uniformidad en la aplicación de prueba de la caminata, en la mayoría hubo estímulo 
por parte del  examinador (11 estudios) y un estudio comparó un grupo con y sin estímulo y en la 
mayoría de estudios (11 estudios) no describen la independencia de los evaluadores. 

Cahalin (840) con 45 pacientes (40 hombres, 5 mujeres) con edad promedio de 49±8 años,  con falla 
cardíaca avanzada en programa pretrasplante cardíaco, clase funcional promedio de 3.3±0.6 y con FE 
promedio de 20%.  Se les realizaron: ventriculografía por medicina nuclear, prueba cardiopulmonar  en 
ergómetro, prueba de caminata de los seis minutos según los criterios de Guyatt y en 20 pacientes 
se repitió la prueba de la caminata  en el mismo día.  Los  pacientes fueron seguidos al primer mes 
y a los 6 meses para determinar sobrevida y complicaciones severas derivadas de la falla cardíaca 
(hospitalización con soporte inotrópico o mecánico).  En los resultados se obtuvo una distancia promedio 
en la prueba de la caminata de los seis minutos de 310±100 metros, con un consumo pico de oxigeno 
de 12.2 mL/kg/min.  El coeficiente de correlación interobservador de la prueba de la caminata de los 
seis minutos fue de 0,96.  Se determinó adecuada correlación entre la distancia caminada y el pico del 
consumo máximo de oxigeno (r 0.64 p<0.001), y en el análisis multivariado la distancia de caminata fue 
el predictor más fuerte del pico de consumo máximo de oxigeno (p<0.001).

Green (841) incluyó 7 pacientes con edad promedio de 52.4±3.2 años que hacían parte de una unidad 
de trasplante cardíaco, con FE menor del 35% y con clase funcional NYHA II-IV.  Se realizaron dos 
experimentos, en el primero se realizaron dos pruebas de la lanzadera para evaluar su reproducibilidad, 
y en el segundo se correlacionaron los resultados de la prueba de la caminata de la lanzadera, la 
caminata de 6 minutos y la prueba cardiopulmonar en banda.  Como resultados la prueba de lanzadera 
demostró una buena reproducibilidad con respecto a la distancia caminada (0.98), frecuencia cardíaca 
máxima (0.96) y percepción de intensidad del ejercicio (0.89); con respecto a la validez la prueba de la 
lanzadera demostró una adecuada correlación con el pico máximo de oxígeno (r 0.83 p<0.05), pero no 
así la prueba de la caminata de los seis minutos.

Guyatt publicó dos estudios en 1985, el primero de ellos (842) realizado en 18 pacientes con falla 
cardíaca clase funcional NYHA II-IV y 25 pacientes con enfermedad pulmonar crónica, con promedio 
de edad de 64.7±8.3 años.  Se repitió la prueba de la caminata 6 veces durante un periodo de 12 
semanas comparándola con prueba de esfuerzo convencional en ergómetro, encontrando buena 
reproducibilidad de la prueba de 6 minutos pero sin correlación con la prueba ergometríca (r 0.42 
p<0.001).  El segundo estudio de Guyatt (844) incluyó 43 pacientes con falla cardíaca y enfermedad 
pulmonar clase funcional NYHA II-IV con promedio de edad  64.7±8.3 años, se realizó la prueba de la 
caminata de 6 minutos (repetida 6 veces cada dos semanas) comparándola con prueba convencional  
ergometríca; encontrando buena reproducibilidad (r 0.921) de la prueba, pero con moderada correlación 
con la prueba cardiopulmonar (r 0.579, p=0.001). 

Lipkin (845) en 1986 incluyó 26 pacientes con falla cardíaca estable clase funcional NYHA II-III y 
10 personas normales, comparando la caminata de 6 minutos con prueba convencional  en banda, 
encontrando buena validez con una relación curvilíneal entre el  VO2 máximo y la distancia caminada 
en la prueba de 6 minutos.

En 1999  Lucas (846) evaluó 307 pacientes con falla cardíaca avanzada con FE menor del 35% y con 
promedio de edad de 52±13 años, comparando la caminata de 6 minutos con la  prueba cardiopulmonar 
ergométrica.  Se encontró pobre correlación entre la caminata de los 6 minutos cuando el VO2 máximo 
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estuvo entre 10-20mL/kg por minuto y moderada correlación con VO2 máximo mayor de 20mL/kg o 
menor 10mL/kg por minuto (r 0.57).

Morales (847) estudio 46 pacientes con falla cardíaca, clase funcional II-IV, estables con FE menor del 
40% encontrando una FE promedio del 23±8%, y promedio de edad de 53±10 años.  Se compararon 
la prueba de la caminata de 6 minutos con la prueba de la caminata de la lanzadera y  prueba 
cardiopulmonar ergométrica.

La prueba de la caminata y de la lanzadera se repitió entre dos a tres veces en el intervalo de dos 
semanas.  En los resultado la caminata de 6 minutos demostró buena reproducibilidad (r 0.98, p=0.33) 
y en la validez; la caminata de los 6 minutos tiene moderada correlación con el pico de  VO2 (r 0.69, 
p<0.001).  La prueba de la caminata de los 6 minutos se encontró como un predictor significativo 
del pico de VO2 cuando es menor <14 mL/kg/min (Análisis de la curva ROC 0.83, p=0.02), pero en 
el análisis multivariado no se encontró como un predictor independiente.  La mejor distancia para 
predecir el pico de VO2 (<14 mL/kg/min) fue de 450 metros (sensibilidad 80%, especificidad 83%).  La 
correlación entre la prueba de la lanzadera y el pico de VO2 fue mejor (r 0.83, p<.001) y en el análisis 
multivariado demostró ser el factor predictor independiente más fuerte del pico de VO2 (p<.001).

En el 2006 Myers (848) estudio 41 pacientes masculinos con falla cardíaca estable, FE >40%, 
comparando la aplicación de cuestionarios de calidad de vida con la caminata de 6 minutos y con 
prueba cardiopulmonar en banda.  La validez encontró que la caminata de los 6 minutos se correlaciona 
modestamente con el pico de VO2 (r 0.49, p<0.01) y con respecto al valor predictivo, la prueba de la 
caminata de los 6 minutos, no se encontró como un predictor significante (bajo el análisis multivariado) 
del pico de VO2. 

O’Keefe (849) estudio 60 pacientes clase funcional NYHA I-IV de población geriátrica con promedio 
de edad de 82 años (72-94 años) para determinar la reproducibilidad y la sensibilidad al cambio 
comparando un cuestionario de calidad de vida, The Chronic Heart Failure Questionnaire (CHQ), con 
la prueba de caminata de 6 minutos, encontrando buena reproducibilidad de esta prueba (ICC 0.91).

En 1996 Peters (843) estudio 37 pacientes con clase funcional NYHA II y III, en población geriátrica con 
promedio de edad de 81.3 más o menos  5.6 años, comparando la caminata de 6 minutos con prueba 
cardiopulmonar en banda con un protocolo incremental en velocidad sin aumentar la inclinación.  El 
estudio encontró que la  distancia caminada en los 6 minutos se  correlaciona con la distancia caminada 
en la prueba en banda (r .688, p<.001), con picos de VO2 significativamente menores en los pacientes 
con clase funcional III que en los de clase funcional II. 

En el 2008 Pulz (850) estudió 63 (44 hombres) pacientes, clase funcional NYHA III-IV con FE<35% 
comparando la prueba de la caminata de 6 minutos con la prueba de la caminata de la lanzadera y la 
prueba cardiopulmonar en banda.  Con respecto a la validez se encontró que la caminata de 6 minutos 
se correlaciona bien con el pico de VO2 (r 0.76, p<0.001), aunque hubo una variabilidad mayor cuando 
el consumo era mayor de 14 ml/kg/min y con en el valor predictivo la caminata de los 6 minutos es 
un predictor significativo (Análisis curva ROC 0.91) del pico de VO2.  La mejor distancia de corte para 
predecir el pico de VO2 es de 490 metros (sensibilidad  83%, especificidad 83%).
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Riley en 1992 (851) estudio 16 pacientes (14 hombres) clase funcional NYHA II-IV y FE promedio de 
26% con promedio de edad de 65.2 años (48 a 76 años) comparando la prueba de la caminata de 
6 minutos con la prueba cardiopulmonar en banda; encontrado  que la caminata de 6 minutos tiene 
buena reproducibilidad (coeficiente de variación 6.71) y validez, con adecuada correlación con el pico  
de VO2  (r 0.88, p<0.001).

En 1998 Roul (852) estudió 121 pacientes con clase funcional NYHA II y III con edad de 59±11 años y 
FE 29.6%±13%.  Les realizó la prueba de la caminata de 6 minutos y  prueba cardiopulmonar en banda 
con un seguimiento a 1.53±0.98 años, determinando  muerte y hospitalización por falla cardíaca.  La 
reproducibilidad de la prueba de la caminata fue buena con un  ICC de 0.82.  La validez encontró que 
la caminata de los 6  minutos se correlaciona moderadamente con el pico de VO2, solo si la distancia 
caminada es menor o igual a  300 metros (r 0.65, p=0.011) y que la caminata de los 6 minutos es un 
predictor significativo del pico VO2 pero solo con puntos de corte de distancia de 300 metros (curva 
ROC 0.933 sensibilidad 89% especificidad 60% PPV 80%).

Zugck en el año 2000 (853) realizó un estudio en 113 pacientes estables, clase funcional NYHA I-III 
(clase funcional promedio de 2.2±0.8) con FE <35 % (FE promedio de 19±7%)  y con  promedio de 
edad de 54±12 años.  Se comparó la prueba de la caminata de 6 minutos con la prueba cardiopulmonar 
ergométrica.  Se repitió la prueba de la caminata en 10 pacientes durante tres días consecutivos.  En 
los resultados la reproducibilidad encontró un ICC para la caminata de los 6 minutos igual a 0.96;  con 
una validez en la que la caminata de los 6 minutos se correlaciona moderadamente con el pico de VO2 
(r 0.689 en hombres, r 0.59 en mujeres, p=0.001) y con un valor predictivo en el que la caminata de los 
6 minutos se correlaciona moderadamente con el  pico de VO2 sobre el tiempo: después de  263 días 
±14: (r 0.71, p<0.001) y después  381 días ±170 (r 0.74, p<0.001).

En conclusión los autores de la revisión consideran moderada a buena correlación entre la prueba de 
seis minutos y el nivel pico de VO2 para predecir la capacidad funcional, dependiendo de la distancia 
caminada, con una exactitud entre el 83 al 91% con distancias menores a 450 y 490 metros (345, 
349) respectivamente; con una correlación más fuerte en pacientes con falla cardíaca avanzada con 
distancias caminadas menores a 300 metros o con un bajo consumo pico de oxígeno (<10 mL/kg/min) 
(351). 

Como lo considera Roul (852) la distancia ≤300 metros recorrida en 6 minutos presenta una relación 
lineal moderada pero importante con el pico de VO2, lo que demuestra el potencial de la prueba como 
primera línea de detección en pronóstico y medición de capacidad funcional  para este  subgrupo de 
pacientes.  Sin embargo, el mejor parámetro pronóstico para la clasificación de riesgo en pacientes con 
NYHA clase II o III en insuficiencia cardíaca sigue siendo la prueba de esfuerzo máxima con el análisis 
de intercambio de gases. 

Los autores consideran como limitación de esta revisión sistemática: la heterogeneidad de los grupos 
con respecto a clase funcional, y fracción de eyección, la falta de uniformidad y cegamiento en la 
aplicación de la caminata de 6 minutos, sobre todo con respecto a si se realizó estimulo por parte 
de los evaluadores, la heterogeneidad en la aplicación de las pruebas cardiopulmonares (protocolos 
diferentes, ergómetro, banda) y la escogencia solo de población caucásica y publicaciones en inglés, 
lo que hace que estos resultados no sean generalizables a toda la población con falla cardíaca.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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El segundo estudio publicado por el grupo del doctor Eduardo Elias Vieira de Carvalho en el año 2011 y 
denominado: “Insuficiencia Cardíaca: Comparación entre el Test de Esfuerzo de Seis Minutos y el Test 
Cardiopulmonar” (853), con el objetivo de evaluar la reproducibilidad de la prueba de la caminata de los 
seis minutos en pacientes con falla cardíaca y correlacionar la magnitud de las variables alcanzadas 
entre esta prueba con las de la prueba de esfuerzo cardiopulmonar.  Se estudiaron 16 pacientes 
(12 hombres y 4 mujeres) con un diagnóstico de falla cardíaca en estado funcional  NYHA  I-II.  Los 
voluntarios se sometieron a dos pruebas de 6 minutos (TC6’1 y TC6’2), con un intervalo de 30 minutos 
entre ellos.  Posteriormente realizaron una prueba cardiopulmonar  máxima.

Como resultados todas las variables obtenidas en las dos pruebas de seis minutos fueron significativas 
y con altas correlaciones: distancia recorrida (DR) (r 0.93, p<0.0001), frecuencia cardíaca (FC) (r 
0.89, p<0.0001), consumo de oxígeno (VO2) (r 0.93, p<0.0001) y escala de percepción de esfuerzo 
(r 0.85, p<0.0001).  A su vez, todas las variables analizadas en la prueba de seis minutos mostraron 
correlaciones moderadas  con las variables obtenidas en la prueba cardiopulmonar, a saber: FC pico 
(r 0.66, p=0.005); VO2 (r 0.57, p=0.02) y VO2 en la prueba cardiopulmonar y distancia recorrida en 
el TE6’2 (r 0.70, p=0.002).  Como conclusión, la prueba de seis minutos se pudo reproducir en ese 
grupo de pacientes con falla cardíaca (NYHA I-II) y se correlacionó moderadamente con la prueba 
cardiopulmonar.  Por lo tanto, se presenta como una herramienta de evaluación fidedigna y constituye 
una alternativa adecuada, segura y de bajo costo para la prescripción de ejercicio físico aeróbico en 
pacientes con falla cardíaca con  clase funcional no avanzada.

Test de 6 minutos vs. Consumo continuo de oxigeno
De los 4 estudios encontrados, dos compararon la capacidad pronóstica de la prueba de la caminata 
con la prueba cardiopulmonar y dos la prueba de la caminata con otras variables.  Todos son estudios 
primarios de tipo prospectivo con tiempos de seguimiento entre 2.5 años a 5 años, solo uno incluye 
pacientes con fracción de eyección conservada (44 pacientes) y el resto pacientes con fracción de 
eyección comprometida (3.992 pacientes).  La mayoría de pacientes incluidos están entre clase 
funcional II-III.  Un estudio analiza solo población mayor de 60 años y el resto adultos de cualquier 
edad.  El desenlace fue mortalidad total en dos estudios, mortalidad de origen cardíaco en un estudio 
y solo un estudio incluyo mortalidad total, de origen cardíaco y hospitalizaciones.

Guazzi en el 2009 (854) publicó un estudio prospectivo realizado en 211 pacientes con falla cardíaca 
sistólica y 44 pacientes con falla cardíaca diastólica, edades de 61.9±10.1 años, con clase funcional de 
2.2±0.78, seguimiento a 4 años comparando la prueba de la caminata de los 6 minutos con la prueba 
cardiopulmonar teniendo como desenlace mortalidad, encontrando 44 muertes de origen cardíaco 
con frecuencia de mortalidad anual del 8.7%.  Durante el período de seguimiento de 4 años, hubo 43 
muertes de origen cardíaco con tasa de mortalidad cardíaca anual del 8.7%.  La distancia 6MWT se 
correlacionó con las variables derivadas de la prueba cardiopulmonar (VO2 pico, umbral anaeróbico, y la 
eficiencia ventilatoria), sin embargo, no se observaron diferencias significativas en la distancia recorrida 
entre los sobrevivientes y no sobrevivientes (353.2 metros frente a 338.5 con p no significativa).  En 
el análisis del modelo de riesgo proporcional de Cox univariado y multivariado, la asociación de la 
distancia en la prueba de la caminata de los 6 minutos con la supervivencia no fue significativa, ya sea 
como una variable continua o dicotomizados.  A la inversa en la prueba cardiopulmonar se demostró 
asociación fuerte con la mortalidad.  Como conclusión, la prueba se confirma como de primera línea, 
sencilla y fiable para la cuantificación de la intolerancia al ejercicio en los pacientes con falla cardíaca; 
sin embargo, no hay evidencia de apoyo para su uso como un marcador pronóstico en alternativa a o 
junto con las variables derivadas de la prueba cardiopulmonar.
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En el 2012 Forman (855) publica un estudio de 2.054 pacientes ambulatorios con falla cardíaca 
sistólica (FE <35%) tomados del estudio HF-Action (88% de la población total del estudio), con 
clase funcional II-III, con un seguimiento a 2.5 años y compara la utilidad pronóstica en mortalidad 
(origen cardíaco y total) y hospitalizaciones entre las variables clínicas demográficas, la prueba de la 
caminata de los 6 minutos y la prueba cardiopulmonar.  El HF-Action fue un estudio aleatorizado para 
determinar la realización de ejercicio aeróbico comparado en el cuidado usual en la mortalidad de un 
grupo de pacientes ambulatorios de falla cardíaca.  Antes de la asignación aleatoria, a los pacientes 
se les realizaba la prueba de la caminata y la cardiopulmonar.  Como resultado encontraron que los 
índices de correlación de la prueba de 6 minutos fueron 0.58 y 0.65 (sin ajustar) en la predicción 
de mortalidad por cualquier causa / hospitalización y 0.62 y 0.72 (ajustado) en la  mortalidad por 
cualquier causa.  Los índices de correlación del VO2 pico fueron 0.61 y 0.68 (sin ajustar) y 0.63 y 
0.73 (ajustado) respectivamente.  Los índices para la pendiente VE/VCO2 fueron de 0.56 y 0.65 (sin 
ajustar) y 0.61 y 0.71 (ajustado); combinando VO2 pico y pendiente VE/VCO2 no hizo mejorar los 
índices de correlación.  Se demostró discriminación pronóstica similar entre los índices de la prueba 
de los 6 minutos y la cardiopulmonar dentro de los modelos ajustados.  Los investigadores resaltan la 
importancia de este estudio en su tamaño de muestra, inclusión de falla cardíaca de cualquier origen, 
la estandarización de la aplicación de las pruebas funcionales y la inclusión de pacientes con guías de 
tratamiento farmacológico actuales.  Como limitaciones aducen el efecto de la realización del ejercicio 
en el grupo de intervención, sin embargo en los resultados el ejercicio no modificó la mortalidad ni las 
hospitalizaciones de los dos grupos tratados.  Como conclusión los investigadores determinaron que 
en la falla cardíaca sistólica de pacientes ambulatorios, la prueba de la caminata de los 6 minutos y los 
índices de la prueba cardiopulmonar demostraron utilidad similar como predictores univariables para 
todas las causas de hospitalización/ mortalidad y la mortalidad por cualquier causa.  Sin embargo, los 
índices de la prueba de los seis minutos y la cardiopulmonar añaden solo, modesta discriminación 
pronóstica, con respecto a  modelos que incluyeron  variables demográficas y clínicas importantes.

Boxer (856) en el 2010 realizó un estudio en 60 pacientes mayores de 60 años con falla cardíaca con 
FE ≤40% con un seguimiento entre 3 a 4 años.  Las variables medidas fueron: escala de fenotipo de 
fragilidad, marcadores bioquímicos (25 hidroxivitamina D, proteína C reactiva e interleukina 6) y la 
prueba de caminata de los 6 minutos.  Los participantes se repartieron en tres grupos: no frágiles/
resistencia normal (NF/NE), no frágiles/baja resistencia (NF/LE) y frágil/baja resistencia (F/LE).  El 
tiempo de supervivencia se evaluó de acuerdo a la condición de fragilidad y resistencia.  La resistencia 
se definió dependiendo de la distancia de caminata: baja resistencia con menos o igual a 300 metros 
y resistencia normal más de 300 metros.  En los resultados la mortalidad ocurrió en el 18% de NF/NE, 
45% de NF/LE, y 60% de F/LE personas.  El NF/NE grupo tuvo mayores tasas de supervivencia que 
los grupos de NF/LE (p=0.032) y F/LE (p=0.014).  La puntuación de fragilidad y prueba de la caminata 
fueron un factor predictivo independiente de mortalidad, con proporciones de riesgo de 0.82 (IC 95% 
0.72-0.94) y 1.64 (IC 95% 1.19-2.26), respectivamente.  El análisis de regresión de Cox reveló que 
la prueba de los 6 minutos y la fragilidad se asociaron con mortalidad (p=0.005) y están altamente 
correlacionados.  Como conclusión los autores afirman que la función física es predictor importante de 
la mortalidad en los adultos mayores con falla cardíaca y la prueba de 6 minutos es una medida de la 
fragilidad.

Ingle L (857) en el 2014 publicó un estudio prospectivo a 5 años en 1.667 pacientes con falla sistólica 
(FE ≤45%) con edad promedio de 72 años (65-77), comparando la mortalidad por todas las causas 
con el resultado de la prueba de 6 minutos, los niveles NT proBNP, el índice de masa corporal, la clase 
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funcional del Nueva York, creatinina sérica, hemoglobina, urea plasmática y fracciona de eyección 
medida por ecocardiografía.  A los 5 años de seguimiento, los pacientes que fallecieron (n=959) fueron 
de más edad al inicio del estudio y tenía un mayor registro de NT pro-BNP que los que sobrevivieron 
a los 5 años (n=708).  La distancia en la prueba de caminata de 6 minutos fue menor en los que 
murieron (163 metros) comparado con los que no murieron (269 metros) (p<0.0001).  La mediana de 
la distancia en la prueba de la caminata fue 300 metros (150-376), y los rangos intercuartil fueron <46 
metros, 46-240 metros, 241-360 metros y >360 metros. Considerando las curvas de mortalidad con los 
rangos de caminata se encontró supervivencia del 24% para los que caminaran menos de 46 metros, 
del 29% para los que lo hacían entres 46 a 240 metros, del 45% los del grupo entre 241 a 360 metros 
y del 70% para los que caminan más de 360 metros.  La distancia en la prueba de la caminata fue un 
predictor de todas las  causas de mortalidad (HR 0.97 IC 95% 0.96–0.97, Chi2 184.1; p<0.0001).  Los 
predictores independientes de mortalidad por cualquier causa fueron: la poca distancia de la caminata, 
la edad, clase funcional NYHA más comprometida, el aumento del NTpro-BNP, la disminución de 
la presión arterial diastólica, bajo  sodio y el aumento de la urea.  Como conclusión la prueba de la 
caminata de los 6 minutos es un importante predictor independiente de todas causas de mortalidad en 
un seguimiento a largo plazo en los pacientes con falla cardíaca sistólica.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
Prueba de esfuerzo vs. Test de 6 minutos
La calidad de los estudios de la revisión sistemática está todos por encima del 50%.  La mayor dificultad 
de estos estudios es la falta de definición en los puntos de corte en la prueba de 6 minutos y su 
correlación con diferentes niveles de consumo de O2, estados funcionales y acondicionamiento físico.  
El estudio de Eduardo Elias Vieira de Carvalho, 2010 tiene un Quadas de 7/14. 

Se evaluó la calidad de la evidencia de la revisión sistemática con el AMSTAR y tuvo 6/11 ítems que 
cumplía, 2/11 que no y 3/11 no aplicables por no haberse hecho un metaanálisis. Ver Anexo 6. Calidad 
de la evidencia.

Los estudios son observacionales de corte trasversal, no está claro el estímulo y la cantidad de este 
que se le daba a los pacientes que hacían la prueba.  Se desconoce el nivel de entrenamiento de 
quienes aplicaban la prueba.  En algunos estudios no se incluyeron pacientes de todas las clases 
funcionales.  En algunos se analizaban los pacientes de cada clase funcional en otros se analizaban 
juntos.  La prueba de comparación no está adecuadamente descrita.  Los evaluadores no fueron 
independientes ni enmascarados a los resultados de las otras pruebas.

Los desenlaces fueron en casi todos la validez medida por la correlación de Spearman. En dos de 
ellos se plantearon puntos de corte y con estos se hicieron curvas ROC y se analizó la sensibilidad y 
la especificidad.  

Consideramos que la calidad de la evidencia es baja.

Test de 6 minutos vs. Consumo continuo de oxigeno
El artículo de Forman es el que más aporta pacientes y fue realizado con los datos de un ECC,  el HF-
Action.  Tiene un tamaño de muestra suficiente y una buena integridad de los datos del 88%.  Tiene 
pacientes de clase funcional II, III, IV que está de acuerdo con la pregunta.  Se definieron variables 
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de exposición, desenlace, resultado y confusión.  Los métodos de medición fueron confiables y se 
describen muy bien la forma en la que se realizaron.  El análisis estadístico es muy robusto y permite 
controlar las variables de confusión y las interacciones.  El seguimiento a 2.5 años es corto por lo que 
se bajaría a la calidad de la evidencia.  Debido a que se hizo a partir de los datos de un ECC de calidad 
alta y a la consistencia con otros estudios sería moderada.

Efectos adversos
No se describieron efectos adversos relacionados con la aplicación de la prueba de la caminata.

Balance entre beneficios y daños 
La prueba de caminata es segura, más fácil de implementar y realizar que la prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar.

Costo efectividad
La prueba de la caminata es de bajo costo comparada con la prueba de esfuerzo cardiopulmonar.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con 
no hacerlo para mejorar la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las re-hospitalizaciones, 
los episodios de descompensación agudos, la mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio 
coronario agudo o las arritmias malignas a dos y seis meses?

Recomendación
priorizada

59. Ejercicio regular supervisado para disminuir hospitalización

Fuerte a favor
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla car-
díaca estables, con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III para  
disminuir el riesgo de hospitalizaciones por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Recomendación
priorizada

60.  Ejercicio regular supervisado para mejorar calidad de vida

Fuerte a favor
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla car-
díaca estables, con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III para  
mejorar la calidad de vida por falla cardíaca.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación
priorizada

61. Ejercicio regular supervisado en falla cardíaca con fracción de eyección pre-
servada

Débil a favor
Se sugiere el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardíaca 
estables, con fracción de eyección preservada y clase funcional NYHA II a III para  me-
jorar la calidad de vida y la capacidad funcional.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Punto de buena
práctica

- El programa de rehabilitación cardíaca debe ser liderado por especialista en cardiología 
y/o medicina deportiva y/o fisiatra y/o internista con entrenamiento en rehabilitación 
cardíaca, con disponibilidad médica durante las sesiones de entrenamiento.

- Debe vincular enfermera y fisioterapeuta con entrenamiento en rehabilitación 
cardíaca. 

- Debe tener disponibilidad de cardiólogo, sicólogo, terapeuta ocupacional y 
nutricionista.  

- Los componentes básicos son: evaluación clínica del paciente, electrocardiograma 
en reposo, prueba de esfuerzo para evaluar capacidad funcional, prueba de caminata 
de 6 minutos, prueba para tamizaje de depresión, escala para evaluar calidad de 
vida, prescripción del ejercicio, educación y consejería.       
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Introducción
El ejercicio hace parte del tratamiento no farmacológico de la falla cardíaca y sus mecanismos de 
acción son: mejoría de la función muscular y del metabolismo oxidativo mitocondrial, mejoría del control 
neurohormonal y autonómico con aumento de la variabilidad de la frecuencia cardíaca, la modificación 
de factores de riesgo cardiovascular (perfil lipídico, presión arterial, obesidad), la mejoría de la función 
endotelial (858) y la diminución de factores proinflamatorios (859) tales como la interleukina 6 y el 
factor de necrosis tumoral alfa.  En el paciente con falla cardíaca todos estos efectos teóricamente, 
producen  disminución de la mortalidad, de las hospitalizaciones, mejoría de la capacidad funcional y 
de la calidad de vida.  Sin embargo, estos efectos no han sido totalmente demostrados por lo que el 
objetivo de la presente pregunta es tratar de esclarecer con la evidencia científica actual, cual es la 
eficacia del ejercicio en lograr estos objetivos de una manera segura.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recuperó 152 revisiones sistemáticas, 33 estudios en Cochrane, 4 en la 
búsqueda manual y 3 extraídos de las GPC.  De los 188 estudios se seleccionaron dos revisiones 
sistemáticas, una para falla cardíaca sistólica o con fracción de eyección reducida y la otra en fracción 
de eyección preservada o falla cardíaca diastólica. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y 
proceso de selección en el Anexo 4.   

Se revisaron cinco guías de práctica clínica que contestan la pregunta: The 2013 Canadian 
Cardiovascular Society Heart Failure Management Guidelines Update: Focus on Rehabilitation 
and Exercise and Surgical Coronary Revascularization  (860), Atualização da Diretriz Brasileira de 
Insuficiência Cardíaca Crônica (861), ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and 
chronic heart failure 2012 (862), 2013 ACCF/AHA Guideline for the Management of Heart Failure  (863) 
y la guía Executive Summary: HFSA 2010 Comprehensive Heart Failure Practice Guideline (864).  
Estas guías fueron publicadas y actualizadas hasta la fecha de búsqueda.  Sus recomendaciones y 
evidencia, fueron tenidas en cuenta en la descripción de la evidencia.  De ellas se extrajeron 3 artículos 
que fueron analizados. 

Descripción de la evidencia
Guías de práctica clínica
En general las GPC recomiendan la realización de ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable, 
NYHA I a III como una forma segura para mejorar la capacidad funcional y la calidad de vida con 
menor evidencia en la disminución de las hospitalizaciones y de la mortalidad.  Para entender estas 
conclusiones se deben analizar los tres estudios más importantes que se tuvieron en cuenta en estas 
guías: Exercise training meta-analysis of trials in patients with chronic heart failure (ExTraMATCH) (865), 
Efficacy and safety of exercise training in patients with chronic heart failure: HF-ACTION randomized 
controlled trial (866) y el estudio Exercise training for systolic heart failure: Cochrane systematic review 
and meta-analysis (867). (Ver tabla 21).

El estudio ExtraMATCH (866) publicado en el año 2004 es una revisión sistemática de 9 estudios 
que incluyeron un total de 801 pacientes, 395 realizaron ejercicio y 406 controles en cuidado usual, 
encontrando impacto en el grupo de ejercicio en tres desenlaces: muerte por todas las causas (HR 
0.65 IC 95% 0.46–0.92), hospitalizaciones (HR 0.72 IC 95% 0.56–0.93) y capacidad funcional (mejoría 
del  15 % promedio con respecto al grupo control).  Sin embargo, el efecto sobre la mortalidad fue 
cuestionado (868) al igual que su validez, debido a que el mayor peso fue determinado por el estudio 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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con mayor seguimiento en una regresión de Cox, con alto riesgo de sesgos en los resultados; además, 
incluyeron ensayos pequeños con baja calidad, la mayoría sin información sobre el ocultamiento de la 
asignación aleatoria, otras críticas se refieren a la pobre descripción de los criterios de inclusión y a la 
limitada búsqueda de la literatura (solo en Medline).

El experimento clínico más grande realizado en pacientes con falla cardíaca y ejercicio, hasta la fecha 
es el HF-ACTION (866), publicado en el año 2009, multicéntrico y con asignación aleatoria.  Incluyó 
2.033 pacientes, NYHA entre II-IV y falla sistólica estable.  Se realizó un seguimiento a 2.5 años y se 
comparó un grupo de ejercicio (36 sesiones de ejercicio supervisado, 3/semana luego en casa  25-30 
min, 5/semana) comparándolo con el cuidado usual.  Los resultados concluyen que el ejercicio solo 
impactó en la calidad de vida (HR 0.05 IC 95% -0.04–0.15) con poca repercusión en la mortalidad total y 
cardiovascular (HR 0.96 IC 95% 0.79–1.17), hospitalizaciones (HR 0.87 IC 95% 0.75–1.00) y capacidad 
funcional (mejoría solo del 4% promedio con respecto al grupo control).  Este estudio fue criticado por 
la baja adherencia al ejercicio luego de completar la fase supervisada (menos del 30% continuaron las 
recomendaciones del ejercicio domiciliario). Un análisis preestablecido desde el protocolo del estudio 
HF ACTION, de manera retrospectiva quiso determinar si un mayor volumen de ejercicio fue asociado 
con mayor reducción en los eventos clínicos (869), seleccionaron el brazo de 959 pacientes en el grupo 
de ejercicio que estuvieran libres de eventos a los 3 meses de la asignación aleatoria.  Los volúmenes 
de ejercicio moderado (3 a 7 MET-horas por semana) se asociaron  con reducciones en el riesgo 
subsiguiente que supera el 30%.  Para la mortalidad cardiovascular y hospitalización por insuficiencia 
cardíaca, el volumen de ejercicio fue predictor de riesgo.  Resultados con alto riesgo de sesgo de 
selección y sin ajustes por todas las variables de confusión probables.

El tercer estudio de referencia de las GPC es el metaanálisis realizado por la colaboración Cochrane 
del año 2010 (867).  Incluyó 19 ensayos clínicos con asignación aleatoria y controlados, para una 
población total de 3.647 pacientes con NYHA: II-III, con FE de menos del 40% y un seguimiento 
mínimo de 6  meses comparando el ejercicio versus el cuidado usual.  No hubo diferencia significativa 
en la mortalidad agrupada entre los grupos en 13 ensayos con menos de 1 año de seguimiento (RR 
1.02 IC 95% 0.70–1.51), ni en los cuatro ensayos con mayor de 1 año de seguimiento (RR 0.88 IC 
95% 0.73–1.07).  Tampoco se evidenció disminución en las hospitalizaciones por todas las causas, 
pero si fue estadísticamente significativa la reducción del riesgo de hospitalización por falla cardíaca 
(RR 0.72 IC 95% 0.52–0.99), al igual que se encontró mejoría en la calidad de vida medida con la 
escala Minnesota (Diferencia de medias estandarizada= -10.33 IC 95% -15.89– -4.77) y con todos los 
instrumentos (Diferencia de medias estandarizada=     -0.63 IC 95% -0.8– -0.37).  Es importante tener 
en cuenta que más de la mitad de la población de esta revisión (55%) fue aportada por el HF ACTION. 

Falla cardíaca sistólica o con fracción de eyección reducida 
Taylor y cols. en la revisión sistemática realizada por el grupo de Colaboración Cochrane actualizada en 
el 2014 (870), se identificaron 33 estudios con rehabilitación basada en ejercicio para un total de 4740 
pacientes, predominantemente con falla cardíaca con fracción de eyección reducida y NYHA clase II y 
III; 4 estudios reportan la inclusión de una proporción no determinada de pacientes con falla cardíaca 
con fracción de eyección preservada; 26 de los estudios contaban con menos de 100 participantes y 
uno solo de los estudios (HF ACTION) contribuyó con un 50% (2.331) de los participantes de todos 
los incluidos en la revisión sistemática.  La edad media de los participantes de los estudios incluidos 
variaba de 51 a 81 años, siendo predominantemente hombres (mediana 87%). En 11 de los estudios 
se realizó un seguimiento por encima de los 12 meses.  En 2 de los estudios tenían más de 1 tipo de 
intervención sobre ejercicio, siendo incluidos de manera separada en el metaanálisis.  
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Tabla 20. Descripción de los estudios tenidos en cuenta para la recomendación
de las guías de práctica clínica actuales

Referencia Año Tipo de 
Estudio Población

Tiempo 
Seguimiento 
Intervención

Desenlaces Resultados Observaciones

Extra
MATCH (8) 2004 Metaanálisis

9 estudios
801pacientes
395 ejercicios  
vs. 406 con-

troles

2 años
Pobre 

descripción 
de los 

criterios de 
inclusión

Muerte por todas 
las causas
Hospitalizaciones
Capacidad 
Funcional

HR 0.65 IC 
0.46 a 0.92
HR 0.72, IC 
0.56 a 0.93
Mejoría del 

15%

Búsqueda limitada 
de la literatura 
(Solo Medline)

Comentario al 
ExtraMATCH, (11)
Gotzsche P. BMJ 

2005 Carta al Editor

Efecto del 
ejercicio no 
estadísticamente 
significativo en 
muerte

RR: 0.88, 95% 
Ci 0.70 – 1.10

Reanálisis 
estadístico del 
autor 

HF-ACTION
Randomized 
controlled
Trial (9)

2012

Experimento 
Clínico 

multicéntrico
con asigna-

ción aleatoria

2033 pacien-
tes

NYHA: II – IV
Falla sistólica 

estable

2.5 años
36 sesiones 
de ejercicio 
supervisado 
3/semanas 

luego en casa 
25 – 30 min 5/
semanas  VS. 
cuidado usual

Mortalidad total 
y CDI
Hospitalizaciones
Capacidad Fun-
cional
Calidad de Vida

HR 0.96 [95% 
Ci, 0.79 – 

1.17]; P=0.70
HR 0.87 [95% 

IC 0.75 a  
1.00]; P=0.06
Solo mejoría 

del 4%
0.05 [-0.04, 

0.15]

Baja Adherencia al 
ejercicio en casa: 
30%

Relación entre el 
volumen de ejercicio y 
los resultados clínicos 
en pacientes con 
falla cardíaca Análisis 
posterior del HF 
Actión (12)

2012
Estudio ob-
servacional 

retrospectivo

Brazo de 959 
pacientes en 

ejercicio libres 
de eventos 
a los tres 

meses de la 
aleatorización

2.5 años
Tres grupos: 

menos de tres 
Mets y más 
de 7 Mets

Relación en forma de J inversa entre el volumen de 
ejercicio y el riesgo clínico ajustado.
Regresión de Cox: el volumen de ejercicio no fue 
un predictor lineal significativa, pero fue un predictor 
logarítmico (p=0.03) para todas las causas de mortalidad 
u hospitalización.
Volúmenes de ejercicios moderado de 3 a 7 MET-horas 
por semana se asoció con reducciones en el riesgo 
subsiguiente que supera el 30%.
Mínimo por tres meses.
Limitaciones: estudio retrospectivo de un estudio 
prospectivo con riesgo de sesgo de selección y variables 
de confusión.

Cochrane

Exercise training for 
systolic heart failure 
(10).

2010 Metaanálisis

19 RCTs
N: 3647

NYHA: II – III
FE 40%
Mínimo 6 

meses

6 M a 5 años
Ejercicio 

Vs. cuidado     
usual

Mortalidad todas 
las causas menos 
de 12 meses.
Mortalidad todas 
las causas más de 
12 meses.
Hospitalización por 
todas las causas 
menos de 12 
meses.
Hospitalización por 
todas las causas 
más de 12 meses.
Hospitalización por 
Falla Cardíaca.
Calidad de vida 
con Minnesota.
Calidad de vida 
con otros.

1.03
(0.70 – 1.53)

0.91
(0.78 – 1.06).

0.79
(0.58 – 1.07).

0.96
(0.90 – 1.02).

0.72
(0.52 – 0.99).

– 10.33
(-15.89 a 

–4.77)
-0.63

(0.8 a -0.37)

55% de los 
pacientes son del 
HF Actión (12)

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Todos los estudios evaluaron intervención aeróbica y 11 incluyeron ejercicios de resistencia; 5 de los 
estudios evaluaron intervenciones de ejercicio realizadas en casa.  La dosis del ejercicio realizado fue 
de 15 a 120 minutos, una a 7 sesiones por semana, intensidad del 40-80% de la frecuencia cardíaca 
máxima o del  50-85% del consumo de oxigeno máximo (VO2 Max) o Escala de Borg de 12 a 18, en 
un periodo de 15 a 120 semanas.  En 12 de los estudios con intervención de ejercicio se adicionó 
“rehabilitación integral” que incluía intervenciones en educación y psicología.  En las tablas 22 y 
23 se pueden apreciar las características generales de los estudios y la dosificación  del ejercicio.  
Los desenlaces globales evaluados fueron mortalidad, admisiones hospitalarias y calidad de vida 
relacionada con salud.  No se encontró evidencia para reducción de la mortalidad estadísticamente 
significativa.  Existe tendencia a reducir todas las causas de mortalidad cuando se agruparon los 
estudios con más de 12 meses de seguimiento (RR 0.88 IC 95% 0.75–1.02).  Con respecto a las 
admisiones hospitalarias se encontró evidencia en 15 de los artículos reducción en el número de 
hospitalizaciones en el grupo de ejercicio comparado con el grupo de control hasta los 12 meses de 
seguimiento (RR 0.75 IC 95% 0.62–0.92, I2=0%); específicamente por admisiones relacionadas con 
falla cardíaca se encontró evidencia en 12 de los estudios (RR 0.61 IC 95% 0.46–0.80, I2=34%).  En 
cuanto a las admisiones hospitalarias por todas las causas en seguimiento superior de los 12 meses 
se encontró evidencia en 5 de los estudios y no hubo diferencia estadísticamente significativa (RR 0.92 
IC 95% 0.66–1.29, I2=63%).

Para el desenlace de calidad de vida relacionada con salud, 19 de los 33 estudios incluidos reportaron 
una medida validada de HRQoL (Health Related Quality of Life).  La mayoría de los estudios reportaron 
calidad específica de la enfermedad usando el MLWHF (Minnesota Living With Heart Failure), el HF 
Action usó el Kansas City Cardiomyopath Questionnaire (KCCQ).  HRQoL fue también evaluada 
usando el EuroQol (EQ-5D), SF-36, Psychological General Wellbeing index (PGWB), Patient’s Global 
Assessment of Quality of Life (PGAQoL) and Spritzer’s Quality of Life Index (QLI).  Once de los 19 
estudios reportaron HRQoL con puntuaciones superiores en personas que se ejercitaron comparados 
con controles, en ninguno de los casos el resultado fue menor. Hubo evidencia de heterogeneidad 
en los grupos de ejercicio y control en el MLWHF; cuando se agruparon a través de los 13 estudios 
que informaron el MLHWF a 12 meses de seguimiento hubo mejoría con el ejercicio (Diferencia de 
Medias DM -5.8 IC 95% -9.2– -2.4, I2=70%).  3 estudios reportaron MLWHF con seguimiento mayor a 
12 meses, los cuales mostraron mejoría comparada con el grupo control (DM -9.5 IC 95% -17.5 – -1.5, 
I2=73%).  Cuando se agruparon a través de HRQoL hubo una mejoría significativa con el ejercicio 
(DMS -0.46 IC 95% -0.66– -0.26, I2=80%).

Tabla 21. Características generales de la revisión sistemática de Cochrane 2014 (870)

Características Descripción
Ensayos clínicos 33
Número total pacientes 4740
Ensayos clínicos con FE preservada Solo 4
Mayoría de ensayos pequeños Menos de 100 pacientes en 26
HF ACTION Aporto el 50% de pacientes
NYHA predominante II y III
Hombres Mediana 87%
Edad De 51 a 81 años
Seguimientos de más de 12 meses 11 estudios
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Tabla 22. Dosificación del ejercicio en la Revisión Sistemática Cochrane 2014 (870)

Características Descripción

Realización de ejercicio de residencia 11 estudios

Ejercicio en centro más domicilio
Solo ejercicio domicilios

28
5

Duración en semanas 15 a 120 semanas

Frecuencia semanal 2 a 7

Duración de la sesión 15 a 120 minutos

Intensidad del ejercicio
40 a 80% FCM

50 al 85% VO2 max
Borg de 12 a 18

Intervención de educación y psicología 11 estudios

Falla cardíaca diastólica o con fracción de eyección preservada
Taylor y sus colaboradores en el 2012 (871) analizan independientemente los estudios para falla cardíaca 
con fracción de eyección preservada.  El metaanálisis incluyó tres ensayos clínicos controlados y con 
asignación aleatoria, un ensayo controlado sin asignación aleatoria y un estudio de intervención antes 
y después, para un total de 228 individuos en la mayoría  clase funcional II y III y FE mayor o igual al 
45%.  La duración combinada de programas de ejercicios y seguimiento osciló entre 12 a 24 semanas.  
Se observaron los ingresos hospitalarios o eventos adversos graves durante o inmediatamente después 
del ejercicio.  No se reportaron muertes.  Un estudio informó que un participante del grupo control 
había experimentado un ingreso debido a falla cardíaca durante el seguimiento, sin embargo, no hubo 
hospitalizaciones reportadas en pacientes sometidos al grupo de ejercicio.  Comparado con el control, 
el cambio en la capacidad de ejercicio en el seguimiento fue mayor con ejercicio.  Cuatro estudios 
informaron que el consumo máximo de oxígeno tuvo mayor aumento con el ejercicio (Diferencia de 
medias: 3.0 ml / kg / min, IC del 95% 2.4 a 3.6, I2=31%).  En un estudio no se observaron diferencias 
entre los grupos de ejercicio y el control en la caminata de seis minutos.  En cuatro estudios, con el 
cuestionario de Minnesota Living with Heart Failure, se encontró evidencia de un aumento mayor en la 
calidad de vida relacionados a la salud, con la práctica de ejercicio (Diferencia de medias: -7.3 puntos 
IC 95% -11.4 - -3.3, I2=34%).  No se encontró diferencias entre los dos grupos con respecto a la función 
diastólica. 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad total de la revisión sistemática del 2014 fue baja debido a riesgo de sesgos en los estudios 
primarios, inconsistencia y sesgo de publicación.  El riesgo de sesgos en los estudios primarios incluidos 
fue calificado en la RS como moderado; 5 estudios sin claridad en el reporte sobre el ocultamiento de 
la intervención, sin análisis por intención de tratar o datos incompletos en los desenlaces.  Los detalles 
de asignación aleatoria y ocultamiento fueron escasamente reportados.  Un número de ensayos (en 
particular los publicados antes de 2000) no dieron detalles suficientes para evaluar su riesgo potencial 
de sesgo. Para el desenlace de hospitalización con seguimiento a más de 12 meses, se redujo también 
la calidad por inconsistencia debido a heterogeneidad mayor del 60%.  En los desenlaces de calidad de 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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vida, también se encontró heterogeneidad importante y además posible riesgo de sesgo de publicación 
en análisis de los estudios identificados que incluyeron cualquier escala de calidad de vida; por lo tanto 
la evidencia se reduce a baja.  Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
La realización del ejercicio en falla cardíaca es segura y se ha asociado a algunas  complicaciones 
menores que no generan hospitalización ni mortalidad.  En el estudio HF ACTION con el 50% de la 
población de la RS de Cochrane, la presentación de estos eventos no  fue diferente en los dos grupos 
como se puede ver en la tabla 23. 

La realización de ejercicio en los pacientes con falla cardíaca se relacionó en este estudio con eventos 
adversos mayores y menores.  Los mayores son: infarto agudo de miocardio, angina inestable, arritmias 
severas, enfermedad cerebrovascular, isquemia cerebral transitoria y descompensación que requiere 
hospitalización.  Los eventos menores que mejoran con la suspensión del ejercicio fueron: angina 
estable, arritmias benignas, sincope, pre-sincope o hipoglicemia.

En la revisión para falla cardíaca con fracción de eyección preservada, dos estudios informaron sobre 
eventos adversos.  Uno no reportó ningún evento adverso con el ejercicio de entrenamiento.  Mientras 
que el otro no informó acontecimientos adversos graves durante el estudio, 11 de 43 (25%) participantes 
en el grupo de entrenamiento experimentaron eventos durante o inmediatamente después del ejercicio: 
palpitaciones, disnea y malestar musculoesquelético leve.  Sólo en un caso fue necesario suspender 
el ejercicio y los autores declararon que en investigaciones adicionales ninguno de estos resultados se 
consideró con “relevancia clínica” y no requirieron hospitalización. 

Tabla 23. Eventos adversos mayores en el estudio HF ACTION

Efecto adverso mayor Porcentaje (%)
Grupo Control n=1171

Porcentaje (%)
Grupo de ejercicio n=1159

Descompensación falla cardíaca 29 26.1

Infarto de miocardio 3.8 3.5

Angina inestable 7.5 7.4

Arritmia severa 14 14.4

Enfermedad cerebrovascular 2.4 2.8

Fractura de pelvis o cadera 0.6 0.3

Descarga de cardiodesfibrilador 23.4 23.2

Hospitalización después del ejercicio 1.9 3.2

Muerte después del ejercicio 0.4 0.4
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Balance entre beneficios y daños
A pesar de la baja calidad de los estudios analizados, es consistente en 33 ECC analizados que el 
ejercicio provee importantes beneficios para mejorar la calidad de vida relacionada con la salud y 
reduce la hospitalización por falla cardíaca sistólica.  No se encontró evidencia que sustente que 
los programas de ejercicio de entrenamiento incrementen el riesgo de muerte en menos de un año, 
encontrándose por el contrario tendencia a la reducción de la mortalidad con estudios de seguimiento 
a 12 meses. 

El entrenamiento con ejercicios para pacientes con fracción de eyección preservada confiere beneficio 
en términos de mejora en la capacidad del ejercicio, la calidad de vida y parece ser seguro a corto 
plazo.  Sin embargo, la evidencia proviene de solo dos estudios con asignación aleatoria controlados 
con bajo tamaño de muestra, sin evaluación en los desenlaces de mortalidad y rehospitalizaciones. 

Los eventos adversos importantes no fueron mayores que en el grupo de cuidado usual comparados 
con el ejercicio.  Sin embargo, es importante tener en cuenta que en la mayoría de los estudios incluidos 
en las revisiones sistemáticas analizadas, el ejercicio fue realizado de manera supervisada por lo que 
la seguridad depende de que la actividad física sea hecha de esta manera.  

La implementación de los programas de ejercicio en centros hospitalarios en nuestro medio puede ser 
factible debido a costos de la implementación y la accesibilidad de los pacientes candidatos a este tipo 
de programas. 

Costo efectividad 
En la revisión de Cochrane, tres estudios reportaron datos económicos.  Dos estudios indicaron que 
la rehabilitación basada en el ejercicio es potencialmente costo-efectiva con ganancia en años de vida 
ajustados por calidad (QALYs) y años de vida salvados.  La diferencia de costos fue debida al resultado 
de la reducción en los días de hospitalización en el grupo de ejercicio comparado con el grupo control 
(870).

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, el ejercicio de 
intensidad leve comparada con la moderada o alta, o el ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza 
comparado con el aeróbico solo, mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la adherencia, 
disminuye las re-hospitalizaciones y la mortalidad, y  evita la descompensación aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Recomendación 62. Ejercicio aeróbico supervisado a intervalos

Débil a favor Se sugiere realizar ejercicio aeróbico a intervalos supervisado en pacientes con falla 
cardíaca que lo toleren para mejorar la capacidad funcional y la calidad de vida.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 63. Ejercicio aeróbico supervisado a intensidad moderada a vigorosa

Fuerte a favor

Se recomienda realizar ejercicio aeróbico supervisado a intensidad moderada y 
vigorosa, de acuerdo con la tolerancia en pacientes con falla cardíaca para mejorar la 
capacidad funcional, sin aumentar el riesgo de muerte, hospitalizaciones, ni disminución 
de la adherencia.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Recomendación 64. Ejercicio aeróbico combinado con fuerza

Débil a favor Se sugiere realizar ejercicio aeróbico combinado con fuerza para mejorar la capacidad 
funcional.

Calidad de la evidencia baja ⊕⊕��

Introducción
El ejercicio es una estrategia terapéutica en pacientes con falla cardíaca con diferentes objetivos: mejorar 
la calidad de vida y capacidad funcional, disminuir los episodios de descompensación, hospitalizaciones, 
morbilidad y mortalidad.  Similar a un medicamento, el ejercicio terapéutico debe ser prescrito teniendo 
en cuenta la intensidad, la frecuencia de realización, la modalidad y sus contraindicaciones y debe 
cumplir los preceptos de sobrecarga, especificidad, individualidad y reversibilidad para evitar efectos 
adversos. 

Las dos modalidades de ejercicio más utilizadas en el paciente con falla cardíaca son el aeróbico y el 
de fuerza o resistencia muscular.  Actualmente, el modelo aceptado en la clínica para la prescripción 
del ejercicio es el entrenamiento aeróbico continuo de intensidad moderada (872). 

La modalidad aeróbica es la más utilizada porque ha demostrado mejoría de la capacidad funcional y 
disminución de la morbimortalidad.  El ejercicio aeróbico puede ser realizado en diferentes intensidades 
como se aprecia en la tabla 25 y de manera continua o a intervalos como se observa en la gráfica 
Modalidades de entrenamiento aeróbico de tipo continuo o a intervalos.  En la modalidad aeróbica 
continua se realiza una fase inicial de calentamiento de 5 a 10 minutos de baja intensidad y luego se 
eleva la intensidad hasta una meseta (fase de acondicionamiento), que se mantiene hasta los últimos 
5 a 10 minutos cuando la intensidad se vuelve a disminuir (fase de enfriamiento). La intensidad del 
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ejercicio aeróbico se puede medir de varios métodos: el de la frecuencia cardíaca máxima (FCM), 
el de la frecuencia cardíaca de reserva (FCR), el del pico máximo de oxigeno (%VO2 máximo), por 
medición de equivalentes metabólicos (METs) o por escalas de percepción subjetiva de la intensidad 
del ejercicio.

Clasificación de la intensidad del ejercicio aeróbico y de resistencia según la intensidad.  Tomado de 
American College of Sports Medicine (873).  FRC: frecuencia cardíaca de reserva, FCM: frecuencia 
cardíaca máxima, VO2max: pico máximo de oxígeno, METs: unidad de equivalente metabólico.

Tabla 24. Intensidad de ejercicio aeróbico

Intensidad Ejercicio aeróbico Ejercicio de fuerza

% FCR %FCM % VO2max METs % 1RM

Muy suave Menos 30 Menos 57 Menos 37 Menos 2 Menos 30

Suave 30 – 39 57 – 63 37 - 45 2 – 2.9 30 – 49

Moderado 40 – 59 64 – 76 46 - 63 3 – 5.9 50 – 69

Vigoroso 60 - 89 77 – 95 64 - 90 6 – 8.7 70 -84

Alta Mayor o igual 
a 90

Mayor o
igual 96

Mayor o
igual 91

Mayor o
igual 8.8

Mayor o
igual 85

Modalidades de entrenamiento aeróbico de tipo continuo o a intervalos

VO2 máximo: pico máximo de oxígeno. Tomado de: Benefits of exercise training in chronic heart failure. Archives of Cardiovascular Diseases, 
Volume 102, Issue 10, 2009, 721 – 730.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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En la modalidad aeróbica a intervalos se realizan también las fases de calentamiento y enfriamiento, 
pero la fase de acondicionamiento se realiza con episodios cortos alternos (10 a 30 segundos) de alta 
a moderada intensidad (50 al 100% del VO2 máximo), intercalados con episodios de baja intensidad 
más largos (60 a 80 segundos) que no superen el umbral anaeróbico.  Algunas investigaciones han 
encontrado que la modalidad aeróbica a intervalos es más efectiva y rápida en lograr los efectos 
beneficios del ejercicio en el paciente con falla cardíaca, sin embargo no es claro si aumenta los 
efectos adversos debido a las altas intensidades utilizadas. 

El entrenamiento de fuerza es complementario al ejercicio aeróbico y es por ello que se ha desarrollado 
el concepto de prescripción integral de ejercicio en el que la sesión de entrenamiento del paciente con 
falla cardíaca involucra actividades aeróbicas y anaeróbicas. 

El consenso Europeo de cardiología del 2011 (874) realizó una recomendación sobre la prescripción 
individualizada del ejercicio según la capacidad funcional basal, edad y hábito del ejercicio; la cual 
determina según estas características, si un paciente es candidato a ejercicio aeróbico continuo o de 
intervalos y a entrenamiento respiratorio y de fuerza.  Concluyen que a mayor capacidad funcional y 
actividad física previa, mayor puede ser la intensidad del ejercicio. 

A pesar de las anteriores recomendaciones todavía no hay claridad sobre cuál es la intensidad aeróbica 
más adecuada y segura para este tipo de pacientes, la efectividad del entrenamiento aeróbico continuo 
versus a intervalos, la utilidad de combinar el entrenamiento aeróbico con el de fuerza; con respecto 
a la mejoría en la capacidad funcional y calidad de vida, disminución de las rehospitalizaciones o 
mortalidad y la presencia de efectos adversos.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recupero 472 artículos (140 revisiones sistemáticas más 332 RTCs), retirados 
5 duplicados quedando 467 estudios y una guía de práctica clínica relacionada con la pregunta, se 
evaluaron 30 resúmenes excluyendo 437 estudios por no responder la pregunta, de los 30 restantes se 
excluyeron 7 estudios y quedaron 23 estudios evaluados en texto completo, 6 artículos se seleccionaron 
para responder la pregunta. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el 
Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Para responder la pregunta fueron seleccionados 6 estudios que comparan el ejercicio a intervalos 
con ejercicio continuo, diferentes intensidades de ejercicio y ejercicio aeróbico solo comparado con 
ejercicio aeróbico asociado a ejercicios de fuerza.

Guías de Práctica Clínica 
La única guía de práctica clínica que tiene en cuenta la dosificación del ejercicio es la guía HFSA 
2010 Comprehensive Heart Failure Practice Guideline (875); en la cual se recomienda 30 minutos de 
ejercicio o actividad física aeróbica de moderada intensidad, 5 veces a la semana con ejercicios de 
enfriamiento y calentamiento.
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Ejercicio aeróbico a intervalos vs. ejercicio aeróbico continuo
Capacidad Funcional 
Smart y col. 2013 (876).  Revisión sistemática y metaanálisis de ensayos clínicos de ejercicios 
combinados de fuerza con ejercicio aeróbico intermitente, ejercicio aeróbico intermitente y ejercicio 
continuo en pacientes con falla cardíaca.  El ejercicio intermitente fue definido como al menos 3 
sesiones de ejercicio, de al menos 5 minutos de duración o menos, intercalado con un periodo de 
descanso de 5 minutos o menos.  13 estudios fueron incluidos con 446 pacientes pero los estudios 
que comparan ejercicio continuo vs. intervalo solo incluyen 66 pacientes.  Se evaluó el desenlace 
de capacidad funcional en  el pico de captación de oxigeno máxima al ejercicio (VO2 pico) y tasa de 
aumento de la ventilación minuto por unidad de disminución de la producción de dióxido de carbono 
(VE/VCO2).  Los resultados encontrados fueron estadísticamente significativos a favor del ejercicio 
intermitente cuando se comparó con controles sedentarios (diferencia de medias VO2 máximo 1.58 ml/
kg/min IC 95% 1.13–2.04); y cuando se comparó con el ejercicio continuo (diferencia de medias VO2 
1.04 ml/kg/min IC 95% 0.42–1.66).  Ambos resultados con alta heterogeneidad.  En cuanto al cambio 
del VE/VCO2, los resultados fueron también a favor del ejercicio intermitente cuando se comparó con 
el grupo de controles sedentarios (diferencia de medias −1.50 IC 95% −2.64– −0.37) y con el grupo de 
ejercicio continuo (diferencia de medias −1.35 IC 95%  −2.15– −0.55).  Tras el análisis se concluyó que 
el ejercicio intermitente produce mayores beneficios en el pico VO2 y VE/VCO2.  

Haykowsky y cols. 2013 (877). El metaanálisis con 7 estudios aleatorizados compara el efecto del 
ejercicio aeróbico por intervalo con el ejercicio aeróbico continuo de intensidad moderada, en falla 
cardíaca con fracción de eyección reducida.  5 de los estudios midieron la fracción de eyección 
ventricular izquierda en reposo.  Los resultados mostraron un incremento en VO2 pico de 2.14 ml/kg/
min (IC 95% 0.66–3.63) a favor del ejercicio aeróbico por intervalo.  En cuanto al efecto del ejercicio en 
la fracción de eyección ventricular izquierda, los resultados no fueron estadísticamente significativos. 
(DM 3.29% IC 95% -0.7%– -7.28%).

Los autores concluyen que en pacientes con falla cardíaca estable con fracción de eyección reducida,  
el ejercicio aeróbico por intervalos es más efectivo para mejorar el VO2 pico; sin embargo, sugieren que 
todos los pacientes deben contar con una prueba de esfuerzo previo al comienzo del ejercicio y todas 
las sesiones de entrenamiento deben ser realizadas en un ambiente supervisado.

La revisión de Smart 2013 (878) describe los resultados de 10 metaanálisis y 4 ensayos clínicos 
de terapia física en pacientes con falla cardíaca con el objetivo de cuantificar la magnitud de la 
mejoría del VO2 pico para diferentes prescripciones de entrenamiento físico.  Concluyen que todas 
las prescripciones de ejercicio físico fueron benéficas, aunque la mejoría del VO2 pico variaba con la 
modalidad; el ejercicio por intervalo de alta intensidad produjo el mayor aumento en el VO2 máximo, 
seguido de manera descendente por ejercicios aeróbicos de intensidad moderada, estimulación 
eléctrica funcional, entrenamiento muscular inspiratorio, entrenamiento aeróbico y de resistencia 
combinada y el entrenamiento de resistencia aislados.  El autor también menciona que el ejercicio de 
intervalo no es adecuado para todos los pacientes, especialmente la variedad de alta intensidad; sin 
embargo, esta forma de ejercicio debe ser adoptada para optimizar las adaptaciones VO2 pico; sin 
embargo sugiere que las otras formas de entrenamiento tipo estimulación eléctrica funcional podrían 
ser beneficiosas para pacientes que no son capaces de realizar entrenamientos con intervalos de alta 
intensidad, especialmente para los pacientes gravemente enfermos.

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 273

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Calidad de vida
Wisløff 2007 (879), reporta en un ensayo clínico de 27 participantes postinfarto con FE 29%, la 
puntuación global de MacNew para la calidad de vida en enfermedad cardiovascular aumentó para 
ambos grupos: después del ejercicio continuo (4.4±0.4 vs. 5.2±0.2, p=0.01) y después del ejercicio de 
intervalos (4.41±0.32 vs. 5.73±0.19, p=0.001).  Diferencia entre grupos estadísticamente significativa a 
favor del ejercicio de intervalos (p=0.02).  Ningún cambio se produjo en el grupo de control (4.49±0.24 
vs. 4.48±0.36).

El ensayo clínico con asignación aleatoria (880) evalúa la calidad de vida en 23 pacientes usando el 
cuestionario “Minnesota Living with Heart Failure (MLWHF)”.  Las puntuaciones de calidad de vida en 
el grupo de intervalos, se mantuvo sin cambios estadísticamente significativos después de la práctica 
de ejercicio (p=0.11).  En el grupo de ejercicio continuo, la puntuación total y la dimensión emocional 
mostraron mejoría después de la práctica de ejercicio (p=0.02).  No hubo diferencias significativas entre 
grupos.  Con la escala de Depresión cardíaca Hare-Davis se encontró que con ejercicio de intervalos, 
la puntuación mejoró (estadísticamente significativo).  No hubo diferencias entre grupos después de 
las 16 semanas de entrenamiento.  También se evaluó la calidad de vida con el cuestionario SF-36.  
En el grupo de ejercicio continuo, sólo la vitalidad mostró significativa mejoría a las 16 semanas.  En el 
grupo de intervalo la dimensión emocional mostró una significativa mejora a las 16 semanas.  No hubo 
significativas diferencias entre los grupos en ninguno de las 8 dimensiones.

Ejercicio aeróbico de intensidad leve comparado con intensidad moderada, vigorosa o alta
Metaanálisis de Ismail 2013 (881).  El objetivo del estudio fue determinar si la intensidad del 
entrenamiento del ejercicio aeróbico produce diferentes efectos para la aptitud, adherencia, tasa de 
eventos, tasa de mortalidad y de hospitalización en paciente con falla cardíaca.  Los estudios fueron 
incluidos si los pacientes presentaban falla cardíaca con FE <40%.  Setenta y cuatro estudios fueron 
incluidos con 76 grupos de intervención distribuidos así; 9 (11.8%) eran de alta intensidad, 38 (50%) 
de intensidad vigorosa, 24 (31.6%) de intensidad moderada, y 5 (6.6%) de baja intensidad, para un 
total de 3.265 pacientes en el grupo de intervención y 2.612 en el grupo  control.  Evalúan la capacidad 
funcional de acuerdo a los tipos de intensidades comparados con el grupo control sin comparación 
entre cada tipo de intensidad.  Los resultados demuestran mejoría del 23% con respecto al control 
en el consumo pico de oxígeno (VO2 diferencia de medias 3.33 ml/kg/min IC 95% 0.53–6.13 ml) con 
entrenamiento de alta intensidad en comparación con el grupo de control; en cuanto a intensidad 
vigorosa 8% de cambio con respecto al control (diferencia de media 2.27 ml/kg/min IC 95%1.70–2.84 
ml).  En intensidad moderada la diferencia de medias fue de 2.17 ml/kg/min (IC 95% 1.34–2.99 ml) y 
en lo referente  de baja intensidad la diferencia de medias fue apenas de 1.04 ml ml/kg/min (IC 95% de 
-2.50–4.57 ml), no siendo esta última estadísticamente significativa.  Los autores del artículo concluyen 
que a mayor intensidad del ejercicio, mejor es la capacidad cardiorespiratoria. 

Muertes y hospitalizaciones 
No se presentó ni una sola muerte atribuible al ejercicio durante 123.479 pacientes/horas de ejercicio. 
Alta intensidad: No hubo diferencia significativa de la muerte o eventos cardíacos en estudios de alta 
intensidad.  No hubo ingresos hospitalarios o muertes en ningún grupo de ejercicio de alta intensidad; 
2 muertes en los grupos de control sin ejercicio.

Vigorosa intensidad: La hospitalización fue significativamente más baja en intensidad vigorosa (739 en 
el ejercicio frente a 771 para control p<0.05).  El riesgo relativo de hospitalización fue de 14% menor 
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en intensidad vigorosa ejercicio versus grupos de control (RR 0.86 IC 95% 0.80–0.95, p=0.001).  El 
desenlace compuesto de muerte u hospitalización para ejercicio vigoroso produjo un riesgo relativo de 
0.86 (IC 95% 0.79–0.94 p=0.001).  Cuando los datos del HF-ACTON fueron eliminados de los análisis, 
sólo la mortalidad se mantuvo estadísticamente significativa.  16 muertes en el grupo de ejercicio 
vigoroso y 23 muertes de control. 

Moderada intensidad: No hubo muertes en grupos de entrenamiento y 3 muertes en los grupos de 
control.  1 evento cardíaco en grupos de ejercicio frente a 4 en grupos de control.  No hubo diferencia 
significativa en los ingresos hospitalarios entre moderada intensidad del entrenamiento (39 vs. 37 
ejercicio control). 

Baja Intensidad: sin diferencias estadísticamente significativas en muerte (3 ejercicio vs. 2 controles), 
eventos cardíacos (1 en cada grupo), ni en ingresos hospitalarios (0 vs. 3 en el control). 

Adherencia: Hubo una relación de retiro significativamente más baja en el entrenamiento de alta 
intensidad en comparación con los grupos de control.  No se encontraron diferencias en los demás 
grupos. 

Ejercicio aeróbico solo comparado con el ejercicio aeróbico combinado con ejercicios de fuerza
Capacidad Funcional
El metaanálisis de Smart (876) concluye que al compararse el ejercicio intermitente solo versus un 
ejercicio intermitente combinado con ejercicio de fuerza, el resultado fue a favor del ejercicio combinado 
(diferencia en la medias pico de VO2 −1.10 ml/kg/min IC 95% −1.83–0.37). 

La revisión de Smart del 2013 (882) reporta sólo dos estudios (883-884) que han comparado 
directamente el ejercicio aeróbico frente a modalidades de entrenamiento de resistencia. Al combinar 
estos dos estudios, no se encontraron diferencias en el pico de VO2 (-0.02 mL/kg/min IC 95% -1.35–
1.30). 

Chueh-Lung y cols. (885).  Metaanálisis para evaluar si el ejercicio de resistencia progresivo solo o 
acompañado de ejercicio aeróbico mejoraba la función cardíaca, la capacidad del ejercicio y la calidad 
de vida en los pacientes con falla cardíaca crónica estable.  Fueron analizados 214 participantes de 
8 estudios, con NYHA I-III y FE de aproximadamente 40%; el ejercicio realizado fue con resistencia 
moderada (50-75%) durante 2-6 meses; la mayoría de los programas de ejercicio consistían en 5-6 
ejercicios para extremidades y tronco con 8-12 repeticiones por cada set, 3 veces por semana.  Los 
ejercicios de resistencia fueron evaluados por el test de marcha de 6 minutos.  Cuando evaluó el 
ejercicio aeróbico más el ejercicio de resistencia comparado con el ejercicio aeróbico solo, no se 
obtuvo una mejoría significativa de la FEVI (MD -0.5% IC 95% -4. 3–3.3), consumo pico de oxígeno 
(MD -0.7% IC 95% -2.3–1.0), ni en el cuestionario de calidad de vida de Minnesota (MD -0.9 IC 95% 
-5.4–3.7).

Bartlo 2007 (886).  Revisión de estudios con ejercicios aeróbicos y de resistencia en pacientes con falla 
cardíaca, seleccionando 6 artículos.  Las intervenciones analizadas fueron ejercicio aeróbico en banda, 
aeróbico en bicicleta o de resistencia.  Los resultados encontrados mostraron que el ejercicio aeróbico 
tuvo una importancia clínica medida por “The Philadelphia Panel study rating system” (teniendo en 
cuenta esta clasificación se considera importancia clínica cuando la mejoría clínica es más del 15% y 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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según el tipo de estudio), en los desenlaces del VO2 máximo, disnea, capacidad del trabajo y función 
ventricular izquierda.  Por otra parte, los ejercicios de resistencia fueron importantes clínicamente 
para mejorar la función ventricular izquierda, niveles de lactato, estiramiento muscular y resistencia 
muscular.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
Los estudios analizados fueron de baja y muy baja calidad.  Ensayos clínicos sin evidencia de 
adecuado ocultamiento de la asignación aleatoria, pequeño tamaño de muestra, con alto riesgo de 
sesgos.  Metaanálisis con riesgo de sesgos de publicación y alta heterogeneidad. Ver Anexo 7. Tablas 
de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
No se describen diferencias en los efectos adversos tales como muerte, descompensación, 
hospitalización o disminución de la adherencia entre la realización de ejercicio continuo versus a 
intervalos, entre las diferentes intensidades del ejercicio aeróbico ni entre la realización de ejercicio 
aeróbico solo comparado con aeróbico más fuerza.  La mayoría de estudios fueron realizados en 
centros hospitalarios, con realización de ejercicio de manera supervisada, con prueba cardiopulmonar 
inicial y con pacientes con falla cardíaca estable con clase funcional NYHA II y III.

No hubo diferencias significativas en muerte o eventos cardíacos en estudios de alta intensidad.  No 
hubo ingresos hospitalarios o muertes en ningún grupo de ejercicio de alta intensidad; hubo 2 muertes 
en el grupo control sin ejercicio.  No hubo diferencias significativas entre vigorosa intensidad y grupos 
de control para el retiro (110 en ejercicio versus 109 en el grupo control), la muerte (ejercicio vs. control 
205 vs. 221, respectivamente, p>0.05), o eventos cardíacos (7 eventos de ejercicio frente a 5 de 
control, p>0.05). 

Balance entre beneficios y daños
Con respecto a la dosificación del ejercicio aeróbico en falla cardíaca los estudios son consistentes en 
determinar que la intensidad del entrenamiento y su realización a intervalos tienen una relación directa 
con la mejoría de la capacidad funcional; sin evidencia de efectos adversos y sin disminuir la adherencia, 
pero para lograr esta seguridad su realización debe ser supervisada y en centros hospitalarios. 

La realización de ejercicio aeróbico o de intervalos es fácil de implementar en los actuales programas 
hospitalarios de rehabilitación cardíaca, sin suponer nuevos aparatos de entrenamientos, sino  utilizarlos 
de manera diferente en la prescripción y realización del entrenamiento cardiovascular, teniendo en 
cuenta adecuada estratificación del riesgo cardiovascular con el ejercicio.

Costo efectividad 
Los estudios analizados no evaluaron directamente este desenlace, pero la realización de ejercicio 
aeróbico de alta intensidad y a intervalos genera una mayor capacidad funcional, lo que está relacionado 
con la disminución de las hospitalizaciones y de los costos derivados por ellas.  Además de lo anterior 
las sesiones de ejercicio de alta intensidad y a intervalos son de menor duración que las convencionales 
y podrían tener mayor adherencia al programa de entrenamiento, lo que puede mejorar el balance 
costo/beneficio de estos programas.
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47. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI
¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización 
cardíaca, cardiodesfibrilador implantable) el ejercicio protocolizado comparado con el manejo 
estándar o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la adherencia, disminuye las 
rehospitalizaciones y la mortalidad, y evita la descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y 
seis meses después de iniciar el programa de RC?

Recomendación 65. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI

Fuerte a favor

Se recomienda realizar ejercicio supervisado para mejorar la capacidad funcional 
y la calidad de vida en pacientes con falla cardíaca estables  con cardiodesfibrilador 
implantable y/o terapia de resincronización cardíaca, sin que esto aumente el riesgo de 
descargas, mortalidad o de eventos adversos.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕��� para mejoría de capacidad funcional y cali-
dad de vida
Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕� para seguridad del ejercicio en pacientes 
con TRC y CDI

Introducción
La realización de ejercicio en pacientes con falla cardíaca estable ha demostrado disminuir las 
hospitalizaciones, mejorar la calidad de vida y la capacidad funcional en pacientes con falla cardíaca,  el 
subgrupo de pacientes con TRC y CDI fue incluido en los estudios que soportaron esta recomendación, 
sin embargo se tienen dudas con respecto a la seguridad del ejercicio en este tipo de pacientes y la 
posibilidad de complicaciones especificas tales como la presencia de descargas Inadecuadas.

El objetivo de esta pregunta es tratar de corroborar la eficacia del ejercicio en este tipo de pacientes sin 
generar complicaciones adicionales.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recupero 34 revisiones sistemáticas y 186 experimentos clínicos y la búsqueda 
manual 5 experimentos clínicos.  Dos guías de práctica clínica tenían que ver con la pregunta.  En total 
se analizaron 220 resúmenes de los cuales se seleccionaron 11 estudios que se revisaron de manera 
completa, 5 estudios se seleccionaron para el análisis final con GRADE.  La causa de la exclusión en 
219 estudios fue porque no tenían relación con la pregunta y 6 estudios por mejor evidencia disponible. 
Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Guías de práctica clínica
Se encontraron dos guías relacionadas con la pregunta; la guía canadiense de la sociedad de falla 
cardíaca del 2013 y el consenso de la asociación europea de prevención y rehabilitación cardiovascular 
y la asociación europea de falla cardíaca. 

La guía canadiense determina que el ejercicio es seguro en pacientes con CDI y no está relacionado 
con un incremento del riesgo.  Recomiendan que la máxima frecuencia cardíaca de entrenamiento 
deba estar  20 latidos por debajo de la frecuencia de descarga del CDI.

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 277

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

El Consenso Europeo menciona que la literatura disponible en ejercicio con CDI y TRC es limitada, pero 
que muchos centros ofrecen programas de rehabilitación cardíaca para estos pacientes con seguridad.  
Recomiendan realizar una prueba de esfuerzo previa al inicio del programa.

Estudios
Para la descripción de la evidencia se seleccionaron 6 estudios sobre Terapia de Resincronización 
Cardíaca (TRC) – Cardiodesfibrilador Implantable (CDI) y ejercicio.

El artículo Isaksen y cols. (887) publicado en Noruega en 2012, propone que los datos sobre seguridad 
y eficacia del ejercicio en pacientes con CDI son escasos, mencionando que los choques provenientes 
del CDI producen disminución en la calidad de vida y aumentan la mortalidad, sin embargo está relación 
no está bien documentada.  Los objetivos fueron  evaluar el riesgo de arritmia durante el ejercicio 
(seguridad y viabilidad), determinar  la capacidad aeróbica  y el impacto en el bienestar psicosocial 
en pacientes con CDI.  De los estudios incluidos en esta revisión sistemática fueron seleccionados 9 
estudios entre 2001 y 2009, 7 prospectivos y 2 retrospectivos, siendo incluidos 1.889 pacientes, de los 
cuales 834 pacientes con CDI habían realizado ejercicio, con una duración promedio de 9.6 semanas; 
fueron reportados 10 eventos relacionados con CDI (relacionados con el ejercicio), 7 de los cuales 
fueron descargas (2 de los 7 fueron inapropiados).  Se registraron 182 eventos entre las sesiones 
de ejercicio (no relacionados con el ejercicio), incluidos 166 descargas.  En 3 de los estudios (2 con 
asignación aleatoria) mostraron que el grupo control (pacientes sedentarios) fueron más propensos a 
las descargas del CDI comparado con los pacientes con CDI que realizaban ejercicio.

Todos los estudios realizaron diferentes tipos de ejercicio aeróbico incluyendo caminata, bicicleta 
o caminadora; en todos los estudios los pacientes con CDI que realizaban ejercicio mejoraban la 
capacidad aeróbica.  La calidad de vida, medida por Minnesota Living With Heart Failure (MLWHF) 
y bienestar psicosocial, encontraron 2 estudios, el primero de ellos reportó mejoría inmediata en la 
depresión y ansiedad tras CDI, el otro de los estudios no encontró diferencias.  Los autores del estudio 
refieren que, debido a la heterogeneidad, los estudios no pudieron ser agrupados para realizar un 
metaanálisis.  Se concluye que, el ejercicio en pacientes con CDI parece ser seguro y no estar asociado 
con incremento en el riesgo de descargas, mejorando la capacidad aeróbica en los pacientes, sin 
embargo, lo efectos en la ansiedad, depresión y calidad de vida siguen en debate.

El segundo de los estudios de Piccini y cols. (888) de 2013, tenía como hipótesis que el ejercicio 
como terapia en pacientes con falla cardíaca no estaba asociado con un incremento de las descargas 
del CDI (cardiodesfibrilador automático implantable). Utilizado el HF-Action (Heart Failure and A 
Controlled Trial Investigating Outcomes of Exercise TraiNing), se asignaron en forma aleatoria 2.331 
pacientes ambulatorios con falla cardíaca y FE ≤35%, a un grupo de ejercicio o a un grupo cuidado 
usual (control); usando el modelo de riesgos proporcionales de Cox para evaluar la relación entre 
ejercicio y descargas de CDI.  Fueron seleccionados 1.053 pacientes (546 ejercicio y 507 cuidado 
usual) que tenían CDI o marcapasos; tenían una mediana de edad 61 años, FE 24% con una mediana 
de 2.2 años de seguimiento.  El ejercicio como intervención constaba de 36 sesiones de ejercicio 
supervisado (caminata, caminadora o bicicleta con ciclo ergómetro) con frecuencia cardíaca 60%-70% 
de la capacidad máxima 3 veces por semana, seguida de 5 sesiones de ejercicio en casa.  Se realizó 
un seguimiento cada 3 meses por los primeros 2 años y luego anualmente por 4 años o al final del 
estudio.  Los resultados mostraron que el 20% de los pacientes de ejercicio tenían 1 descarga versus 
22% de los pacientes del grupo de control.  Se encontró historia de taquicardia ventricular sostenida/
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fibrilación (HR 1.93  IC 95% 1.47–2.54), fibrilación atrial/Flutter previo (HR 1.63 IC 95% 1.22–2.18), 
disincronía inducida por ejercicio (HR 1.67 IC 95% 1.23–2.26), reducción de la presión arterial diastólica 
(HR de 5-mm Hg reducida <60 1.35 IC 95% 1.12–1.61) y un aumento del riesgo de descargas en raza 
no blanca (HR 1.50 IC 95% 1.13–2.00).  En cuanto al ejercicio no estuvo asociado con la ocurrencia 
de descargas (HR 0.90 IC 95% 0.69–1.18).  La presencia de CDI no estuvo asociado con muerte 
u hospitalización (HR 0.99 IC 95% 0.86–1.14).  Los autores concluyen que no hay evidencia de un 
incremento de las descargas en pacientes con falla cardíaca y FE reducida sometidos a ejercicio y 
como terapia no debe ser contraindicada en pacientes con CDI.

En otro ensayo clínico aleatorizado de Patwala y cols. (889) publicado en el 2009, se evaluaron 
los beneficios del ejercicio después de la terapia de resincronización cardíaca (TRC), mejorando la 
capacidad de ejercicio, los síntomas y la calidad de vida.  Los investigadores proponen que la TRC 
mejora el gasto cardíaco y la capacidad de ejercicio, pero no el rendimiento del músculo esquelético, 
la hipótesis propuesta es que la práctica de ejercicio sumado a la TRC llevaría a mejoras adicionales 
en el VO2 pico y en el rendimiento muscular.  Fueron incluidos 50 pacientes con falla cardíaca NYHA 
III-IV que recibían terapia médica óptima clínicamente estable por más de 1 mes.  A todos los pacientes 
se les realizó una prueba de ejercicio cardiovascular, ecocardiograma transtorácico, calidad de vida 
evaluada con Minnesota Living With Heart Failure (MLWHF) y medición del torque músculo esquelético 
pico durante la extensión en miembros inferiores; estas evaluaciones se realizaron previo a la TRC, 
3 y 6 meses después de la intervención.  Los pacientes fueron aleatorizados a los 3 meses mediante 
uso de sobre sellado al grupo de ejercicio (25 pacientes) o grupo de control (25 pacientes).  El grupo 
de ejercicio realizó un programa al 80%-85% y 90% de la frecuencia cardíaca máxima consistente 
en 3 sesiones semanales de 30 minutos (10 minutos caminadora, 10 minutos bicicleta y 10 minutos 
caminadora) por 3 meses; se utilizaron pruebas t pareadas para mirar la diferencia entre los grupos.  
Los resultados mostraron que 3 meses después de la TRC hubo mejoría en el VO2 pico pasando de 
16.12+-3.44 mls/min/kg a 18.41±3.56 mls/min/kg (p<0.001); en cuanto a clase funcional se cambió de 
III a II (p<0.001), hubo mejoría en las variables hemodinámicas en especial FE 23.7±8.7 a 32.4±6.2 
(p<0.05) con mejoría significativa en el grupo del ejercicio comparado con el grupo control; en cuanto 
a calidad de vida hubo un cambio en el MLWHF de 61.8±17.7 a 31.8±19.5 tras 3 meses y para torque 
músculo esquelético pico derecho 135.0±50.3 vs. 144.8±57.6 (p<0.009); izquierdo 135.0+-50.4 vs. 
143.6±53.1 (p<0.004).  Los autores concluyen que el ejercicio proporciona mejoras adicionales en la 
capacidad de ejercicio, las medidas hemodinámicas y la calidad de vida a las dadas por parte de la TRC. 
El estudio clínico aleatorizado de Conraads y cols. (891) realizado en Bélgica y publicado en el 2007, 
diseñado para evaluar el efecto del entrenamiento de resistencia por 4 meses, sobre la capacidad de 
ejercicio adicionada a la TRC en pacientes con falla cardíaca (disfunción sistólica) y disincronía (bloqueo 
de rama izquierda).  Incluyó 17 pacientes (8 hombres) derivados a TRC, edad promedio de 59 años 
con tratamiento farmacológico estable >1 mes; tras la TRC fueron aleatorizados a dos grupos, terapia 
farmacológica con entrenamiento de resistencia (8 pacientes) o terapia farmacológica sin entrenamiento 
(9 pacientes), siendo comparados con dos grupos control con falla cardíaca pareados (9 pacientes con 
entrenamiento y cuidado estándar, y 10 pacientes con cuidado estándar).  Los desenlaces evaluados 
previos a la TRC y tras 5 meses fueron la tolerancia al ejercicio con test de ejercicio cardiopulmonar, 
remodelamiento ventricular izquierda por ecocardiografía, calidad de vida con Minnesota Living With 
Heart Failure - MLWHF y el péptido natriurético cerebral NT en sangre.  El entrenamiento de ejercicio 
consistía en 3 sesiones de entrenamiento semanal, 1 hora de duración (5 minutos calentamiento, 
seguido de bicicleta o caminata y 5 minutos de enfriamiento) a 90% de la frecuencia cardíaca máxima.  
Los resultados mostraron que el consumo de oxígeno (VO2 pico), sobrecarga máxima (Wattmax), 
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poder circulatorio, fracción de eyección del ventrículo izquierdo, disincronía y calidad de vida mejoró 
en ambos grupos, sin embargo el aumento del VO2 pico incrementó 5.5 ml/kg/min (+40% contra +16%, 
p=0.005), Wattmax (+43% contra +13% p=0.0005), y poder circulatorio (+74% contra +32% p=0.01) 
fueron significativamente mayor en el grupo de entrenamiento de resistencia comparado con pacientes 
con TRC sin entrenamiento; tras la comparación de los 4 grupos de pacientes confirmaron el efecto 
acumulativo de la TRC sumada al entrenamiento de resistencia.  Los autores del artículo concluyen 
que el entrenamiento de resistencia en pacientes con falla cardíaca posterior a TRC es seguro y 
proporciona un beneficio acumulativo en términos de capacidad del ejercicio, por lo cual debe ser 
prescrito.

El estudio clínico aleatorio del grupo de Belardinelli (892) publicado en el 2006 en USA, tenía como 
objetivo determinar el efecto de un programa de entrenamiento moderado sobre la capacidad 
funcional, la calidad de vida y la necesidad de readmisión hospitalaria en un grupo de pacientes con 
falla cardíaca crónica NYHA II-III con CDI y TRC; y evaluar si el ejercicio es seguro y reduce las 
admisiones hospitalarias durante el periodo de entrenamiento y seguimiento; por otro lado querían 
evaluar si los pacientes con TRC tenían una respuesta diferente al ejercicio comparado con pacientes 
sin TRC.  Incluyó 52 hombres (edad media 55±10 años, con FE 31±7%) NYHA II (29 pacientes) y 
NYHA III (23 pacientes) por cardiomiopatía isquémica quienes tenían CDI al menos por 3 meses con 
o sin TRC.  Los pacientes fueron aleatorizados a dos grupos, el grupo T (30 pacientes, 15 CDI, 15 
CDI +TRC) en un programa de ejercicio supervisado a 60% del consumo pico de oxígeno 3 veces por 
semana por 8 semanas y el grupo C (22 pacientes, 12 CDI, 10 CDI +TRC) sedentario.  Las sesiones de 
ejercicio duraban 1 hora, con 15 minutos de estiramiento y 40 minutos de bicicleta con cicloergómetro 
y 5 minutos de recuperación. Se realizó un seguimiento de 24±6 meses y terminaba si se presentaba 
cualquier desenlace como muerte, taquicardia ventricular, fibrilación ventricular y descompensación 
aguda cardíaca que requiriera hospitalización.  Los desenlaces evaluados fueron el VO2 pico, función 
vasomotora de la arteria braquial, ecocardiografía y calidad de vida medido por Minnesota Living With 
Heart Failure (MLWHF).  A las 8 semanas solo los pacientes en el grupo de ejercicio habían mejorado 
el consumo pico de oxígeno Grupo T 18.9±2.7 comparado con grupo C 16.1±2.2 (p<0.01); mejoría en 
cuanto a dilatación de la arteria braquial dependiente del endotelio (p<0.001 comparado con C); con 
respecto a la ecocardiografía los pacientes con CDI sumado TRC tenían reducción significativa del 
volumen al final de la sístole en el ventrículo izquierdo con un incremento en la fracción de eyección, 
comparado con CDI sin TRC; y en cuanto a la calidad de vida mejoró significativamente en pacientes 
con CDI sumado a TRC (54±18 a 40±20; p<0.0001 comparado con C y <0.02 comparado con CDI).  
Entre el grupo de ejercicio, aquellos con TRC tuvo mejoría en el VO2 pico y la calidad de vida.  Los 
subgrupos de ejercicio con CDI o CDI sumado TRC no tuvieron efectos adversos, de otro lado 8 
controles sedentarios que contaban con CDI o CDI sumado TRC habían tenido taquicardia ventricular 
sostenida que requirieron readmisión hospitalaria; la readmisión hospitalaria fue baja en pacientes 
entrenados sin diferencias entre CDI y CDI sumado a TRC, sugiriendo una reducción de los costos.  
La mejoría en el VO2 pico estuvo relacionada con la mejoría de la dilatación dependiente del endotelio 
(r 0.65).  Los autores concluyen que el ejercicio moderado es seguro y mejora la capacidad funcional, 
vasodilatación dependiente del endotelio y la calidad de vida en pacientes con falla cardíaca NYHA 
II–III después de la implantación del CDI, específicamente cuando se ha realizado TRC.  Estos efectos 
están asociados con mejoría en la calidad de vida de los pacientes.

El estudio clínico aleatorio prospectivo de Fitchet y cols. (894) publicado en el 2003 en Inglaterra, 
diseñado en pacientes que habían sido sometidos a la implantación del CDI para investigar la influencia 
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de un programa de rehabilitación integral (PRI) de 12 semanas sobre la capacidad de ejercicio y el 
funcionamiento psicosocial; los 3 componentes del PRI era ejercicio (prescripción individualizada de 
ejercicio aeróbico), educación y apoyo psicológico (intervención cognitivo conductual) 2 veces a la 
semana de 2 horas de duración.  En el diseño fueron incluidos 16 pacientes con CDI (14 hombres, edad 
media 58±12 años, FE 38%±11) siendo asignados en forma aleatoria para asistir a un programa de 
rehabilitación integral (Grupo A) o recibir atención usual (Grupo B) por 12 semanas, luego cambiaban 
al régimen alternativo durante otras 12 semanas (A por B).  La capacidad de ejercicio fue evaluada 
mediante prueba de esfuerzo (protocolo de Katus) al inicio del estudio, después de la atención habitual, 
después del PRI y 12 semanas después de PRI para evaluar los efectos del mantenimiento.  Las escalas 
de ansiedad y depresión fueron evaluadas en cada etapa.  Los desenlaces evaluados fueron físicos 
(tiempo de la prueba de ejercicio), cardíacos (frecuencia de arritmias ventriculares) y psicosociales 
(Hospital Anxiety and Depression Scale - HADS).  Todos los datos fueron evaluados con un análisis 
de varianza ANOVA.  Los resultados mostraron tras la evaluación repetida por ANOVA de los 11 
pacientes que completaron la prueba de ejercicio, que el tiempo (min/seg) incrementó 16% desde 
una línea de base media de 9.55 (2.33) a 11.11 (2:17) con una asistencia al PRI (IC 95% 0.34–1.58, 
p=0.001); esta mejoría fue mantenida 12 semanas después terminado el PRI 11.20 (2.17) (p=1.00).  
Los puntajes HAD para la ansiedad disminuyó durante el PRI de la basal de 13.4 (3.6) a 8.1 (3.6) (IC 
95% 3.5–7.0, p<0.001) y fue mantenido en 6.1 (4.5) (p=0.60) 12 semanas después de terminado el 
PRI; en cuanto a la depresión el valor basal fue de 9.9 (3.4) esto se redujo a 6.7 (2.9) durante el PRI 
(IC 95% 01.09 - 04.04, p=0.002) y fue mantenido en 5.5 (3.9) (p=0.75) tras 12 semanas después del 
PRI.  No hubo arritmias ventriculares o descargas del CDI durante el componente de ejercicio del 
PRI.  El número total de arritmias ventriculares y descargas del CDI fue similar 12 semanas antes, 
durante y 12 semanas después del PRI.  En las conclusiones los autores proponen que los PRI con 
régimen de ejercicio, educación y el apoyo psicológico, parecen ser seguros para los pacientes con 
CDI, mejorando la capacidad de ejercicio y reduciendo los niveles de estrés psicológico, sin embargo 
se recomienda un estudio multicéntrico para confirmar estos hallazgos.

Por último analizamos los 3 artículos realizados por el grupo de Berg y cols. (895-897), quiénes 
utilizaron la misma cohorte de pacientes.

COPE-ICD: A randomised clinical trial studying the effects and meaning of a comprehensive rehabilitation 
programme for ICD recipients -design, intervention and population (895) de 2011, realizado en 
Dinamarca entre los años 2007 y 2009.  Los autores refieren que el uso de CDI se ha asociado a un 
aumento de la ansiedad por el miedo de descargas, por lo cual tienden a evitar situaciones o lugares 
que asocien a las descargas eléctricas.  La hipótesis de los investigadores es que el programa COPE-
ICD (Copenhagen Outpatient ProgrammE - Implantable cardioverter defibrillator) aumenta la calidad 
de vida, reduce la conducta evitativa y la disfunción sexual, aumenta la capacidad de ejercicio, reducirá 
el número de arritmias que demanden tratamiento, reducirá la mortalidad y la rehospitalización aguda, 
reduciendo la ausencia laboral, siendo costo-efectivo.  Para corroborar esta hipótesis aplicó un método 
experimental incrustado para incluir estudios tanto cuantitativos (estudios clínicos aleatorios) como 
cualitativos (entrevistas).  Se realizó un estudio clínico con distribución aleatoria por bloques de cuatro 
1:1, con estratificación por sexo y por fracción de eyección mayor o menor de 35%;  ingresaron 196 
pacientes al grupo control o al grupo de intervención, consistente en un componente psicosocial de 1 
año de duración realizado por 2 enfermeras (1 vez por mes los primeros 6 meses, luego cada 2 meses 
hasta cumplir el año) y un componente de ejercicio individualizado con énfasis en fuerza y resistencia 
realizado por 2 fisioterapeutas (comenzaba 3 meses tras la implantación, 2 veces por semana por 12 
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semanas, con intensidad de 50%-80% de la frecuencia cardíaca máxima).  Los desenlaces evaluados 
fueron el cuestionario SF-36, consumo pico de oxígeno, test de marcha de 6 minutos (6MWT), 
cuestionarios (ICD-shock, ritmo antitaquicardia, calidad de vida medido por QLI-C Qualitiy of LIfe Index-
cardiac versión), registro de interrogantes de la CIE y el efecto de los programas fueron evaluados.  
En cuanto a los grupos la mayoría fueron hombres 79%, con edad media de 58 años (20-85), NYHA II 
(44%); la mayoría de las indicaciones de los CDI fue para prevención primaria (66%).  Los resultados 
mostraron que el SF-36 en su componente físico (PCS) fue de 42.6 y el componente mental (MCS) fue 
de 47.1; el puntaje de calidad de vida fue de 26.4 total.  En cuanto a la capacidad de caminar media 
(6MWT) fue de 417 mt.  Los autores concluyen que un programa de rehabilitación integral mejora la 
calidad de vida y la función física.

Comprehensive cardiac rehabilitation improves outcome for patients with implantable cardioverter 
defibrillator. Findings from the COPE-ICD randomized clinical trial (896) del grupo de Berg, compara 
el programa de rehabilitación integral con cuidado usual.  En los resultados describen la mejoría del 
consumo de oxígeno 23.0 ml/min/kg (IC 95% 20.9–22.7) comparado con 20.8 ml/min/kg (IC 95% 18.9 
22.7 ml/min/kg) en el grupo control (p=0.004).  Igualmente hubo una mejoría en el estado de salud 
medido por SF-36 media 62.8 (IC 95%  58.1–67.5) comparado con 64.4 (IC 95% 59.6–69.2); a los 6 
meses 66.7 (IC 95% 61.5–72.0) comparado con 61.9 (IC 95% 56.1–67.7); a los 12 meses 63.5 (IC 
95% 57.7–69.3) comparado con 62.1 (IC 95% 56.2–68.0); de acuerdo con los análisis se encontró una 
diferencia significativa a favor del grupo de tratamiento.  En cuanto al número de descargas el grupo 
de intervención tuvo 0.20 (IC 95% 0.02–0.38) comparado con 0.43 (IC 95% 0.03–0.84, p=0.76), sin 
diferencias significativas entre los grupos. 

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La mayoría de los estudios tuvieron calidad de la evidencia muy baja por riesgos de sesgo e imprecisión 
para los desenlaces de capacidad funcional y calidad de vida; con calidad de evidencia moderada con 
respecto a la seguridad del ejercicio en pacientes con TRC o CDI. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia 
GRADE.

Efectos adversos 
La realización de ejercicio en pacientes con falla cardíaca y uso de TRC o CDI no ha demostrado  
descargas inadecuadas ni eventos  adversos siempre y cuando se sigan las recomendaciones de 
seguridad: realizar prueba funcional previa para determinar la frecuencia cardíaca máxima, ajustar la 
frecuencia de activación del programa antitaquiarritmia 20 latidos por encima de la frecuencia cardíaca 
máxima y el de la descarga del CDI 30 latidos por encima de esta frecuencia.

Balance entre beneficios y daños 
Como describe la recomendación de la pregunta sobre efectividad y seguridad del ejercicio en falla 
cardíaca, la realización del ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardíaca 
estable con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III disminuye el riesgo de 
hospitalizaciones por falla cardíaca con mejoría en la calidad de vida y capacidad funcional.  El 
subgrupo de pacientes con CDI y TRC está incluido en esta recomendación y cumpliendo las normas  
de seguridad no se aumentan los eventos adversos ni las complicaciones.
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Costo efectividad
El único estudio que realiza análisis de los costos es “Implantable cardioverter defibrillator specific 
Rehabilitation improves health cost outcomes: findings from the COPE-ICD randomized controlled trial” 
(897); publicado en el 2015.  Utilizando como referencia la misma población estudiada en el COPE-
ICD reportaron que no se encontraron diferencias significativas en mortalidad (19.2% en grupo de 
rehabilitación y 12.4% en el grupo control  p=0.19) y sin diferencias en el tiempo de muerte (p=0.19).  
En cuanto a la primera admisión hospitalaria 39.8% tenía una hospitalización dentro de 1 año y 67.9% 
dentro de los 3 años; no hubo diferencia significativa entre los grupos en el número de pacientes con la 
primera admisión (70 vs. 63 pacientes con p=0.35), en el número de admisiones (grupo rehabilitación 
2.6 vs. control 3.2 p=0.42) ni en la estancia hospitalaria (grupo rehabilitación 14.3 vs. control 13.2 
p=0.19).  En este artículo también realizan un análisis de costo y refieren que el costo de la rehabilitación 
era 335 USD/276 euros por paciente inscrito en el programa de rehabilitación integral.  En cuanto al 
costo total atribuible a la rehabilitación después de los 3 años fue -6.789 USD/-5.593 euros en favor 
de la rehabilitación.  Los autores concluyen que no hay beneficios a largo plazo para el programa 
de rehabilitación, sin embargo, el programa de rehabilitación resulta en una reducción en el costo 
atribuible directo.

48.  Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs. el ejercicio en casa mejora la capacidad 
funcional, la calidad de vida y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la 
descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y seis meses después de iniciar el programa 
de RC?

Recomendación 66.  Ejercicio en casa

Débil a favor
Se sugiere realizar ejercicio en casa en pacientes con falla cardíaca, para mejorar la 
capacidad funcional, cuando no tengan posibilidad de asistir a un centro de ejercicio 
supervisado.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Punto de buena 
práctica

El programa en casa incluye estratificación inicial del riesgo con el ejercicio, prescripción 
personal y seguimiento periódico telefónico o personal.

Introducción
Los programas  de ejercicio de rehabilitación cardíaca en los pacientes con falla cardíaca pueden 
realizarse de manera supervisada en centros hospitalarios o de manera ambulatoria con indicaciones 
dadas por educación personal o audiovisual.  La mayoría de programas de ejercicio y estudios de 
investigación en rehabilitación cardíaca se realizan históricamente, de manera supervisada asistiendo 
a un hospital o centro de rehabilitación;  con el supuesto de una mayor seguridad y adherencia. Sin 
embargo la realización de estos programas dificulta la accesibilidad y aumenta los costos por lo que se 
han creado programas de ejercicio en casa, en los cuales el paciente es instruido de manera personal 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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o por educación audiovisual (material escrito, videos,) con seguimiento telefónico o por internet para 
garantizar la adherencia y detectar signos de alarma con el ejercicio. 

A pesar de lo anterior no existe claridad en la efectividad, adherencia y seguridad de la realización de 
ejercicio en casa en los pacientes con falla cardíaca y por ello se realizó esta pregunta.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática recupero 333 revisiones sistemáticas y 321 experimentos clínicos.  Una  guía 
de práctica clínica tenía que ver con la pregunta.  En total se analizaron 355 resúmenes de los cuales 
se seleccionaron 6 estudios que se revisaron de manera completa, de ellos se escogieron 3 estudios 
para el análisis final con GRADE.  La causa de la exclusión en 352 estudios fue porque no tenían 
relación con la pregunta. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el 
Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Guías de práctica clínica
La única guía que hace referencia a esta pregunta es la Canadiense del 2013 (899) que recomienda 
que todos los pacientes con falla cardíaca, NYHA I a III ingresen a un programa supervisado de 
ejercicio para mejorar la tolerancia al ejercicio y la calidad de vida (recomendación fuerte, calidad de 
la evidencia moderada)

Estudios
Para responder la pregunta fueron seleccionados 4 estudios que comparan la realización de ejercicio 
en casa con el supervisado.  Dos de estos estudios son realizados por el grupo de Cowie y cols. en 
Escocia (900-901), en el mismo grupo de pacientes pero con tiempos de seguimiento y desenlaces 
diferentes.

El estudio de Cowie y cols. (900) de 2012, con el objetivo demostrar como el ejercicio realizado a nivel 
hospitalario comparado con el ejercicio en casa mejoraba la capacidad del ejercicio y la calidad de vida.  
Incluyó 60 pacientes con falla cardíaca estable (por un mes), a quienes se  les optimizó el tratamiento 
farmacológico, se les midió la capacidad del ejercicio y la calidad de vida basal; fueron aleatorizados 
e ingresados a programas de entrenamiento hospitalario o en casa con una duración de 8 semanas y 
se compararon con un grupo de control sin programa de entrenamiento.  El programa de ejercicio fue 
similar en los dos grupos y la única diferencia era donde los realizaban.  Los parámetros de realización 
de ejercicio fueron: frecuencia dos veces por semana por 8 semanas (total 16 sesiones), intensidad 
entre el 40% al 60% de la frecuencia cardíaca de reserva y con escala de percepción de ejercicio de 
Borg entre 12 a 13.  El monitoreo de la presión arterial se realizó con un pulsometro.  La sesión fue de 
una hora de duración (15 minutos de calentamiento seguidos por 30  minutos de actividad aeróbica 
y luego 15 minutos de enfriamiento).  Los 30 minutos de actividad aeróbica, a manera de circuito, 
incluyeron caminata y ejercicios calisténicos.  El grupo supervisado asistió a la sesión de ejercicio en 
el centro de rehabilitación dirigida por una fisioterapeuta y la instrucción del grupo casero se dio con un 
DVD y una cartilla con seguimiento telefónico por una fisioterapeuta cada dos semanas.

Los desenlaces fueron medidos  con la prueba de caminata incremental de  Shuttle Walk Test, el 
cuestionario de calidad de vida de Minnesotta (MHLFQ) componente físico y emocional; el SF-36, en 
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el componente físico y mental.  En los resultados a pesar de la aleatorización el grupo de ejercicio en 
hospital tuvo en promedio 10 años más que los otros dos grupos. 

Con respecto a los resultados el grupo supervisado tuvo una adherencia del 86% y la del grupo en casa 
del 77% con complicaciones similares entre los dos grupos (8% del total  los pacientes  presentaron 
descompensación de la falla cardíaca, 2 en el grupo hospitalario, 2 en el grupo en casa y 1 en el grupo 
control). 

Los resultados mostraron una mejoría en la capacidad del ejercicio en ambos grupos hospitalario 
(+71m p=0.01) y en casa (+44m p=0.02) después de 8 semanas, siendo estadísticamente significativos 
comparado con el grupo control (p=0.01 hospitalario y p=0.03 casa), pero sin diferencia estadística entre 
los dos grupos de ejercicio al final del programa (p=0.47).  No se encontraron diferencias significativas 
en el MHLFQ ni en el SF-36 (Componente físico); sin embargo  el componente mental SF-36 fue mejor 
en el grupo hospitalario  comparado con el grupo en casa (p=0.04).  Los autores concluyen que los 
programas de entrenamiento hospitalario y en casa mejoran la capacidad del ejercicio y  mejoría del 
componente mental del SF 36 en el grupo hospitalario.

El anterior estudio de Cowie de 2011 (901) realizado en el mismo grupo de pacientes aplicó un análisis 
podométrico a los 60 pacientes de los tres subgrupos a las 8 semanas para determinar los efectos a 
corto plazo y análisis podométrico en 10 pacientes del grupo hospitalario y 10 pacientes del grupo en 
casa a los 6 meses para observar los efectos a largo plazo.  Se evaluaron los patrones de la marcha 
y se clasificaron en grupos “extra-largo” (>500 pasos), “largo” (100-499 pasos), “moderados” (20-99 
pasos) y “Marcha corta”  (<20 pasos).  En el corto plazo los resultados mostraron que el entrenamiento 
hospitalario mejora los pasos en la categoría extralargos y largos dentro del mismo grupo; con respecto 
al inicio y final (p=0.004 y p=0.001, respectivamente), pero sin ninguna diferencia en todas las variables 
podométricas entre los dos grupos de ejercicio.  En el largo plazo, a los 6 meses la única diferencia 
en las variables podométricas fue un mayor tiempo en horas en la posición de pie en el grupo en casa 
con respecto al inicio y final de dicho grupo pero sin diferencia entre los grupos en casa y hospitalarios.
El estudio clínico con asignación aleatoria de Karapolat y cols. (903) de 2009 en Turquía, incluyó 74 
pacientes distribuidos en grupo de entrenamiento hospitalario o en casa; evaluados antes y después de 
un programa de rehabilitación de 8 semanas, la capacidad funcional (consumo de oxígeno pVO2 y test 
de marcha de 6 minutos) calidad de vida (SF-36) y síntomas psicológicos (Beck Depresion Inventory y 
State-Trait Anxiety Inventory) y parámetros hemodinámicos.  El programa de ejercicio hospitalario duró 
8 semanas con asistencia al centro de rehabilitación 3 veces a la semana con duración de la sesión 
entre 45 a 60 minutos incluyendo ejercicios de flexibilidad y calentamiento, aeróbico (en banda) con 
intensidades entre el 60% al 70% de la frecuencia cardíaca de reserva y entre 11 a 15 en la escala de 
Borg y al final etapa de enfriamiento y ejercicios respiratorios.  El monitoreo de la frecuencia cardíaca 
se realizó con pulsometría.

En el programa de ejercicio en casa los pacientes recibieron instrucción personal por una fisioterapeuta 
con la recomendación de ejercicio 3 veces a la semana con duración entre 45 a  60 minutos similar 
al grupo hospitalario, la parte aeróbica se realizó con programa de caminata y con monitoreo por 
pulsometría y podometría, con seguimiento telefónico semanal por parte de la fisioterapeuta.  A los 
pacientes se les entregó, además, material escrito del programa de marcha con planilla de registro de 
la actividad que era monitorizado durante la llamada telefónica semanal.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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Los resultados mostraron que ambos programas de ejercicio mejoran el VO2 pico, la caminata de 
6 minutos, el SF-36, BDI y la fracción de eyección del ventrículo izquierdo sin mostrar diferencia 
estadísticamente significativa entre los dos grupos, sin presencia de eventos adversos en cada uno 
de esos grupos y con porcentajes de adherencia del 90% para el grupo hospitalario y del 87.5% en el 
grupo de ejercicio en casa.

Un estudio de Turquía de Daskapan y cols. (903) de 2005 incluyo 22 pacientes con falla cardíaca 
crónica estable, asignados de manera aleatoria a los grupos de ejercicio hospitalario o en casa (11 
pacientes en cada grupo); a cada uno de los sujetos se les realizó prueba de esfuerzo para evaluar la 
frecuencia cardíaca máxima y se definió una carga de ejercicio equivalente al 60%.  Todos los pacientes 
recibieron un programa de entrenamiento de 3 sesiones por semana por 3 meses y se les realizó una 
prueba de esfuerzo nuevamente.  Ambos grupos realizaron la misma metodología en la  sesión de 
entrenamiento con 5 minutos de calentamiento, 30 minutos de actividad aeróbica (banda para el grupo 
hospitalario y programa de caminata para el grupo en casa) y 5 minutos de enfriamiento.  El grupo en 
casa recibió una sesión inicial de entrenamiento y educación en medición del pulso y realización de la 
actividad con Borg entre 11 a 15; con seguimiento telefónico semanal.

Los resultados mostraron que la duración del ejercicio pico incrementó significativamente en los grupos 
de ejercicio hospitalario y ejercicio en casa (p<0.05); en cuanto al grupo hospitalario hubo una notable 
mejoría en el pico VO2 con ejercicio supervisado, sin embargo en el grupo de ejercicio en casa no 
tuvo cambio significativo en el VO2 pico.  Los autores concluyen que el ejercicio mejora la capacidad 
del ejercicio, siendo los programas formulados de acuerdo a la capacidad funcional de cada paciente; 
adicionalmente concluyen que el ejercicio en casa puede ser una alternativa para los pacientes que no 
deseen participar en un programa supervisado.

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia 
La calidad de la evidencia se consideró muy baja debido a riesgo de sesgo e imprecisión como se 
puede observar en las tablas. Ver anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos 
Los estudios describen que los efectos adversos presentados no fueron serios, tomando como referencia 
el desenlace de mortalidad.  Los estudios de Cowie (900-901) describen pérdidas en el seguimiento 
donde 5 pacientes (8%) se retiraron  por empeoramiento de la falla cardíaca, 4 pacientes (6%) por 
empeoramiento de las comorbilidades (no se explica), 3 pacientes (5%) cambiaron de residencia y 2 
pacientes (3%) se desconoce el motivo.  El estudio de Karapolat (902) reporta pérdidas de 5 pacientes 
en el grupo de ejercicio hospitalario, 2 por dificultades con el desplazamiento al hospital, 2 rehusaron 
a continuar participando después de 4 semanas (no se describen motivos) y 1 requirió cambio en el 
tratamiento.  Por otra parte en el grupo de ejercicio en casa hubo 1 pérdida debida a pérdida de interés.  
No se reportaron otros efectos adversos importantes.

En el último de los estudios de Daskapan (903) describe 7 pérdidas tras la aleatorización, 4 pacientes 
por condiciones de salud (no especifican motivo) y 3 pacientes por razones personales. En conclusión 
este tipo de intervención no parece presentar efectos adversos graves para la salud, por lo cual no se 
contraindica su uso.
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Balance entre beneficios y daños 
A pesar de que establecer un programa domiciliario es más sencillo que un programa supervisado, 
en nuestro medio, al no existir en el manual único de procedimientos las actividades de seguimiento 
domiciliario (telefónico, internet, etc.), su implementación no es fácil.  En condiciones de dificultades de 
acceso, los pacientes muestran aceptación y disposición para su realización.

La experiencia de expertos sugiere que en estas condiciones el programa en casa tiene más beneficio 
que el cuidado usual.

Costo efectividad
No hay disponible estudios de costos que comparen la realización de ambas intervenciones, a largo 
plazo, como no se sabe cómo impacte en los desenlaces de mortalidad y hospitalización, es incierto 
definir la relación costo beneficio.

49. Programa de rehabilitación cardíaca de ejercicio vs. Programa Integral
¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio 
comparado con un programa integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos) 
mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y 
mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas a dos y seis meses después de 
iniciar el programa de RC?

Recomendación 67.  Programa Integral

Fuerte a favor

Se sugiere en pacientes con falla cardíaca realizar ejercicio como parte de un programa 
integral en lugar de solo ejercicio cuando haya la posibilidad de contar con apoyo 
integral (educación e intervenciones psicosociales) para mejora calidad de vida y 
hospitalizaciones.

Calidad de la evidencia muy baja ⊕���

Introducción
Los programas integrales de rehabilitación cardíaca involucran educación, apoyo psicológico e 
indicaciones de reintegro funcional y social.  Estas actividades son realizadas por los integrantes 
del programa multidisciplinario ya sea médico, psicólogo, nutricionista, terapeuta físico, terapeuta 
ocupacional o enfermería.  Sin embargo, no se sabe si estos programas integrales son más efectivos 
que la sola realización de ejercicio y por ello se planteó esta pregunta.

Fundamentación de la evidencia
La búsqueda sistemática para los comparadores de la pregunta no recuperó ningún resultado que 
respondiera la pregunta por lo cual se actualizó buscando estudios que comparan ejercicio como parte 
de un programa integral versus no hacerlo.  Esta búsqueda recupero 257 referencias (123 revisiones 
sistemáticas y 134 experimentos clínicos), revisados los resúmenes se excluyeron 246 estudios que no 

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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tenían relación con la pregunta, se leyeron 11 en texto y se seleccionaron 8 estudios para el análisis. 
Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Guías de práctica clínica
La única guía que hace referencia a la realización de un programa multidisciplinar o integral es la guía 
europea para el diagnóstico y tratamiento de la falla cardíaca aguda y crónica del 2012.  Esta guía 
recomienda que los pacientes con falla cardíaca ingresen a un programa de cuidado multidisciplinar 
para reducir el riesgo de hospitalización por falla cardíaca (IA) pero los estudios que referencia esta 
recomendación son opiniones de expertos dadas en consensos previos.

Estudios
Tras la estrategia de búsqueda utilizada no se encontraron artículos que comparen ejercicio con un 
programa de rehabilitación cardíaca integral, por lo cual se tuvo que extrapolar información de manera 
indirecta de los artículos encontrados en el metaanálisis de Taylor y colaboradores titulado “Exercise-
based rehabilitation for heart failure (Review)” (904), donde se describe que fueron seleccionados 
12 artículos que incluían programas de rehabilitación integral que incluían un programa de ejercicio, 
sumado a intervenciones psicosociales y educacionales, comparándolo con cuidado usual o ejercicio en 
casa .  En esta revisión se realizó una metaregresión para determinar si la realización de ejercicio como 
parte de un programa integral tenia desenlaces diferentes a los de los programas de solo ejercicio y se 
encontró que no había diferencia entre ellos con respecto a todas las causas de mortalidad (p=0.39) 
y hospitalización (p=0.26) y calidad de vida medidos con el cuestionario de Minnesota (p=0.42) y con 
todas las otras escalas (p=0.82).

Realizamos un análisis individual de los estudios primarios de esta revisión que comparaban la 
realización de ejercicio como parte de un programa integral versus no hacerlo.

Al analizar el primer estudio de Bocanili (905) no encontramos la descripción de programa integral en el 
grupo de intervención por lo cual no lo incluimos.  El estudio (DANREHAB) por Zwisler y cols., realizado 
en Dinamarca y publicado en 2005 (906); a la misma cohorte de pacientes se le hizo seguimiento a 
12 meses y los resultados se publicaron en 2008 (907).  El estudio investigó el efecto de un programa 
de rehabilitación integral de 12 meses de duración, comparado con cuidado usual, en pacientes con 
falla cardíaca.  Es un estudio clínico con asignación aleatoria, en un solo centro, evaluando mediante 
el registro nacional de salud, los desenlaces primarios de mortalidad total, infarto al miocardio, primera 
readmisión aguda debida a enfermedad de origen cardíaco; otros desenlaces fueron hospitalización, 
perfil de riesgo y calidad de vida.  El estudio incluyó 770 participantes (20-94 años) con falla cardíaca 
congestiva (12%) isquémica (58%) y con alto riesgo de isquemia (30%); fueron aleatorizados 1:1 
por bloques permutados en dos grupos rehabilitación integral (380 pacientes) y cuidado usual (390 
pacientes); en total se ingresaron 91 pacientes con falla cardíaca (45 ejercicio y 46 controles).  El 
programa de rehabilitación integral de 6 semanas de intervención intensiva, incluía: educación al 
paciente, consejería alimentaria, suspensión del tabaquismo, apoyo psicosocial, manejo de factores 
de riesgo y evaluación clínica; además de un programa de ejercicio de 12 semanas de duración, con 3 
sesiones semanales de 90 minutos de duración, con una intensidad del 50% de la frecuencia cardíaca 
máxima.  Se programaron visitas de seguimiento a los 3, 6 y 12 meses, tuvo 49 pérdidas en el grupo de 
intervención comparado con 79 pérdidas en el grupo control.  Los resultados reportaron 235 eventos 
ocurridos (29 muertes, 21 infarto al miocardio y 219 readmisiones hospitalarias de causa cardíaca)  
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con RR 0.96 (IC 95% 0.78–1.26) comparado con el grupo control; adicionalmente el programa de 
rehabilitación integral reduce significativamente la duración de la estancia hospitalaria en un 15% (IC 
95% 1.1–27.1 p=0.04), el número medio de factores de riesgo cardíaco por encima de promedio (4.5 
vs. 4.1 p=0.01), inactividad física (p=0.01) y hábitos alimentarios no saludables (p=0.0003).  Por otra 
parte, la calidad de vida evaluada por el SF-36 y el HADS (Hospital Anxiety and Depression Scale) no 
tuvo cambios estadísticamente significativos.  La conclusión de los autores es que a los 12 meses el 
grupo de rehabilitación integral y el de cuidado usual no difirieron en el desenlace primario evaluado, 
sin embargo la rehabilitación cardíaca integral redujo significativamente la duración de la estancia 
hospitalaria y mejora los factores de riesgo cardíaco.

Davidson y cols. (908) de Australia, publicado en 2010.  Con el objetivo de evaluar el impacto de un 
programa de rehabilitación cardíaca multidisciplinario, coordinado por una enfermera, para reducir 
hospitalizaciones, incrementar la capacidad funcional y conocer las necesidades de los pacientes con 
falla cardíaca.  Es un estudio clínico aleatorio con 105 pacientes (53 ejercicio y 52 controles), con falla 
cardíaca de cualquier etiología NYHA I-IV.  La intervención fue un programa de rehabilitación cardíaca 
de 12 semanas de duración, 1 sesión semanal, 30-50 minutos de duración, sumado a un componente 
individualizado de ejercicio adaptado a la capacidad funcional y las circunstancias sociales de cada 
paciente; en el programa se incluyó personal de enfermería, farmacia, fisioterapia, terapia ocupacional, 
y nutricionistas en sesiones grupales proporcionando información y permitir compartir experiencias 
a los participantes.  En cuanto al grupo control recibía una sesión informativa proporcionada por el 
coordinador de rehabilitación cardíaca con un seguimiento por su cardiólogo.  El estudio fue suspendido 
prematuramente después de la publicación de las guías, siendo incluidos 53 pacientes en el grupo de 
intervención y 52 pacientes en el grupo de cuidado usual.  Los resultados durante el periodo del estudio 
mostraron que el grupo de intervención tuvo menos admisiones hospitalarias por cualquier causa 
44 vs. 69% (OR 0.20 IC 95% 0.07–0.58, p=0.01), y por eventos coronarios mayores agudos 24 vs. 
55% (OR 0.12 IC 95% 0.04–0.37, p=0.001); los participantes en el grupo de intervención tenían más 
probabilidades de estar vivo a los 12 meses 93 vs. 79% (OR 3.85 IC 95% 1.03–14.42, p=0.03).  Los 
puntajes de calidad de vida mejoraron a los 3 meses comparados con la línea de base, intervención (t 
–4.37 p<0.0001 control t –3.52 p<0.01).  También hubo mejoría en la prueba de caminata de 6 minutos a 
los 3 meses comparado con las características basales en el grupo de intervención (t 3.40; p=0.01).  Los 
autores del artículo concluyen que el programa de rehabilitación cardíaca multidisciplinario, incluyendo 
un componente individualizado de ejercicio puede reducir las tasas de readmisiones hospitalarias por 
todas las causas, mejorando el estado funcional a los 3 meses y la tolerancia al ejercicio. 

Estudio de Gary (909) realizado en Atlanta y publicado en 2010, con el objetivo comparar la efectividad 
de un programa de ejercicio en casa sumado a terapia cognitivo conductual (EJ/TCC. N 18), con 
terapia cognitivo conductual sola (TCC. N 19), ejercicio solo (EJ. N 20) y con cuidado usual (CU. N 17) 
en pacientes con falla cardíaca NYHA II-III diagnosticados con depresión.  Los desenlaces evaluados 
fueron la severidad de la depresión (Hamilton Rating Scale for Depression -HAM-D), prueba de 
caminata de 6 minutos y la calidad de vida (Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire); estas 
escalas se evaluaron antes de comenzar el estudio, después de 12 semanas de la intervención y tras 
un seguimiento telefónico de 3 meses.  La mayor reducción en la puntuación del HAM-D ocurrió en el 
grupo EJ/TCC (−10.4) seguida por TCC (−9.6), EJ (−7.3) y CU (−6.2), pero ninguno fue estadísticamente 
significativo.  El grupo combinado mostró un incremento significativo en la prueba de caminata de 6 
minutos a las 24 semanas (F 13.5, p<.001).  Entre todos los grupos con depresión moderada – severa, 
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solo aquellos que recibían EJ /TCC tenían menor puntaje HAM-D a las 12 y 24 semanas; la prueba de 
caminata de 6 minutos fue significativamente mayor a las 12 semanas (p=0.018) y a las 24 semanas 
(p=0.013), y también presentó mejoría en calidad de vida con una caída de 10.1 puntos.  Los autores 
concluyen que las intervenciones diseñadas para mejorar los síntomas físicos y psicológicos puede 
ser el mejor método para optimizar la funcionalidad y la mejoría en la calidad de vida en pacientes con 
falla cardíaca.

El estudio de Jolly y cols. (910) realizado en Reino Unido, tipo ECA de grupo paralelo, compara la 
realización de un programa de ejercicio supervisado con uno ambulatorio con seguimiento telefónico 
por una enfermera.  El Objetivo de este estudio no era determinar la realización de un programa 
integral sino la efectividad de un programa casero por lo que lo excluimos de nuestra revisión. 

El estudio de Jónsdóttir y cols. (911) en el 2006, es un ECA de grupo paralelo realizado en Islandia, 
donde se incluyeron 43 pacientes (21 ejercicio y 22 controles) con falla cardíaca NYHA II-II con fracción 
de eyección preservada y clínicamente estables por 3 meses.  El grupo de ejercicio recibió 5 meses 
de ejercicio, realizando 2 sesiones semanales de 45 minutos de duración en bicicleta sumado a 
bandas elásticas; el grupo control recibió cuidado médico usual.  Los desenlaces evaluados fueron 
rehospitalización y mortalidad. Los resultados encontraron que hubo mejoría significativa en la prueba 
de caminata de 6 minutos (+37.1 m vs. +5.3 m, p=0.01), trabajo en la prueba de ejercicio en bicicleta 
(+6.1 W vs. +2.1 W, p=0.03), tiempo en la prueba de ejercicio en bicicleta (+41 s vs. +0 s, p=0.02) 
y estiramiento del músculo cuádriceps (+2.8 kg vs. +0.2 kg, p=0.003).  En cuanto a calidad de vida 
hubo mejoría en la tolerancia al ejercicio y el dominio de salud general en el grupo de ejercicio.  No se 
presentaron efectos adversos.  Los autores del artículo concluyen que el ejercicio supervisado parece 
ser seguro para pacientes con falla cardíaca, la mejoría de la capacidad funcional observada en el 
grupo de entrenamiento está relacionada con factores periféricos.

El estudio de Mueller y cols. (912) de 2007, es un estudio clínico aleatorio con 50 pacientes (25 ejercicio 
y 25 controles) con falla cardíaca con FE <40% con etiología de predominio isquémica (NYHA no 
reportado).  El grupo de ejercicio recibió un programa de un mes de duración, 5 sesiones por semana de 
30 minutos de duración, sumado a 90 minutos de caminata/día; el programa también incluía educación 
y comida baja en grasa, realizada por el cocinero del centro; comparado con el cuidado médico usual.  
Desenlaces evaluados: morbilidad y mortalidad, con un seguimiento por 6 años.  Debido al seguimiento 
tan largo, que no tiene que ver con los tiempos de seguimiento de la pregunta excluimos este estudio.
El estudio de Dubach (916) de 2000, es un ensayo clínico con distribución aleatoria en grupos paralelos, 
con 25 pacientes (12 ejercicio y 13 controles) con falla cardíaca isquémica (100%), NYHA no reportado 
y FE <40%.  El grupo de ejercicio recibió un programa de 2 meses de duración, compuesto de caminata 
1 hora (2 sesiones/día) y bicicleta 45 minutos (4 sesiones/semana, intensidad 60-70% del consumo 
pico de oxígeno) sumado a sesiones educativas y dieta baja en grasas (3 veces/día); con seguimiento 
de 2 y 12 meses, desenlaces evaluados: hospitalización y mortalidad, con resonancia para evaluar 
parámetros estructurales.  Los resultados mostraron que el consumo máximo de oxigeno aumento en 
el grupo de ejercicio de 19.7±3 mL/kg/min a 25.1±5 y 24.2±5 mL/kg/min después de 2 meses y 1 año 
respectivamente (p<0.05) para ambos, mientras que el grupo de control no tuvo cambios significativos.  
En cuanto a la fracción de eyección, el volumen sistólico y el volumen diastólico final no tuvo ningún 
cambio; tampoco se encontraron cambios en cuanto a los espesores de la pared cardíaca. Los autores 
concluyen que el programa de ejercicio en pacientes con falla cardíaca con fracción de eyección 
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reducida presentan mejoría en la capacidad de ejercicio después de 2 meses, siendo conservado a 1 
año de seguimiento; sin embargo, no se presentaron efectos sobre el volumen ventricular, función o 
espesor de la pared.

El estudio de Nilsson (913) de 2008 realizado en Noruega, es estudio clínico con asignación aleatoria con 
80 pacientes (40 ejercicio y 40 controles) con falla cardíaca estable de predominio isquémico, NYHA II-
III.  El grupo de ejercicio recibió un programa de 4 meses de ejercicio de marcha 2 sesiones semanales 
con una duración de 50 minutos con intensidad 15-18 en escala de Borg, sumado a 4 consultas con 
una enfermera especialista en falla cardíaca.  El grupo control no recibió una prescripción de ejercicio, 
se motivó a continuar con la actividad física usual.  Desenlaces evaluados: calidad de vida (MLWHFQ) 
y mortalidad, evaluados al comienzo, 4 y 12 meses.  Los resultados mostraron que después de 4 
meses, la capacidad funcional la prueba de caminata de 6 minutos (+58 vs. -15 m, p<0.001) y la calidad 
de vida (+10 vs. -1 punto, p<0.005), mejoró significativamente en el grupo de ejercicio comparado con 
el grupo de control.  Después de 12 meses la mejoría siguió siendo significativa en el grupo de ejercicio 
comparado con el grupo control para todos los parámetros, la prueba de caminata 6 minutos (+41 
vs. - 20 m, p<0.001); sobrecarga (+10 vs. -1 W, p=0.001); tiempo de ejercicio (+53 vs. -6 segundos, 
p=0.003); calidad de vida (+10 vs. -6 puntos, p=0.003).  Los autores concluyen que la implementación 
de un programa de entrenamiento aeróbico a intervalos mejora a largo plazo los efectos sobre la 
capacidad funcional y la calidad de vida en pacientes con falla cardíaca.

El estudio de Pozehl (914) de 2008 realizado en USA, incluyó 21 pacientes (15 ejercicio y 6 control) con 
falla cardíaca de etiología isquémica (71%) NYHA II-III.  La intervención fue la realización de ejercicio 
durante 4 meses, 3 sesiones por semana, 50 minutos de duración con una intensidad del 60-85% 
del consumo pico de oxígeno sumado a la educación en teorías de aprendizaje social para mejoría 
de la adherencia; comparado con cuidado usual con seguimiento de 6 meses.  Desenlace evaluado: 
mortalidad y los resultados mostraron RR 0.15 (IC 95% 0.01–3.16), no estadísticamente significativo, 
similar entre grupo de intervención y el control.  El estudio también evaluó la Piper Fatigue Scale 
mostrando una reducción significativa en el grupo de ejercicio (χ2 6.49, p=0.04) mientras que en el 
grupo de control no cambió (χ2 0.93, p=0.63), al igual que una reducción en la sensación de disnea.  
Los autores concluyen que el ejercicio físico mejora los síntomas de fatiga y disnea en pacientes con 
falla cardíaca, sin diferencias en la mortalidad.

El de Witham y cols. (915) en Reino Unido, publicado en 2012, incluyó 107 pacientes (53 ejercicio 
y 54 control) con falla cardíaca de predominio isquémica (62.6%) NYHA II-III.  El grupo de ejercicio 
recibió un programa de ejercicio de 24 semanas con caminata, con una frecuencia 2 sesiones/semana, 
duración de ≤60 minutos con intensidad no reportada, sumado a técnica cognitivo conductual en las 
primeras 8 semanas de rehabilitación hospitalaria.  Se comparó con cuidado médico usual y se realizó 
un seguimiento por 24 semanas.  Los desenlaces evaluados fueron calidad de vida relacionado con la 
salud (MLWHFQ), el EuroQoL-5D, mortalidad, admisión hospitalaria y costo.  Los resultados mostraron 
que la prueba de caminata de 6 minutos no mejoró comparado con el grupo de control a las 8 semanas 
(-16.9m IC 95% -41.8–7.9m, p=0.18), o a las 24 semanas (-5.3m IC 95% -32.6–22.0m, p=0.70).  En 
cuanto a los desenlaces secundarios solo el tiempo de permanencia de pie mejoró significativamente 
a las 24 semanas (-6.4s IC 95% -12.2–0.6s, p=0.03); no se presentaron cambios significativos en 
el Minnesota Living With Heart Failure score (0.1 puntos IC 95% -0.9–1.1 puntos, p=0.83) a las 24 
semanas.  El costo del cuidador no se redujo a las 24 semanas ni los sobrecostos en salud.  Los 
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autores concluyen que el ejercicio como intervención no mejora la capacidad de ejercicio o la calidad 
de vida en paciente con falla cardíaca, sin ahorro de costos para el Sistema Nacional de salud. 

Al realizar un nuevo metaanálisis de estos estudios se encontró con respecto a mortalidad (RR 0.65 
IC 95% 0.34–1.21), a favor del grupo experimental con una heterogeneidad del  0%. Como se ve en 
el gráfi co.

Metaanálisis del desenlace de mortalidad de los estudios que comparan ejercicio como parte de un 
programa integral (grupo experimental) con no hacerlo (grupo control)

Con respecto a las hospitalizaciones se encontró un RR 0.74 IC 95% 0.54-1.02, a  favor del grupo 
experimental con heterogeneidad del 47%, como se ve en el  gráfi co del Metaanálisis del desenlace de 
hospitalización de los estudios.

Metaanálisis del desenlace de hospitalización de los estudios que comparan ejercicio como parte de un 
programa integral (grupo experimental)  con no hacerlo (grupo control).

Con relación a la calidad de vida se encontró un RR –0.31 a favor del grupo experimental con 
heterogeneidad del 0% como se aprecia en el gráfi co del Metaanálisis del desenlace de calidad de 
vida de los estudios.
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Metaanálisis del desenlace de calidad de vida de los estudios que comparan ejercicio como parte de un 
programa integral (grupo experimental)  con no hacerlo (grupo control)

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
La calidad de la evidencia fue baja en el desenlace de mortalidad por todas las causas hasta los 12 
meses debido a riesgo de sesgo, muy baja para hospitalización por cualquier causa hasta los 12 
meses debido a riesgo de sesgo e inconsistencia y baja para calidad de vida medida por cualquier 
escala debido a riesgo de sesgo. Ver Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE.

Efectos adversos
La realización del ejercicio en los centros supervisados fue segura sin aumento de los eventos adversos 
mayores con respecto al grupo control de cuidado usual y no se encontraron diferencias entre el grupo 
de solo ejercicio con respecto a los  programas integrales.

Balance entre benefi cios y daños 
La realización de un programa de ejercicio como parte de un programa integral no genera mayores 
riesgos comparado con no hacerlo.  Una de las difi cultades del análisis de estos estudios es la defi nición 
de integralidad, que para muchos de ellos es realizar solo una actividad, generalmente educativa; 
además del ejercicio.  Desde el punto de vista de la rehabilitación el concepto de integralidad requiere 
una visión y apoyo psicológico y social individualizado en el cual se realicen actividades, no solo 
educativas.  El estudio de Davidson (908) es el único de esta revisión que tiene en cuenta este enfoque 
y es el que mejor resultado da con respecto a los desenlaces de hospitalización, mortalidad y calidad 
de vida. 

Costo efectividad
El estudio de Whitman encontró una disminución en los costos por hospitalización en el grupo que 
realizó ejercicio como parte de un programa integral comparado con no hacerlo sin disminución en el 
número de hospitalizaciones, sin embargo, el estudio no es claro en determinar qué es lo que produce 
una disminución de estos costos.

Preguntas, evidencia y recomendaciones



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 293

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

50. Escalas de calidad de vida
¿En pacientes adultos con falla cardíaca cuál es la precisión diagnóstica de la escala Minnesota 
Living with Heart Failure Questionnaire comparada con la escala de calidad de vida SF36 y la escala 
Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire, en términos de validez de constructo, criterio, contenido, 
confiabilidad y sensibilidad al cambio?

Recomendación 68.  Escalas de evaluación en calidad de vida en Falla cardíaca

Fuerte a favor
Se recomiendan la evaluación de calidad de vida con las escalas Kansas City 
Cardiomyopathy Questionnaire o Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire en 
pacientes adultos con falla cardíaca.

Calidad de la evidencia moderada ⊕⊕⊕�

Introducción 
En un sentido filosófico, calidad de vida (CV) es lo que hace que una vida sea mejor, que sea “una buena 
vida” (917-918).  En otras perspectivas, es el bienestar mental y espiritual o la cantidad y calidad de las 
relaciones interpersonales o el funcionamiento e integridad del cuerpo; en su sentido más restrictivo 
significa poseer bienes materiales (919).

La OMS la define en función de la manera en que el individuo percibe el lugar que ocupa en la vida, 
en el contexto de la cultura y del sistema de valores en que vive, y en relación con sus objetivos, 
expectativas, normas y preocupaciones (920).  La calidad de vida relacionada con la salud (CVS) es 
el componente de la CV debido a las condiciones de salud de las personas y referido a partir de las 
experiencias subjetivas de ellas sobre su salud global (921).  Es un concepto multidimensional que 
incluye componentes físicos, emocionales y sociales asociados con la enfermedad.

Los instrumentos existentes para medir la CVS. se clasifican en genéricos y específicos.  Los primeros 
incluyen los puntajes globales, los perfiles de salud y las medidas de la utilidad, se emplean en 
diferentes tipos de enfermedades, pacientes o poblaciones, permiten comparar el impacto de las 
enfermedades, hacer análisis de costo-utilidad, obtener valores poblacionales de referencia y evaluar 
programas para asignar recursos.  Los específicos se usan en pacientes o poblaciones para evaluar 
síntomas, funciones o enfermedades (922-923).  En Colombia esta validado el cuestionario genérico 
de salud SF36 (924).  Las escalas específicas, por su parte, miden múltiples dimensiones o categorías 
y, están diseñados para su aplicación a una gran variedad de paciente y han demostrado su utilidad 
para la evaluación del impacto de una intervención (925).

Búsqueda de la evidencia
La búsqueda sistemática recupero 406 resultados y 4 la búsqueda manual.  Después de retirar los 
artículos duplicados, se encontraron 385 artículos relacionados con la pregunta. Con la revisión de 
resúmenes se excluyeron 373 artículos que no respondían la pregunta. Con la revisión en texto completo 
de los 12 estudios restantes, se seleccionaron 5 estudios que contestaban la pregunta, una revisión 
sistemática, dos a validaciones de las escalas en español Minnesota y Kansas respectivamente, uno a 
la descripción de las propiedades psicométricas del Minnesota comparado con el SF-36, y otro a una 
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revisión de las propiedades del Kansas para la evaluación de dos tipos clínicos de pacientes con falla 
cardíaca. Ver estrategias de búsqueda en el Anexo 3 y proceso de selección en el Anexo 4.

Descripción de la evidencia
Revisión sistemática
Este estudio realizó una revisión sistemática de los estudios de validación de escalas de calidad de 
vida usadas para la valoración de pacientes con falla cardíaca. Sometieron a evaluación mediante la 
metodología (EMPRO) 9 estudios de validación de 9 escalas de calidad de vida para pacientes con 
falla cardíaca.  Los 9 estudios seleccionados para la evaluación EMPRO fueron los que cumplían los 
criterios de inclusión de su estudio, los cuales estaban orientados a evaluar solamente las validaciones 
más estrictas, mejor descritas y que contaran con los más adecuados métodos psicométricos. 

El EMPRO es una herramienta para la evaluación estandarizada de los instrumentos psicométricos 
usados en el ambiente clínico, fue desarrollada de manera original por el equipo BiblioPRO (926) a 
partir de los criterios y atributos propuestos por Scientific Advisory Committee of the Medical Outcomes 
Trust en el año 2002.

En el año 2008 un estudio que evaluó el EMPRO reportó que esta metodología cuenta con excelente 
confiabilidad en términos de consistencia interna (alfa de Cronbach 0.95) y concordancia interevaluador 
(coeficiente de correlación intraclase 0.87–0.94) (926).

El EMPRO está compuesto por 39 ítems que permiten evaluar 8 atributos de los cuestionarios.  El 
puntaje asignado al cuestionario varía entre 0 y 100 puntos, siendo cero puntos el menor puntaje 
que un cuestionario puede obtener, y 100 el máximo alcanzado. Puntajes ≥50 se consideran altos.  
Para que un instrumento alcance una puntuación de 100 puntos debe cumplir no solo con excelentes 
cualidades psicométricas, sino que debe estar soportado por un estudio con un diseño adecuado y 
muy bien descrito.  Se considera que un instrumento que alcance un puntaje 50 puntos tiene muy 
buena calificación, debido a que el EMPRO ha sido calificado como estricto y es muy difícil que un 
instrumento alcance la puntuación máxima en aras de evitar efectos de techo (925). 

El instrumento EMPRO está compuesto por: Modelo conceptual (7 ítems), confiabilidad (8 ítems), 
validez (6 ítems), sensibilidad al cambio (3 ítems), interpretabilidad (3 ítems), carga de administración 
(7 ítems), formas alternativas de administración (2 ítems), adaptaciones lingüísticas e interculturales 
(3 ítems). 

Mediante el modelo conceptual se evalúa la capacidad del instrumento para describir el constructo 
teórico, la población que se intenta medir y la capacidad de medir la relación entre el constructo y la 
población en estudio.  Con los 8 ítems de la confiabilidad se evalúa el grado en que un instrumento está 
libre de error por azar.  Para una buena calificación se tiene en cuenta que el instrumento sea claro 
en la descripción de los métodos, la valoración de la consistencia interna, métodos adecuados para la 
confiablidad inter e intra evaluador y que tenga mejores alfa de Cronbach o coeficientes KR-20.

La validez evalúa el grado en el que el instrumento mide lo que desea medir.  Con el EMPRO, un 
instrumento es mejor ponderado en la medida en que hay más evidencia que avala la validez de 
contenido del instrumento para su uso previsto.

Preguntas, evidencia y recomendaciones
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La sensibilidad al cambio es definida como la habilidad para detectar cambios en el tiempo.  Mediante 
3 ítems, la metodología EMPRO califica la capacidad que el instrumento tiene de describir de manera 
más  clara y apropiada los métodos para evaluar la sensibilidad, la posibilidad de evaluar la estimación 
de  la magnitud del cambio, y que además cuente con buenos resultados en términos de detectar 
cambios en el tiempo.

La interpretabilidad es concebida como la posibilidad de asignar significados o interpretaciones a los 
puntajes cuantitativos.  Es evaluada en la metodología según el estudio describa con propiedad y 
claridad las estrategias para facilitar la interpretación de la escala.

La carga de administración o aplicación, se entiende como el tiempo, esfuerzo y otras demandas para 
el sujeto a quien se le administra el instrumento y para el administrador. El EMPRO la califica a partir 
de 2 ítems que miden las habilidades y tiempo requeridos para completar el instrumento por parte del 
evaluado y el evaluador.  Por último, los modos alternativos de administración usados para la aplicación 
del instrumento se califican mediante 2 ítems que ponderan la claridad, las características métricas y 
el uso de cada modo alternativo de administración, los cuales deban estar descritos detalladamente y 
ser adecuados al instrumento y la población de interés.

Dentro de los 9 instrumentos específicos para la evaluación de la calidad de vida en falla cardíaca 
examinados con el EMPRO, se encuentran el Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire y el 
Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire.  Ambos instrumentos alcanzaron adecuadas 
y similares calificaciones y demostraron contar con buenas propiedades psicométricas y eficientes 
capacidades para la valoración específica de pacientes con falla cardíaca.

Validación de la versión en español de la escala de Minnesota
La validación de la versión en español del Minnesota fue reportada por Garin y cols. en el año 2008. 
La población del estudio estuvo compuesta por 677 pacientes ingresados por insuficiencia cardíaca, 
de los cuales 245 se mantuvieron estables durante el estudio y, 103 presentaron cambios en al menos 
2 de las 4 variables del NYHA. 

Para evaluar la reproducibilidad se tomaron los pacientes (n=245) que estuvieron estables sin cambio 
en mínimo 3 variables del NYHA.  En el  grupo de 103 mejoraron 60 y 43 se deterioraron, de acuerdo 
con los cambios en la clasificación de la NYHA y en otras variables de la capacidad funcional.  A 
todos los pacientes se les aplicó el Minnesota y el SF-36 en los meses uno y dos posteriores al alta 
hospitalaria.

La escala del (MLHFQ) se comparó con en los dominios de función social, salud mental, dolor corporal, 
y con el componente de salud mental del SF-36 mediante la prueba de Kruskal-Wallis o chi cuadrado 
(χ2), esta evaluación encontró valores adecuados de consistencia interna, reproducibilidad, validez 
de constructo y sensibilidad al cambio.  La consistencia interna, medida mediante el alfa de Cronbach 
indicó valores ≥0.8 en las tres puntuaciones, tanto para el dominio emocional (0.82), físico (0.90) y total 
(0.91).  La reproducibilidad, medida con el coeficiente de correlación intraclase (ICC) a los dos meses 
del seguimiento, indicó adecuados valores de repetibilidad para los tres dominios del Minnesota (0.7): 
Dominio emocional (0.74), dominio físico (0.79) y dominio total (0.83).
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La validez de constructo se evaluó mediante el análisis de correlaciones de Spearman entre 
las dimensiones del Minnesota y el SF-36.  La matriz de correlaciones muestra adecuada validez 
convergente.  Todas las correlaciones entre los dominios similares de los dos instrumentos muestran 
coeficientes de correlación moderados a altos >0.4 y >0.6, fueron en su mayoría >0.52.  La validez 
discriminante muestra una baja relación entre las medidas que evalúan rasgos diferentes con 
correlaciones <0.5 y apoya la validez de constructo.

La sensibilidad al cambio, evaluada con el estimador de Wilcoxon para el tamaño del efecto (TE), 
presentó diferencias estadísticamente significativas y tamaños del efecto más altos para el Minessota 
>0.8 que se consideran altos según los criterios de Cohen para el grupo que mejoró.  Sin embargo, 
para el grupo que empeoró todos los puntajes del TE fueron bajos.  Esta situación podría explicarse 
parcialmente por el menor tamaño de la muestra del grupo que se deterioró.

El instrumento de Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (MLHFQ) fue elaborado en Estados 
Unidos por Rector TS, es autoaplicable y consta de dos dimensiones: física y emocional desarrollados 
en 21 ítems.  Se puntúa de 0=sin limitaciones a 5= mucha limitación.  Se puede obtener una puntuación 
total de 0 estar mejor a 105 estar peor o por las dimensiones: física (8 ítems) de 0 a 40; emocional (5 
ítems) de 0-25  y específicos (8 ítems) de 0 a 40 para un total de 21 ítems.

Validación de la versión en español de la escala Kansas City
En el 2011 (926) se reportó la validación de la versión en español del Kansas.  Los autores diseñaron 
un estudio prospectivo longitudinal en pacientes con falla cardíaca reclutados de forma consecutiva en 
consultas externas especializadas (cardiología y medicina interna) de 34 centros españoles.

La población estuvo compuesta por 315 sujetos con falla cardíaca, quienes tuvieron 3 evaluaciones al 
inicio, durante la semana 24 y 26.  Se les aplicó además de las escalas clínicas el Kansas, el Minnesota 
y el SF-36.  La prueba test retest se realizó con un subgrupo de 163 sujetos, y la sensibilidad al cambio 
con el grupo de mejoría compuesto por 31 sujetos.

Se evaluó la confiabilidad, efecto techo y suelo, la validez de constructo para los tres instrumentos y la 
sensibilidad al cambio y reproducibilidad del Kansas.  La confiabilidad otorgó valores de calidad alta para 
los tres instrumentos. Kansas: Resumen general (α-Cronbach 0.96) / Componente clínico (α-Cronbach 
0.93)). Minnesota: Dimensión física (0.93) /Dimensión emocional (0.8 7)/ Total (α-Cronbach 0.94). SF-
36 Rol físico (α-Cronbach 0.93) / Rol emocional (α-Cronbach 0.93).

El coeficiente de correlación intraclase (CCI) utilizado para examinar la reproducibilidad del Kansas 
indicó valores altos para el instrumento, (Resumen general (0.94 (0.92–0.96) / componente clínico 
(0.94 (0.92–0.96)), lo cual indica que el test cuenta con una fiabilidad excelente.

Los efectos suelo y techo fueron bajos tanto para el Minnesota como el Kansas.  No obstante, tal y 
como en los anteriores estudios presentados, el SF-36 presenta altos efecto techo tanto para el rol 
físico como para el emocional (Rol físico (15.8%) / Rol emocional (30.4%)).

La validez de constructo, examinada mediante la matriz de correlaciones de Spearman, indicó que 
las dimensiones establecidas a priori presentaron adecuada validez convergente entre el Kansas y el 
Minnesota y el Kansas y el SF-36 con coeficientes que fueron siempre >0.5.  Asimismo, para la validez 
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discriminante se reportaron coeficientes bajos que indican adecuada validez discriminante entre las 
dimensiones establecidas a priori como divergentes entre el Kansas y el Minnesota y el SF-36.

La sensibilidad al cambio del Kansas reportada en este estudio de validación presentó tamaños del 
efecto (TE) moderados para todos los criterios, excepto para la estabilidad de los síntomas con el TE 
más bajo (0.27–0.57). 

Por su parte, el test Minnesota presentó también adecuados indicadores de sensibilidad al cambio, 
con TE moderados a altos para todos sus dominios exceptuando la función social (0.39–0.54).La 
sensibilidad al cambio del SF-36 no presentó TE adecuados, con valores bajos en casi todos sus 
componentes y solo tres valores del TE moderados (0.02 –0.65).

El Kansas City es un instrumento autoaplicable de CVRS específico para falla cardíaca, compuesto 
por 23 ítems que componen siete dimensiones: limitación física; síntomas (estabilidad, frecuencia y 
gravedad); autocuidado, calidad de vida y limitación social.  Las opciones de respuesta de los ítems 
son escalas tipo Likert de 1 a 5, 6 o 7 puntos y la puntuación de cada una de sus dimensiones tiene 
una gama teórica de 0 a 100, siendo 100 el mejor estado (926).

De la evidencia a la recomendación
Calidad de la evidencia
De acuerdo con la aplicación del instrumento EMPRO en cuanto a la evaluación del modelo conceptual, 
o validez de constructo, ambos instrumentos alcanzaron puntajes adecuados y similares el de Kansas 
52.4 (42.9–76.2) y el Minnesota 54.8 (42.9–66.7), lo cual implica buenas cualidades del instrumento en 
la conformación, disposición, dimensiones y número de ítems para medir el concepto de interés.  Por 
su parte, para la noción de confiabilidad, se encuentran mejores puntuaciones para el Minnesota 69.4 
(66.6–72.2 en comparación con el Kansas 52.8 (44.4–72.2)).  Para la validez externa, confiabilidad, 
sensibilidad al cambio, y modos alternativos de administración, ambos instrumentos alcanzan puntajes 
≥50 y similares entre sí, en un estrecho rango de máximo 10 puntos que favorece las calificaciones del 
Kansas.  

Vale la pena destacar la puntuación alcanzada por ambos instrumentos para la calificación de la carga 
de administración, para la cual el Minnesota 54.8 (52.4–61.9) superó con creces al Kansas City 38.1 
(24.0–52.4).  Esta calificación sugiere que el Kansas City podría ser más costoso en términos de 
tiempo, esfuerzo del evaluado para diligenciar o responder el cuestionario y entrenamiento de los 
evaluadores el Kansas City. Esta característica es muy importante para la aplicación en la población 
colombiana, donde aún se presentan altas tasas de analfabetismo y baja escolaridad, lo cual se 
traduce en mayor dificultad para los pacientes para comprender el diligenciamiento y respuestas a 
instrumentos más complejos y donde podrían requerir de mayor acompañamiento y retroalimentación 
por parte del evaluador.

El test Minnesota alcanzó puntuaciones <50 en la calificación de los modos alternativos de administración 
e interpretabilidad, 33.3 (33.3–33.3), comparado con el Kansas 44.4 (33.3–44.4) respectivamente.  Sin 
embargo, en la puntuación global otorgada a los dos instrumentos, ambos alcanzan excelentes y 
similares puntuaciones Kansas 64.4 (60.2–81.9) y Minnesota 60.7 (55.2–65.9).
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Finalmente, los expertos revisores pueden otorgar a cada uno de los instrumentos una recomendación 
fuerte con observaciones según los parámetros del EMPRO.  Para el Kansas sugieren analizar mejor si 
es adecuado o no, reducir el instrumento a 23 ítems y 5 dominios, detallar mejor el procedimiento para 
la evaluación test-retest, y mejorar la descripción de las hipótesis a priori para la validez de constructo 
y, que la sensibilidad parece ser más sensible con respecto a la mejoría que al deterioro.

Para el Minnesota, los expertos otorgan igualmente una recomendación fuerte con observaciones.  
Sugieren que el número de pacientes incluido en la validación fue limitado, que ofrece insuficiente 
documentación sobre cómo los ítems, dominios y modelo conceptual fueron identificados.  Sugieren 
que es necesario investigar más si es mejor la forma abreviada de 16 ítems frente a la extendida de 21 
y destacan que es un instrumento práctico, fácil de administrar y ampliamente usado.

Balance entre beneficios y daños
De acuerdo con la revisión sistemática de evaluación de la calidad de los instrumentos Kansas City 
Cardiomyopathy Questionnaire y Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire ambos son 
indicados para la evaluación de la calidad de vida en los pacientes con falla cardíaca con las diferencias 
que se mostraron en la descripción y calidad de la evidencia.  El primero de ellos tiene una sensibilidad 
al cambio mejor y el segundo es más práctico y fácil de utilizar.  La escala de Minnesota Living with 
Heart Failure Questionnaire en este momento se está validando en Colombia.  No hay daños para 
los pacientes con la utilización de estas escalas.  Sin embargo, cuando se utilicen en investigación el 
paciente siempre debe firmar un consentimiento informado.

Costo efectividad
El costo de estas escalas está en el personal que debe estar acompañando la aplicación de estas  en 
nuestro país debido a los niveles bajos de escolaridad de personas mayores en Colombia y la falta de 
entrenamiento para responder estos instrumentos.
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Figura 5. Rehabilitación cardíaca del paciente con falla cardíaca Fase I: Paciente hospitalizado
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Figura 6. Rehabilitación cardíaca  del paciente con falla cardíaca Fase II
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Figura 7. Rehabilitación cardíaca  del paciente con falla cardíaca Fase III. Mantenimiento
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Figura 8. Esquema de un programa supervisado de ejercicio según capacidad funcional inicial
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Implementación

El proceso de implementación orienta la aplicación de recomendaciones basadas en evidencia 
propuestas por expertos para asistir a profesionales de la salud en la prevención, diagnóstico oportuno, 
tratamiento y rehabilitación de pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca, con el propósito de 
disminuir las complicaciones, mejorar la función y la calidad de vida (1).

En Colombia, la Ley Estatutaria 1751 de 2015 en su artículo 15 define las prestaciones de salud 
y excluye todas aquellas en las que no exista evidencia científica sobre su seguridad, eficacia o 
efectividad clínica y aquellas que se encuentren en fase de experimentación, entre otras.  Así mismo, 
en el artículo 21 establece que el Estado deberá promover la divulgación de información sobre los 
principales avances en tecnologías costo efectivas en el campo de la salud, así como el mejoramiento 
en las prácticas clínicas y las rutas críticas (2).

La Guía de Práctica Clínica para prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación de la falla cardiaca 
en población mayor de 18 años contribuirá al cumplimiento de esta política pública para garantizar el 
derecho a la salud de las personas con este diagnóstico.

En este capítulo se presentan las recomendaciones priorizadas, la evaluación de barreras de 
implementación y facilitadores y los indicadores para el seguimiento al proceso de implementación por 
parte del Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) y del Ministerio de Salud y Protección social.

Objetivos

Los objetivos de este componente de implementación en la GPC-FC son:
• Facilitar la puesta en práctica de las recomendaciones incluidas en la GPC-FC.

• Recomendar estrategias para que los profesionales de la salud, las EPS y la IPS conozcan y adopten 
esta GPC desarrollada a partir de la mejor evidencia disponible.

• Estimular el diseño de estrategias educativas, de consulta y aprendizaje sobre las guías de práctica 
clínica, que aseguren la adecuada utilización e implementación de esta Guía. 

• Contribuir al fortalecimiento del sistema de información en salud que facilite el desarrollo de un 
sistema de seguimiento, evaluación (clínica y de gestión) y control de la implementación de la GPC 
y su coherencia con las políticas institucionales y con el Sistema General de Seguridad Social en 
Salud.

• Recomendar al Ministerio de Salud y Protección Social, la incorporación de nuevas tecnologías en 
los Planes de Beneficios. 

Alcance 

La GPC-FC puede ser utilizada por los distintos actores del Sistema General de Seguridad Social en 
Salud y por las instancias responsables de la generación e incorporación de nuevas tecnologías en 
salud en el país.

Atendiendo las recomendaciones del Manual de Implementación del Ministerio de Salud y Protección 
Social (1), se propone desarrollar este proceso en tres fases.
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1. Planeación y construcción del plan de implementación

2. Ejecución de actividades de implementación

3. Seguimiento, monitorización y evaluación

Fases de Implementación

1. Fase de Planeación y construcción del plan de implementación
La implementación de la Guía de práctica clínica para prevención, diagnóstico, tratamiento y 
rehabilitación de la falla cardiaca en población mayor de 18 años en las instituciones prestadoras de 
servicios de salud se inicia con la aprobación y publicación de la misma por el Ministerio de Salud y 
Protección Social.  

Las recomendaciones de la guía están dirigidas a médicos generales y especialistas en distintas áreas 
del conocimiento, tales como: cirugía cardiovascular, cuidado intensivo, medicina interna, cardiología, 
fisiatría y a otros profesionales de la salud y las ciencias sociales, en especial, enfermeras, trabajadores 
sociales, psicólogos y terapeutas físicos, respiratorios y ocupacionales.  Así mismo, puede ser fuente 
de consulta para las personas responsables de tomar decisiones en las instituciones prestadoras de 
servicios de salud, en las empresas administradoras de planes de beneficios (EPS) y en el sistema 
judicial colombiano, encargado del fallo de tutelas.

La mayoría de las tecnologías propuestas en la GPC están incluidas en el POS y existe la voluntad 
política para que en el periodo de implementación se agreguen las faltantes, a partir de la aprobación, 
difusión y diseminación de esta guía, la cual fue desarrollada por un grupo interdisciplinario en el que 
participaron médicos especialistas en las áreas de fisiatría, medicina interna, cardiología, epidemiologia, 
médicos generales, profesionales en terapia física, enfermera salubrista y economistas, con el propósito 
de recomendar acciones con una visión integral e interdisciplinaria de la salud y basadas en la mejor 
evidencia disponible.

Actores que participan en la implementación de la GPC-Falla Cardíaca:
• Ministerio de Salud y Protección Social, rector del sistema en los distintos entes territoriales

• Instituto de evaluación de tecnologías en salud (IETS)

• Colciencias

• Instituciones de educación superior (IES)

• Empresas administradoras de planes de beneficios (EPS)

• Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud (IPS)

• Superintendencia Nacional de Salud

• Sociedades científicas

• Profesionales de la salud

• Asociaciones de usuarios

• Sistema judicial (jueces responsables del fallo de tutelas)
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Para la implementación de las recomendaciones de la GPC deben conformarse equipos en los niveles 
nacional, regional y local encargados del desarrollo de las siguientes acciones:
• Identificación de los municipios y selección de regiones prioritarias para la conformación de redes 

de servicios que faciliten la implementación de la guía.

• Formulación, ejecución, seguimiento y evaluación del plan de implementación en cada uno de los 
municipios y regiones priorizadas (distritos, departamentos y municipios).

• Diseño de propuestas para la conformación de redes de servicios para la prevención, diagnóstico, 
tratamiento, rehabilitación y seguimiento a falla cardiaca en población mayor de 18 años de acuerdo 
con lo establecido en las leyes 1438 de 2011 (3), 1751 de 2015 y demás disposiciones legales 
vigentes. 

• Trámite ante el Ministerio de Salud y el IETS de la inclusión en el POS de nuevas tecnologías para 
la prevención, el diagnóstico, la atención y la rehabilitación de falla cardíaca en personas mayores 
de 18 años.

• Desarrollo de actividades de diseminación, difusión y capacitación en la GPC-FC en diferentes 
municipios del país, con la participación de los distintos actores de sistema de seguridad social en 
salud, el IETS, instituciones de educación superior con programas del área de la salud, asociaciones 
científicas, asociaciones de pacientes y responsables de fallar tutelas en el sistema judicial.

• Fortalecimiento de los procesos de diseminación en su área de influencia, para lo cual utilizarán 
medios masivos de comunicación que lleguen especialmente a médicos generales, jueces, pacientes 
y familias de personas mayores de 18 años con falla cardíaca por distintas causas.

2. Fase de ejecución de actividades de implementación
Esta fase corresponde al cumplimiento de las acciones propuestas en la fase de Planeación.  El éxito 
de este proceso implica que la dirección institucional asuma su liderazgo, se comprometa de hecho 
con el grupo responsable de la implementación y facilite las adecuaciones necesarias en la institución.
El grupo responsable del proceso de implementación en cada EPS e IPS debe estar conformado 
por profesionales de la salud y las ciencias sociales, profesionales del área de calidad o de auditoría 
de la institución y pacientes.  Estas personas cumplirán distintos roles, de acuerdo con sus perfiles 
individuales: facilitador, líder de opinión clínica, paciente, tomador de decisiones.  Son quienes 
coordinan el proceso y acompañan actividades como las siguientes:
• Selección o priorización de recomendaciones a implementar de acuerdo con el nivel de atención, los 

servicios habilitados, la frecuencia de atención a personas con falla cardíaca, el acceso a centros 
especializados para el diagnóstico, tratamiento y rehabilitación en su área de adscripción y la 
factibilidad de la implementación de cada recomendación.

• Concertación entre el MSPS, las EPS e IPS del proceso de atención de acuerdo con las 
recomendaciones de la GPC-FC  y recobros a cuenta de alto costo y accidentes de tránsito (ECAT), 
según la normativa vigente.

• Evaluación de capacidades institucionales e integración a la red de centros de referencia y 
contrarreferencia específicos para atención de personas con falla  cardíaca según su clasificación.

• Identificación de barreras y facilitadores para la implementación de la GPC-FC relacionadas con la 
guía misma, con los profesionales de la salud y con los contextos social, económico y organizacional.
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El plan de implementación de la GPC-FC en la institución (EPS o IPS) debe incluir al menos los 
siguientes pasos:
• Decisión formal, expedida por el representante legal de la institución, de las recomendaciones de la 

GPC-FC prioritarias de implementar.  

• Definición de la unidad organizativa y el cargo del funcionario responsable directo del proceso de 
implementación.  Para ello debe considerarse la relación entre la adopción de la GPC-FC y los 
procesos de calidad institucionales (habilitación y acreditación) (4).

• Conformación del Equipo de Implementación, integrado por profesionales de las áreas asistencial 
y administrativa, con algunos funcionarios de apoyo.  Se recomienda asignar esta función a los 
cargos y no a las personas participantes en el equipo.

• Identificación y formulación de políticas institucionales de apoyo y de metas para la implementación, 
vinculadas al sistema obligatorio de garantía de la calidad.

• Definición y adecuación de estrategias para la diseminación de la guía teniendo en cuenta los 
recursos humanos, técnicos y económicos.

• Establecimiento y cumplimiento de agendas para la diseminación, difusión y capacitación en la 
GPC-FC con la participación de todas las personas responsables de la atención clínica y de los 
trámites administrativos a pacientes y cuidadores.

• Adecuación del sistema de información que permita garantizar el seguimiento y evaluación del 
proceso de implementación de la GPC-FC.

• Diseño de propuestas para evaluar planes de incentivos al personal que aporte a la implementación 
de la GPC-FC.  Las EPS también deben diseñar planes de incentivos para IPS que implementen la 
Guía y cumplan con las metas establecidas.

Para consolidar la diseminación, difusión y capacitación en la GPC-FC, tanto el Ministerio de Salud 
como las Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud, desarrollarán acciones conjuntas con las 
instituciones responsables de la formación del recurso humano en salud, tales como:
• Incluir en los programas de formación del recurso humano en salud cursos de práctica basada en 

evidencia y desarrollo de la GPC-FC.

• Incorporar la GPC-FC en sus programas de formación de profesionales de la salud: médicos 
generales y especialistas en medicina interna, cardiología, cuidados intensivos, urgencias y fisiatría, 
enfermeras, terapeutas físicos, respiratorios y ocupacionales y profesionales de las ciencias sociales, 
en especial, trabajadores sociales y psicólogos.

• Participar con el Ministerio de Salud y Protección Social, las EPS e IPS en el diseño, desarrollo y 
evaluación de actividades de educación continua para la diseminación, difusión y capacitación de la 
GPC-FC a los distintos actores relacionados con la misma.

• Promover el desarrollo de investigaciones en falla cardiaca que permitan ampliar el conocimiento 
sobre el manejo del paciente y la efectividad del proceso de implementación, de tal manera que se 
favorezca la actualización de la guía.
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Las sociedades científicas se constituyen en un soporte clave para validar y dar a conocer las 
recomendaciones de la GPC-FC.  Su participación incluye:
• Participación en revisiones de la guía para fortalecer su socialización, implementación y actualización.  

Este proceso se lleva a cabo con el grupo desarrollador de la Guía, el Ministerio de Salud y Protección 
Social, el IETS, las EPS, las IPS, las IES, los pacientes y los cuidadores.

• Fortalecer la cultura de atención a personas mayores de 18 años con falla cardíaca a partir de 
la evidencia, con la promoción de la implementación de la GPC-FC como mecanismo de auto 
regulación y garantía de calidad.

En cuanto a los pacientes y cuidadores, su participación en la implementación busca:
• Favorecer la toma de decisiones informadas sobre la efectividad de las tecnologías disponibles para 

el diagnóstico, la atención y rehabilitación, a partir del conocimiento de la GPC-FC.

• Contribuir a la implementación de la guía, en particular durante el desarrollo de actividades de 
difusión y diseminación.

• Conocer sus experiencias de atención como aporte a las modificaciones de la GPC-FC.

3. Fase de Seguimiento, monitorización y evaluación
Esta fase tiene como propósito identificar los logros, dificultades y necesidad de ajustes o modificaciones, 
tanto al proceso de implementación de la guía, como al modelo de prestación de servicios de salud y 
al Sistema de Seguridad Social.  Es la revisión y análisis permanente de la atención a los pacientes 
con diagnóstico presuntivo o confirmado de Falla Cardiaca, los ajustes institucionales requeridos 
para cumplir con cada una de las recomendaciones priorizadas y la apropiación de aspectos técnico 
científicos por parte de los responsables de la atención.  Así mismo, evalúa el logro de los indicadores 
de cambio en el estado de salud de los pacientes.  

En las instituciones que implementen la guía, se conformará un grupo responsable de esta fase con 
personas de las áreas de sistemas de información, garantía de la calidad y prestación de servicios, 
además de evaluadores externos, el cual será el encargado de:
• Establecer una línea de base que facilite la posterior identificación de cambios presuntamente 

atribuibles a la implementación de la guía.  Para ello es necesario definir indicadores pertinentes 
de acuerdo con las metas propuestas, recolectar información, analizar los resultados, presentar 
informes periódicos con propuestas de mejoramiento al proceso de implementación y al contenido 
de la GPC-FC y definir estrategias para dar a conocer de manera proactiva los resultados de la 
evaluación.

• Diseminar la guía a todos los actores involucrados.  Requiere el diseño y puesta en práctica de un 
plan que incluya distintas estrategias de acuerdo con la población objeto de esta actividad.

• Favorecer la modificación de la práctica clínica para la atención a pacientes con falla cardiaca de 
acuerdo con las recomendaciones de la guía.

• Identificar y dar a conocer los cambios en los desenlaces de salud de los pacientes atendidos 
siguiendo las recomendaciones de la guía.

• Facilitar el conocimiento y entendimiento de la guía por parte de los pacientes y los cuidadores.

• Soportar la evaluación económica del proceso.
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Los insumos requeridos para el seguimiento y evaluación de la GPC-FC son los siguientes:
• Documento con plan de implementación propuesto por el grupo responsable en la institución (IPS-

EPS), en el cual se definan con claridad los objetivos, las metas y el horizonte de implementación 
de la guía.

• Análisis del sistema de información existente: si cumple con la normativa vigente; registros de 
actividades, objetivos de la recolección de datos, responsables de la obtención, captura y análisis 
del dato, flujo de la información.

• Propuesta e implementación de ajustes al sistema de información necesarios y factibles para 
lograr los objetivos propuestos (codificación de diagnósticos, obligatoriedad del dato, frecuencia de 
presentación de informes y flujo de la información).  

Priorización de recomendaciones

A cada una de las recomendaciones desarrolladas en la guía se aplicaron los criterios de priorización 
propuestos en la Guía Metodológica para la elaboración de Guías de Práctica Clínica con Evaluación 
Económica en el Sistema General de Seguridad Social en Salud Colombiano (5) Herramienta 13 
(Anexo 8) y en el documento Directrices de contenido y de desarrollo gráfico para las versiones 
finales de las guías de práctica clínica versión 2015 (6):  fortaleza de las recomendaciones (fuertes 
positivas o negativas), calidad de la evidencia; impacto potencial en desenlaces relevantes para el 
paciente; impacto en la disminución de la variabilidad en la práctica clínica y eficiencia en el uso de los 
recursos; así como criterios de la dimensión Soporte del GDG durante el proceso de implementación: 
requerimientos claves en infraestructura o clínicos; inclusión de acciones medibles y las que promuevan 
la equidad y reflejen la perspectiva de los pacientes.  

Las siguientes fueron las recomendaciones priorizadas teniendo en cuenta los criterios mencionados 
en el párrafo anterior, y seleccionadas por consenso informal del GDG y el grupo de expertos.

Falla  cardíaca diagnóstico

1. BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía en urgencias (pregunta 1)
Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 pg/mL o el 
NT-proBNP con un punto de corte de 300 pg/mL como ayuda al cuadro clínico en pacientes mayores 
de 18 años que consultan al servicio de urgencias con signos o síntomas sugestivos de falla cardiaca 
para descartar la falla cardiaca como causa de los síntomas.  Recomendación Fuerte a favor. Calidad 
de la evidencia moderada.

2. BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía en consulta ambulatoria (pregunta 1)
Se recomienda utilizar el péptido natriurético tipo B (BNP) con un punto de corte de 100 pg/mL, como 
ayuda al cuadro clínico en pacientes mayores de 18 años que consultan de manera ambulatoria con 
signos o síntomas sugestivos de falla cardiaca para descartar la falla cardiaca como causa de los 
síntomas. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia moderada
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Falla Cardíaca Crónica Estadio B 

21.  Cardiodesfibrilador después de revascularización (pregunta 15)
Se recomienda la implantación de un CDI para reducir la mortalidad en pacientes con falla cardiaca de 
origen isquémico, clasificación B en terapia farmacológica óptima, con FE <35%, 40 días después de un 
infarto o 3 meses después de un procedimiento de revascularización miocárdica, con una expectativa 
de vida mayor a un año y con buen estado funcional.  Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

Falla Cardíaca Crónica Estadio C 

26. Betabloqueadores vs. Placebo (pregunta 18) 
Se recomienda el uso de betabloqueadores en los pacientes con falla cardiaca estadío C o D para 
disminuir la mortalidad, las hospitalizaciones y evitar el deterioro funcional. Recomendación Fuerte a 
favor. Calidad de la evidencia alta.

27. Betabloqueadores entre ellos (pregunta 18)
Se recomienda el uso de alguno de los siguientes betabloqueadores: carvedilol, metoprolol succinato, 
bisoprolol o nebivolol en pacientes con falla cardiaca y FE menor o igual a 40%, en dosis e intervalos 
recomendados. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia moderada.

28.  IECAS en Falla Cardiaca C y D (pregunta 19)
Se recomienda el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina en los pacientes con 
falla cardiaca C y D con fracción de eyección menor al 35%.  En los pacientes que no toleran el 
inhibidor de enzima convertidora se recomienda el uso de bloqueadores del receptor de angiotensina. 
Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia alta

31. Antialdosterónicos: espironolactona o eplerenona (pregunta 21)
Se recomienda la utilización de medicamentos antialdosterónicos en pacientes con falla cardíaca 
NYHA II-IV con FE <40% para disminuir la mortalidad global y la incidencia de hospitalización debida a 
cualquier causa, en pacientes con tasa de filtración glomerular >30mL/min/1.73 m2 y potasio <5mEq/L.  
Los pacientes con falla cardíaca NYHA II deben tener historia previa de hospitalización por causa 
cardiovascular o niveles elevados de BNP. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia 
moderada.

Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

41.  Dispositivo de resincronización en NYHA I-II (pregunta 27)
Se recomienda la implantación de dispositivo para terapia de resincronización con o sin cardiodesfibrilador 
implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA II, a pesar de manejo médico óptimo que al menos incluya IECAS o ARA II, 
betabloqueador, antialdosterónico y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos por bloqueo 
de rama izquierda del haz de His y FE <35%. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia 
moderada.
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42. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV (pregunta 28)  
Se recomienda la utilización de dispositivo para terapia de resincronización con o sin cardiodesfibrilador 
implantable en pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA III o IV ambulatorio, a pesar de manejo médico óptimo que al menos incluya 
IECAS o ARA II, betabloqueador, espironolactona y diurético, con duración de QRS >120 milisegundos 
por bloqueo de rama izquierda del haz de His, diámetro diastólico del ventrículo izquierdo mayor de 55 
mm y fracción de eyección <35%. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia alta.

49. Cardiodesfibrilador implantable en cardiomiopatía isquémica NYHA II-III (pregunta 36)
Se recomienda la terapia con cardiodesfibrilador implantable en pacientes con infarto agudo de 
miocardio, que quedan en falla cardiaca, clase funcional NHYA II-III y FE ≤40%, medida al menos 30 
días después del infarto o después de los 90 días de la revascularización miocárdica quirúrgica para 
disminuir la mortalidad a largo plazo. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia alta.

Falla Cardíaca Avanzada 

51.  Seguimiento en programa de clínica (pregunta 38)
Se recomienda la implementación de una estrategia de manejo y seguimiento ambulatorio tipo clínica 
de falla cardiaca en pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en estado funcional 
NYHA III o IV para disminuir el desenlace de mortalidad y hospitalización por falla a 12 meses.  En 
pacientes con dificultades de ingreso a un programa institucional se recomienda un programa con 
monitoreo en casa. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia alta.

Rehabilitación 

59. Ejercicio regular supervisado para disminuir hospitalización (pregunta 45)
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardiaca estables, 
con fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III para disminuir el riesgo de 
hospitalizaciones por falla cardiaca. Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia moderada.

60.  Ejercicio regular supervisado para mejorar calidad de vida (pregunta 45)
Se recomienda el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardiaca estables, con 
fracción de eyección disminuida y clase funcional NYHA II a III para  mejorar la calidad de vida por falla 
cardiaca.  Recomendación Fuerte a favor. Calidad de la evidencia baja.

61. Ejercicio regular supervisado en falla cardíaca con fracción de eyección preservada 
(pregunta 45)
Se sugiere el ejercicio aeróbico regular y supervisado en pacientes con falla cardiaca estables, con 
fracción de eyección preservada y clase funcional NYHA II a III para mejorar la calidad de vida y la 
capacidad funcional.  Recomendación Débil a favor. Calidad de la evidencia baja.
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Identificación de barreras y facilitadores

Al aplicar The GuideLine Implementability Appraisal (GLIA) (7) a las recomendaciones priorizadas se 
obtuvo el siguiente resultado global, en el que se aprecian las recomendaciones que tienen barreras 
intrínsecas para la aplicación de la guía.  Es de anotar que el criterio de computabilidad, es decir la 
facilidad con la que la recomendación puede soportarse en un sistema de información no fue calificada, 
ya que las recomendaciones no incluyen el diseño de un programa de cómputo para su aplicación.  
Debe tenerse presente que la ausencia de barreras se constituye en facilitador de la implementación 
y que de acuerdo con las especificidades de la Institución Prestadora de Servicios de Salud, pueden 
identificarse nuevas barreras. 

Tabla 1. Evaluación consolidada de la Guía de Práctica Clínica para Falla Cardíaca (GLIA)
Dimensión Global

Recomendaciones priorizadas
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1. BNP y NT-proBNP vs. 
ecocardiografía en urgencias Y Y Y --- Y Y Y ---

2. BNP y NT-proBNP vs. 
ecocardiografía en consulta 
ambulatoria

Y Y Y --- --- Y --- ---

21.  Cardiodesfibrilador después de 
revascularización Y Y Y --- Y Y Y ---

26.  Betabloqueadores vs. placebo Y Y Y --- Y Y --- ---

27.  Betabloqueadores entre ellos Y    Y Y --- Y Y --- ---

28. IECAS en Falla Cardíaca C y D Y Y Y --- --- Y --- ---

31. Antialdosterónicos. 
Espironolactona o eplerenona Y Y Y --- --- Y --- ---

41. Dispositivo de resincronización 
en NYHA I-II Y Y Y --- Y Y --- ---

42.  Dispositivo de resincronización 
en NYHA III-IV Y Y Y --- --- Y --- ---

49. Cardiodesfibrilador implantable 
en cardiopatía isquémica, NYHA II-III Y Y Y --- --- Y --- ---

51.  Seguimiento en programa de 
clínica Y Y Y Y --- Y --- ---

59. Ejercicio regular supervisado 
para disminuir hospitalización Y Y Y Y --- Y --- ---

60.  Ejercicio regular supervisado 
para mejorar calidad de vida Y Y Y Y --- Y --- ---

61. Ejercicio regular supervisado 
en falla cardíaca con fracción de 
eyección preservada

Y Y Y Y --- Y --- ---

Y = No hay barreras
--- = Barreras identificadas o no valoradas
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El reporte resumido de la GLIA (Guía para valoración de la aplicabilidad)  muestra que no hay barreras 
globales para la implementación de las recomendaciones priorizadas; sin embargo en algunas se 
identificaron barreras en el diseño de la guía que deben resolverse para lograr los objetivos esperados 
con la GPC-FC.  La siguiente tabla es una adaptación de la herramienta 14 de la Guía Metodológica 
para la elaboración de Guías de Práctica Clínica con Evaluación Económica en el Sistema General de 
Seguridad Social en Salud Colombiano. Versión completa final (1).

Tabla 2. Adaptación de la herramienta 14

Recomendación 
priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores

1. BNP y NT-proBNP vs. 
ecocardiografía en urgen-
cias
2. Utilización de BNP y NT 
proBNP en pacientes am-
bulatorios

No se explicita el nivel de complejidad 
en el que deben cumplirse estas 
recomendaciones, sin embargo, 
este tipo de prueba de amerita un 
laboratorio de alta complejidad.

La recomendación no está incluida en 
el POS.

Cada recomendación muestra la 
calidad de la evidencia en la que se 
soportan, aunque la calidad de la 
evidencia es moderada

Las recomendaciones son expresadas de manera clara e 
inequívoca.
Cada recomendación describe como debe llevarse a cabo la 
misma, lo que permite a los usuarios de la guía implementarla 
de la forma como está prevista.
Los equipos responsables de la implementación deben 
tramitar ante el Ministerio de Salud y Protección Social, la 
inclusión en el POS de estas recomendaciones.
La revisión detallada y completa de las evidencias disponibles 
para formular una recomendación asegura que están 
fundamentadas en la mejor evidencia disponible al momento 
de desarrollar la GPC-FC.
Todas las recomendaciones tienen justificación soportada en 
la mejor evidencia disponible.

Recomendación 
priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores

21.  Cardiodesfibrilador 
después de 
revascularización
26.  Betabloqueadores vs. 
Placebo
27.  Betabloqueadores 
entre ellos
28. IECAS en Falla 
Cardíaca C y D
31. Antialdosterónicos. 
Espironolactona o 
eplerenona
41. Dispositivo de 
resincronización en NYHA 
I-II
42.  Dispositivo de 
resincronización en NYHA 
III-IV
49. Cardiodesfibrilador 
implantable en cardiopatía 
isquémica, NYHA II-III
51.  Seguimiento en 
programa de clínica
59. Ejercicio regular 
supervisado para disminuir 
hospitalización
60.  Ejercicio regular 
supervisado para mejorar 
calidad de vida
61. Ejercicio regular 
supervisado en falla 
cardíaca con fracción de 
eyección preservada

No se explicita el nivel de compleji-
dad en el que deben cumplirse estas 
recomendaciones.

El sistema de información manual 
limita el proceso de seguimiento y 
evaluación a la GPC-FC.  
El sistema de información actual no 
permite conocer las recomendacio-
nes aplicadas a cada paciente, ni el 
seguimiento a los desenlaces alcan-
zados con la aplicación de todas las 
recomendaciones de la guía.

Cada recomendación describe como debe llevarse a cabo la 
misma, lo que permite a los usuarios de la guía llevarla a cabo 
de la forma como está prevista. 
Se proponen puntos de buena práctica clínica en los cuales se 
establecen las características de formación de los profesionales 
de la salud a quienes van dirigidas las recomendaciones, lo 
que permite inferir el nivel de complejidad en que se llevará a 
cabo la recomendación.
Las recomendaciones son expresadas de manera clara e 
inequívoca.
Los usuarios de la Guía pueden verificar de manera sistemática 
si cumplen con cada uno de los criterios establecidos para 
cumplir con la recomendación.  
Para llevar a cabo las recomendaciones se deben cumplir los 
requisitos de habilitación de los servicios de hospitalización de 
mediana y alta complejidad (Códigos 1.11, 1.14, 1.20, 1.23, 
1.30, 1.40, 1.49, 1.50, 1.52, 1.54, 1.57, 1.58, 1.65, 1.66, 1.67, 
1.73, 1.74, 178, 1.81, 1.82, 1.86 y 1.98) (8). con especialidades 
en medicina interna, cardiología, fisiatría, medicina deportiva, 
rehabilitación física, cardiovascular y ocupacional, nutrición 
y psicología, de acuerdo al nivel de complejidad de las 
instituciones prestadoras de servicios de salud.  
Durante la fase de planeación de la implementación, las IPS 
o las EPS deben evaluar el cumplimiento de requisitos de 
habilitación2 para seleccionar las recomendaciones que van 
a implementar.
El proceso sistemático de seguimiento y evaluación de la 
implementación de la GPC –FC requiere el desarrollo de la 
aplicación de la historia clínica electrónica en IPS de tercer 
nivel de complejidad que es donde se aplicará la mayor parte 
de las recomendaciones.
Disponer de una historia clínica completa que incluya la 
aplicación de las recomendaciones de la guía ayuda al 
desarrollo de investigaciones evaluativas sobre el impacto de 
la GPC-FC en el desempeño de los pacientes.
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Recomendación priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores
1. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía 
en urgencias
2. Utilización de BNP y NT proBNP en 
pacientes ambulatorios 
59. Ejercicio regular supervisado para 
disminuir hospitalización
60.  Ejercicio regular supervisado para 
mejorar calidad de vida
61. Ejercicio regular supervisado en 
falla cardíaca con fracción de eyección 
preservada

Las recomendaciones 
corresponden a 
preguntas que 
contienen más de una 
condición.

Cada una de las recomendaciones que corresponden 
a preguntas que contienen más de una condición es 
descrita de manera independiente para cada caso y en las 
recomendaciones se definen puntos de buena práctica clínica.
La declaración expresa de las características posibles de los 
pacientes en cada recomendación, lo cual permite la atención 
individualizada.

Recomendación priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores
27.  Betabloqueadores entre ellos
31. Antialdosterónicos. Espironolactona 
o eplerenona
41. Dispositivo de resincronización en 
NYHA I-II
59. Ejercicio regular supervisado para 
disminuir hospitalización
60.  Ejercicio regular supervisado para 
mejorar calidad de vida
61. Ejercicio regular supervisado en 
falla cardíaca con fracción de eyección 
preservada

La calidad de la 
evidencia de estas 
recomendaciones es 
moderada o baja

Cada una de las recomendaciones muestra la calidad de 
la evidencia en la que se soportan.  La revisión detallada y 
completa de las evidencias disponibles para formular una 
recomendación asegura que están fundamentadas en la mejor 
evidencia disponible al momento de desarrollar la GPC-FC.
Todas las recomendaciones tienen justificación soportada 
en la mejor evidencia disponible, la cual aparece solo en la 
guía larga, por lo tanto debe desarrollarse un proceso de 
sensibilización a los profesionales de la salud usuarios de la 
guía para que lean la guía completa e insistir en la validez 
de las recomendaciones durante la diseminación, difusión y 
capacitación en la guía. Todas las recomendaciones priorizadas 
se consideran relevantes para futuras actualizaciones teniendo 
en cuenta que al momento de su formulación, no se disponía 
de una evidencia de calidad alta para todas ellas.

Recomendación priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores
1. BNP y NT-proBNP vs. ecocardiografía 
en urgencias
2. Utilización de BNP y NT proBNP en 
pacientes ambulatorios 
21.  Cardiodesfibrilador después de 
revascularización
51.  Seguimiento en programa de clínica
59. Ejercicio regular supervisado para 
disminuir hospitalización
60.  Ejercicio regular supervisado para 
mejorar calidad de vida
61. Ejercicio regular supervisado en 
falla cardíaca con fracción de eyección 
preservada

No hay suficientes 
IPS habilitadas para 
probar o llevar a cabo 
estas recomendaciones 
relacionadas con 
pruebas de laboratorio 
específicas, inserción 
de dispositivos de 
resincronización, 
servicios de cardiología 
intervencionista, 
hemodinamia y 
rehabilitación cardíaca.

Se requiere consolidar redes de servicios en las regiones que 
faciliten la atención integral a las personas con diagnóstico de 
Falla Cardíaca.
Para llevar a cabo las recomendaciones se deben cumplir los 
requisitos de habilitación de los servicios de hospitalización de 
mediana y alta complejidad (Códigos 1.11, 1.14, 1.20, 1.23, 
1.30, 1.40, 1.49, 1.50, 1.52, 1.54, 1.57, 1.58, 1.65, 1.66, 1.67, 
1.73, 1.74, 178, 1.81, 1.82, 1.86 y 1.98) (8) con especialidades 
en medicina interna, cardiología, fisiatría, medicina deportiva, 
rehabilitación física, cardiovascular y ocupacional, nutrición 
y psicología, de acuerdo al nivel de complejidad de las 
instituciones prestadoras de servicios de salud.

Recomendación priorizada Barreras potenciales Estrategias de solución y facilitadores
28. IECAS en Falla Cardíaca C y D
51.  Seguimiento en programa de clínica
59. Ejercicio regular supervisado para 
disminuir hospitalización
60.  Ejercicio regular supervisado para 
mejorar calidad de vida
61. Ejercicio regular supervisado en 
falla cardíaca con fracción de eyección 
preservada

Los profesionales de 
la salud de niveles de 
baja complejidad no 
tienen la experticia 
para la aplicación de 
las recomendaciones 
relacionadas con 
manejo de algunos 
medicamentos y 
rehabilitación cardíaca.

Para el cumplimiento de las recomendaciones de la guía deben 
llevarse a cabo actividades de actualización, capacitación y 
reentrenamiento en según las características y necesidades 
de los pacientes.
La GPC-FC debe incluirse en los planes de estudio para 
formación de profesionales de la salud en niveles de pre y 
posgrado.
La GPC-FC debe incluirse en las actividades de inducción y 
reinducción del personal de IPS que atiendan pacientes con 
diagnóstico de Falla Cardíaca



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 361

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Tabla 3. Indicadores propuestos para evaluación del proceso de implementación de la GPC

Factores 
asociados

Tipo de 
indicador Indicador Estándar

Frecuencia 
de la 

medición

Prestación de 
servicios de 

salud

Estructura

Proporción de IPS en la EPS o Ente Territorial con 
servicios habilitados y disponibles para pruebas de 
laboratorio BNP y NT proBNP cardiología, clínica de 
falla cardíaca y hemodinamia.

80% Anual

Proporción de servicios de rehabilitación cardíaca 
integral en la EPS o Ente Territorial. 80% Anual

Proceso

Proporción de pacientes con diagnóstico confirmado 
y clasificación de falla cardiaca de acuerdo con las 
recomendaciones de la GPC.

90% Anual

Proporción de pacientes con falla cardiaca a quienes 
se les implantó CDI o DRS según la clasificación 
NYHA y siguiendo las recomendaciones de la GPC-
FC

80% Anual

Proporción de pacientes con falla cardiaca a los que 
se hace seguimiento ambulatorio según clasificación 
NYHA (programa de clínica)

60% Anual

Resultado

Proporción de sobrevivencia (Intrahospitalaria, 
a 30 días y a un año) de pacientes con falla 
cardiaca a partir del diagnóstico, atendidos según 
recomendaciones de la GPC-FC

70% Anual

Proporción de pacientes con FC que reingresan a 
las IPS que adoptaron la GPC 10% Anual
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La siguiente es la ficha técnica que orienta la construcción de indicadores

Tabla 4. Ficha Técnica de Indicadores 

1. Nom-
bre del 
indica-

dor

Proporción de 
IPS en la EPS 
o Ente Territo-
rial con servi-

cios habilitados 
y disponibles 
para pruebas 
de laboratorio 

BNP y NT 
proBNP cardio-
logía, clínica de 
falla cardíaca y 
hemodinamia.

Proporción 
de servicios 
de rehabili-
tación car-
díaca inte-
gral en la 

EPS o Ente 
Territorial.

Proporción 
de pacien-

tes con 
diagnóstico 
confirmado 
y clasifica-

ción de falla 
cardiaca 
de acuer-
do con las 

recomenda-
ciones de la 

GPC.

Proporción 
de pacientes 

con falla 
cardiaca a 
quienes se 
les implantó 
CDI o DRS 

según la 
clasificación 
NYHA y si-
guiendo las 
recomenda-
ciones de la 

GPC-FC

Proporción 
de pacientes 

con falla 
cardiaca a 
los que se 
hace se-
guimiento 

ambulatorio 
según cla-
sificación 

NYHA (pro-
grama de 
clínica)

Proporción de sobrevi-
vencia intrahospitala-

ria, a los 30 días y a un 
año de pacientes con 
falla cardiaca atendi-

dos según recomenda-
ciones de la GPC-FC

Proporción 
de pacientes 
con FC que 
reingresan a 
las IPS que 
adoptaron la 

GPC

2. Defini-
ción del 
indica-

dor

Muestra la 
disponibilidad 
de servicios 

de laboratorio, 
cardiología, 

clínica de falla 
cardíaca y he-
modinamia en 
la EPS o en el 
ente territorial.

Muestra la 
existencia 

de servicios 
especializa-
dos en re-
habilitación 
cardiaca en 

la EPS o 
Ente territo-

rial.

Muestra 
avances en 

la imple-
mentación 

de GPC-FC 
en cuanto a 
diagnóstico 
confirmado 

de FC 

Muestra 
avances en 

la imple-
mentación 

de GPC-FC 
en cuanto 

tratamiento 
según cla-
sificación 
NYHA.

Muestra 
avances en 

la imple-
mentación 

de GPC-FC 
en cuanto a 
seguimiento 
ambulatorio 
de pacientes 

con FC

Estima la proporción 
de pacientes con FC 

que sobreviven duran-
te su hospitalización,  a 
los 30 días y al año del 
diagnóstico y que fue-
ron atendidos siguien-
do las recomendacio-

nes de la GPC-FC

Estima la 
proporción 

de pacientes 
con FC que 
reingresan a 
IPS que im-
plementaron 
la GPC-FC

3. Objeti-
vo de la 

medición

Identificar la 
disponibilidad 

de red de servi-
cios de labora-
torio, cardiolo-
gía, clínica de 
falla cardíaca y 
hemodinamia 
para atención 

a personas con 
FC por EPS y 
por ente terri-

torial

Identificar la 
disponibili-
dad de red 
de servicios 
especializa-
dos en re-
habilitación 
cardiaca por 
EPS o De-
partamento

Determinar 
el avance 

en la imple-
mentación 
de la GPC-

FC en cuan-
to al Diag-
nóstico.

Determinar 
el avance 
en la im-

plementa-
ción de la 

GPC-FC en 
cuanto al 

tratamiento 
según la 

clasificación 
NYHA.

Determinar 
el avance 
en la im-

plementa-
ción de la 

GPC-FC en 
cuanto al 

seguimiento 
ambulatorio 
a los pacien-
tes con Falla 

Cardíaca.

Identificar el impacto 
de la GPC-FC por IPS, 

EPS 

Identificar el 
impacto de 
la GPC-FC 

por IPS.

4. Forma 
de cal-

culo
Proporción Proporción Proporción Proporción Proporción Proporción Proporción



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 363

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

5. Nume-
rador

Número de 
servicios 

especializados 
en cardiología 
en las EPS o 
departamento

Número de 
servicios de 
rehabilita-

ción cardía-
ca en las 
EPS o de-
partamento

Número de 
pacientes 

con 
diagnóstico 
confirmado 

y 
clasificación 

de FC 
atendidos 
por IPS 

Número de 
pacientes 

con 
diagnóstico 

de FC a 
quienes se 
les implantó 
CDI o DRS 

según la 
clasificación 

NYHA

Número de 
pacientes 

con 
diagnóstico 

de FC 
egresados 

de la 
IPS que 

asisten al 
programa de 
seguimiento 
ambulatorio 
(clínica de 

Falla) según 
clasificación  

NYHA

Número de pacientes 
con diagnóstico 

de FC por EPS o 
departamento que 
fueron atendidos 

siguiendo las 
recomendaciones de 
la GPC-FC y que se 
encuentran vivos al 
egreso hospitalario.

Número de pacientes 
con diagnóstico 

de FC por EPS o 
departamento que 
fueron atendidos 

siguiendo las 
recomendaciones de 
la GPC-FC y que se 

encuentran vivos a los 
30 días posteriores al 

diagnóstico. 
Numero de Número 

de pacientes con 
diagnóstico de FC por 
EPS o departamento 
que fueron atendidos 

siguiendo las 
recomendaciones de 
la GPC-FC y que se 
encuentran vivos al 
egreso hospitalario, 

al año del diagnóstico 
de FC

Número de 
pacientes 

con FC que 
reingresan 

a la IPS que 
implementó 
la GPC-FC

6. Deno-
minador

Total de EPS o 
Ente territorial

Total de 
EPS o Ente 

territorial

Total de 
pacientes 

con 
sospecha 

de FC 
atendidos 
por IPS.

Total de 
pacientes 

con 
diagnóstico 

de FC 
atendidos 
por IPS

Total de 
pacientes 

con 
diagnóstico 

de FC 
egresados 
de la IPS

Total de pacientes 
con diagnóstico de 

FC atendidos por IPS 
(el denominador varía 

según se trate de 
sobrevida al mes y al 

año)

Total de pa-
cientes con 
diagnóstico 
de FC que 
egresan de 

la IPS

7. Uni-
dad de 
medida

Proporción (%) Proporción 
(%)

Proporción 
(%)

Proporción 
(%)

Proporción 
(%) Proporción (%) Proporción 

(%)

8. Fuente

Registro de 
servicios habili-
tados por EPS 
o Ente Terri-

torial

Registro de 
servicios ha-
bilitados por 
EPS o Ente 
Territorial

Registros 
diarios de 

atención de 
urgencias 
con diag-

nóstico inte-
rrogado de 
Falla Car-
diaca por 

IPS (CIE-10: 
I130 a I150) 

Registros 
de atención 
(RIPS) con 
diagnóstico 

de Falla 
Cardiaca

Registros 
de atención 
(RIPS) aten-
didos en clí-
nica de Falla 

Cardiaca

Registros de egreso 
hospitalario y de se-

guimiento a pacientes 
por IPS

Registros 
de egreso 

hospitalario 
por IPS

9. Meta 80% 80% 80% 80 % 80 % 70% 10%
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1. Evaluación económica del cardiodesfibrilador implantable comparado con la 
terapia farmacológica óptima para el tratamiento de los pacientes con falla 
cardiaca en Colombia

Resumen
Objetivo: determinar, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano, la relación de costo 
efectividad del uso de un CDI en comparación con la terapia farmacológica óptima, para evitar la 
muerte súbita en pacientes con cardiomiopatía isquémica o no isquémica, FE menor al 35%, DSVI y 
estadio funcional NYHA II-III

Metodología: se desarrolló un modelo de Markov que incluía costos, efectividad, calidad de vida y 
supervivencia, para estimar la costo efectividad incremental del CDI comparado con la TFO, en un 
horizonte de base de 10 años. Las probabilidades de transición se extrajeron de los estudios identificados 
en la revisión sistemática desarrollada por el GDG para las preguntas clínicas. La valoración de los 
recursos se realizó mediante consultas a los fabricantes del dispositivo que lo ofrecen en el mercado 
colombiano, el manual tarifario ISS 2001 y la base de datos del SISMED 2013. Se realizaron análisis 
de sensibilidad probabilísticos y determinísticos. 

Resultados: en el caso base, considerando conjuntamente pacientes isquémicos y no isquémicos, y un 
horizonte temporal de 10 años, el CDI en comparación con la TFO reporta unos costos y una efectividad 
adicional de $29.735.579 y 0,7596 AVAC, respectivamente, con una RICE de $39.144.850 por AVAC. 
Tomando como referencia un umbral de tres veces el PIB per cápita del año 2013 ($45.026.378), 
podría decirse que esta es una estrategia costo efectiva para el sistema de salud colombiano. No 
obstante el resultado es sensible a cambios en el horizonte temporal, las probabilidades de muerte y 
al precio de CDI. En el análisis de subgrupos, para los pacientes isquémicos, el CDI en comparación 
con la TFO cuesta $30.732.374 adicionales y genera un incremento de 0,9420 AVAC, lo que resulta en 
una RICE de $ 32.623.236 por AVAC. Por su parte, en el grupo de los no isquémicos la diferencia en 
costos es de $32.653.550 y en efectividad de 0,7343 AVAC, reportando una RICE de $44.470.823. El 
resultado para los pacientes no isquémicos es altamente sensible ante cambios en el precio del CDI 
y ante variaciones en el horizonte temporal. La RICE para los pacientes con resultado positivo de un 
estudio electrofisiológico es de $18.823.644 por AVAC.  Considerando una disposición de tres veces el 
PIB per cápita, la probabilidad de que el CDI sea costo efectivo es del 75,6%. 

Conclusiones: El uso de un CDI para prevenir la muerte súbita en pacientes con FC es una estrategia 
costo efectiva para el sistema de salud colombiano, en especial para el subgrupo de pacientes 
isquémicos y para los pacientes con resultado positivo de un estudio electrofisiológico. En el análisis 
para los pacientes no isquémicos la costo efectividad depende del escenario escogido, superando 
algunas veces el umbral y otras no. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la 
toma de decisiones basada en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los 
análisis de sensibilidad realizados.

Introducción
La falla cardiaca (FC) es una condición que representa un importante problema médico, social y 
económico para las sociedades. Aunque la información epidemiológica es escasa en la mayoría de los 
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países en desarrollo, se estima que la prevalencia de la enfermedad en población adulta se ubica entre 
el 2% y 3% (1), y tiende a aumentar con la edad. Alrededor de 23 millones de personas en el mundo 
padecen esta condición, y solo en 2009 se registraron 4,3 millones de hospitalizaciones en Estados 
Unidos por esta causa (2). A largo plazo el pronóstico de la enfermedad es peor que el asociado a la 
mayoría de los cánceres, con una mortalidad del 50% a los cinco años y del 70% a los diez (3). 

La FC también se asocia con una alta carga financiera, consumiendo alrededor del 2% del gasto total 
en salud en países desarrollados (4). Sólo en 2003 el costo de atención de esta patología fue de 25 
billones de dólares para el sistema de salud estadounidense (5) y de 716 millones de libras para el 
servicio nacional de salud del Reino Unido en 2002 (6).

La muerte súbita es una de las principales causas del fallecimiento de los pacientes con FC, en 
Estados Unidos se estima que anualmente toma la vida de 300.000 personas (7). Aunque una terapia 
farmacológica óptima (TFO) con inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), 
antagonistas de los receptores de angiotensina II (ARA II), bloqueadores de los receptores beta-
androgénicos, diuréticos, entre otros, es ampliamente recomendada para el manejo de la FC, no 
siempre es efectiva para la prevención de la muerte súbita (8).

A raíz de este problema se desarrolló el cardiodesfibrilador implantable (CDI), el cual ha demostrado 
una reducción en la probabilidad de muerte por todas las causas y de muerte súbita en pacientes con 
FC (tanto de origen isquémico como no isquémico) y disfunción sistólica ventricular izquierda (DSVI) 
(9-10).

Aunque en Colombia es cada vez es más frecuente la implantación de estos dispositivos en pacientes 
con FC, su alto costo podría implicar un aumento en la carga financiera del sistema de salud. Por tal 
motivo resulta imperativo para el país desarrollar una evaluación económica que permita determinar si, 
bajo la luz de la evidencia, esta intervención es costo efectiva, y de serlo, cuál sería el segmento de la 
población que más beneficios presentaría.

Debido a lo anterior se realizan dos evaluaciones económicas, correspondientes a las siguientes 
preguntas:
• ¿Es costo efectiva la implantación de un CDI en pacientes con cardiomiopatía isquémica desde la 

perspectiva del sistema de salud colombiano?

• ¿Es costo efectiva la implantación de un CDI en pacientes con cardiomiopatía no isquémica desde 
la perspectiva del sistema de salud colombiano?

Priorización de las preguntas clínicas para realizar análisis económico
El Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) realizó el proceso de priorización de las preguntas clínicas 
para identificar las que tuvieran una mayor pertinencia económica. Para esto se calificó cada pregunta 
en alta, media o baja prioridad, siguiendo los criterios estipulados en el paso 1-E de la guía metodológica 
para la realización de evaluaciones económicas1. La priorización se realizó de forma paralela al 

1. Los pasos que se mencionan a continuación siguen los lineamientos del borrador de la guía metodológica para la realización de 
evaluaciones económicas con fecha del 15 de mayo de 2013 y disponible en: http://www.fsfb.org.co/sites/default/files/Gu%C3%ADa%20
Econ%C3%B3mica%20revisi%C3%B3n%20v11-Mayo15-2013.pdf.
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desarrollo de las recomendaciones clínicas. Posteriormente, el GDG y el ente gestor e interventor del 
proyecto, en una reunión formal, discutieron y validaron la priorización llevado a cabo (Ver Anexo 9. 
Matriz para priorización de preguntas para realización de evaluaciones económicas).

Como resultado de este proceso se tomó la decisión de realizar cinco evaluaciones económicas de 
novo, dos de ellas para evaluar la costo efectividad de la terapia de implantación de cardiodesfibrilador 
comparado con la terapia medica usual como medida de prevención de la muerte súbita en pacientes 
isquémicos y no isquémicos, en estado funcional NYHA II y III y que no tuvieran una historia de muerte 
súbita previa (CDI como prevención primaria). Las preguntas clínicas de la guía que corresponden a 
esta evaluación son la 15 y 34.

Revisión sistemática de la literatura sobre evaluaciones económicas existentes
Metodología 
Para realizar la revisión sistemática de la literatura en evaluación económica se siguieron los 
lineamientos que se exponen en el paso 3-E de la guía metodológica. La revisión se realizó en las 
preguntas que fueron calificadas con alta prioridad en el proceso de priorización. 

Para llevar a cabo la revisión sistemática se consultó la base Centre for Reviews and Dissemination 
(CRD) de la Universidad de York, la cual incluye las bases de datos Health Technology Assessment 
Database y NHS Economic Evaluation Database, además de recopilar información especializada 
en evaluación económica y reportes de evaluaciones de tecnologías de diferentes bases de datos 
como The Cochrane Library, MEDLINE, EMBASE, PSYCINFO, CINAHL y otras. Además, contiene 
resúmenes de 52 miembros de la International Network of Agencies for Health Technology Assessment 
y otras 20 organizaciones de evaluaciones de tecnología en salud alrededor del mundo. Adicional a 
la búsqueda en el CRD, se consultó en MEDLINE, EMBASE, PubMed, el portal de evidencias de la 
biblioteca virtual en salud de la OPS, Scielo e ISI Web of Science. 

Una vez definidas las bases de datos se estructuró un protocolo de búsqueda para cada una de ellas 
basándose en las preguntas clínicas estructuradas en el formato PECOT, e identificando los términos 
de referencia que sirvieron para las búsquedas clínicas. Cada protocolo se construyó de acuerdo con 
las características de los motores de búsqueda, utilizando operadores booleanos, términos MeSH y 
libres truncados referidos a la población y a las características de las intervenciones. Se incluyeron 
términos relacionados con evaluaciones económicas en las bases de datos no especializadas en el 
tema. Los protocolos de búsqueda se presentan en el Anexo 9. Apéndice 1.1 Protocolo de búsqueda 
para cada base de datos consultada.

Se establecieron los siguientes criterios de inclusión: 
• Que el estudio fuera una evaluación económica completa; es decir, que comparara tanto costos 

como beneficios en salud de dos o más alternativas.

• Que considerara la población de la pregunta: pacientes con falla cardiaca con cardiomiopatía 
isquémica o no isquémica sin historia de muerte súbita. Lo anterior implica que sólo se tuvieron en 
cuenta las evaluaciones económicas que abordaban el CDI como prevención primaria.

• Que considerara las alternativas de comparación de la pregunta clínica: Cardiodesfibrilador 
implantable vs. terapia médica óptima o usual.

Evaluaciones económicas
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No se consideró necesario realizar filtros relacionados con fecha de publicación, idioma o calidad de 
las fuentes de información utilizadas. Trabajos que no cumplieran los tres criterios anteriores fueron 
excluidos. El proceso de selección de los estudios se presenta mediante el flujograma propuesto por 
el grupo PRISMA (11). 

La selección de los estudios identificados fue realizada por dos investigadores de manera independiente, 
y las diferencias se solucionaron a través de consenso.

Resultados
En total, las búsquedas arrojaron 316 artículos y 77 duplicados, por lo que solo se revisaron el título 
y resumen de 239 textos, de los cuales se excluyeron 219 que no se referían a la población de las 
preguntas o a las alternativas de comparación contempladas. Adicionalmente, también se eliminaron 
artículos que no eran evaluaciones económicas, a pesar de incluir el término costo efectividad en el 
resumen. Se incluyeron para la lectura en texto completo 20 referencias, de las cuales 8 no cumplieron 
los criterios de inclusión al no ser evaluaciones económicas completas o no corresponder a la 
comparación de interés. Por tanto solo se incluyeron 12 artículos en las síntesis de la evidencia (12-
23). El flujograma del proceso de selección se presenta en la figura 1 y la síntesis de la evidencia en 
el Anexo 9. Apéndice 1.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes 
en la literatura.

En general, la calidad metodológica de los estudios puede calificarse como buena. Sin embargo, la 
mayoría de los estudios no permite evaluar con certeza el ítem referido a la inclusión, medición y 
valoración de costos relevantes. La gran fortaleza de los trabajos radica en que la inclusión, medición y 
valoración de los resultados finales es adecuada (se utilizan los años de vida ajustados por calidad). La 
mayoría de los estudios realizan análisis de corto y largo plazo mediante procesos de Markov. Ninguno 
de los trabajos evaluados fue realizado en Colombia.

Aunque existe heterogeneidad en cuanto a los resultados, los estudios concuerdan en que el CDI es 
costo efectivo solo para la aquella población en la que la mortalidad se reduce significativamente con 
la intervención, lo cual respalda la población elegida para el presente estudio económico.

Solo en tres estudios (13-14; 16), dos brasileros y otro norteamericano, el CDI resultó no ser costo 
efectivo, aunque cabe aclarar que el método de extracción de los datos de efectividad en el estudio de 
Chen (16) no es claro y puede restarle validez a los resultados. Los estudios más cercanos a Colombia, 
no solo por ubicación geográfica, sino por homogeneidad de población son los de Ribeiro. Los datos de 
efectividad fueron extraídos de la literatura y de un análisis de supervivencia realizado con población 
local, lo cual refuerza más los resultados. En este estudio la RICE fue superior a los tres PIB per cápita 
establecidos por la OMS como umbral de costo efectividad. 
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Figura 1. Flujograma del proceso de selección de los estudios

En conclusión, los resultados de los estudios identificados en esta revisión indican que la terapia con 
CDI ha demostrado ser costo efectiva solo para un grupo específico de la población. Ninguno de los 
estudios identificados en la revisión de la literatura son directamente aplicables al caso colombiano y 
por lo tanto se justifica realizar una evaluación económica de novo.

Metodología del estudio económico
La metodología del presente estudio económico se llevó a cabo siguiendo los lineamientos de la literatura 
y la guía metodológica en su componente económico. En dicha guía se especifican los elementos que 
permiten enmarcar la evaluación económica en un contexto de salud y población especifico.

Población objetivo: Pacientes mayores de 18 años con FC, con fracción de eyección (FE) menor al 
35%, con DSVI, sin una historia previa de muerte súbita cardiaca2  y con cardiomiopatía isquémica o no 
isquémica. El caso base se construyó considerando ambas poblaciones, y en el análisis de subgrupos 
se presentan los resultados diferenciados para isquémicos y no isquémicos.
Alternativas de comparación: se consideran dos opciones de manejo:

2. Se refiere a los pacientes que no han experimentado muerte natural debido a causas cardíacas, por lo que el implante del CDI podría 
prevenir este tipo de muerte.

Evaluaciones económicas



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 371

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

• TFO: incluye el manejo médico con tres tipos de medicamentos básicos (IECA o ARA II, 
betabloqueadores y diuréticos), la revisión por especialistas y algunos exámenes de laboratorio y 
ayudas diagnósticas. Más adelante se especifican tipos, dosis y presentaciones incluidas en el caso 
de los medicamentos, así como el número de consultas de revisión  y de exámenes de laboratorio, 
tanto para el caso base como para los análisis de sensibilidad. 

• CDI + TFO: incluye la implantación de un cardiodesfibrilador unicameral o bicameral por medio de 
intervención quirúrgica. En el caso base se usa el precio promedio de los dos tipos de dispositivos, 
y debido a que la elección de un tipo u otro no modifica los desenlaces clínicos, pues la función 
de CDI no es estimular al corazón sino abortar los episodios de muerte súbita por arritmias, no se 
consideran diferencias clínicas atribuibles al tipo de dispositivo. Estos pacientes deben continuar 
con la terapia farmacológica con el mismo grupo de medicamentos descritos anteriormente. 

Perspectiva: Siguiendo las recomendaciones de la guía metodológica, se asumió la perspectiva del 
sistema de salud colombiano, en donde se tuvieron en cuenta únicamente los costos médicos directos 
asociados al uso de las alternativas consideradas. Al abordar esta perspectiva, se asume que esta 
investigación está circunscrita al contexto del sistema de salud nacional.

Horizonte temporal: Para el caso base se asumió un horizonte temporal de 10 años, debido al alto 
pronóstico de mortalidad de la población abordada. En el análisis de sensibilidad se estimaron los 
resultados para uno, cinco y veinte años, además de incluir el horizonte vital de la cohorte de pacientes 
analizada.

Tasa de descuento: Siguiendo la recomendación de la guía metodológica se usó en el caso base una 
tasa de descuento para costos del 3% y de 3,5% para beneficios. En los análisis de sensibilidad se 
emplean tasas del 0% y 5% para los costos y de 0% a 6% para los beneficios. 

Desenlace en salud elegido: se decidió usar como desenlace los años de vida ajustados por calidad 
(AVAC), pues se trata de un desenlace final centrado en los pacientes que combina los años de vida 
ganados con la valoración de la calidad de vida relacionada con la salud para pacientes con FC. 

Tipo de evaluación económica: Análisis de costo utilidad basado en un árbol de decisiones y en un 
modelo de Markov que relaciona costos de atención y principales desenlaces en salud.

Modelos de decisiones: Se construyó un árbol de decisiones que en el corto plazo simula los desenlaces 
asociados con la fase de implantación quirúrgica del dispositivo CDI y un modelo de Markov con ciclos 
anuales para simular los efectos a largo plazo. Debido a la longitud del ciclo, no se consideró necesario 
aplicar correcciones de mitad de ciclo. La edad inicial de la cohorte simulada fue de 60 años. 

En el modelo presentado en la figura 2, el cuadrado representa el nodo de decisión inicial: a su derecha 
se encuentran las alternativas que se comparan. Los círculos representan situaciones en las que 
pueden ocurrir diferentes eventos de manera probabilística. El circulo con la letra M en el medio indica 
el inicio del modelo de Markov, en donde los eventos a su derecha son los estados de Markov. Por 
último, los triángulos indican el final de los eventos y el nombre delante de ellos indica el estado en 
el que los pacientes entran en el siguiente ciclo. Este modelo permite combinar la mejor evidencia 
disponible respecto a la efectividad de las intervenciones obtenidas de la literatura y los costos de cada 
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una de las alternativas, y es consistente con los modelos de decisiones encontrados en la literatura de 
evaluación económica (Anexo 9. Apéndice 1.3 Lista de chequeo del British Medical Journal y 1.4 Lista 
de chequeo de Phillips para evaluación de modelos). 

En el modelo se puede ver como los pacientes que son sometidos a la intervención para la implantación 
del CDI pueden experimentar una muerte operatoria3  o vivir, e ingresar a uno de los estadios que 
conforman el modelo de Markov: los pacientes pueden sufrir una muerte súbita (MS), muerte cardíaca 
no súbita (MCNS), muerte por otras causas no cardíacas (MONC), pueden continuar bien, o sufrir 
alguna complicación relacionada con el CDI. Las complicaciones que se tuvieron en cuenta fueron las 
que se presentaban en mayor proporción e implicaban un aumento significativo de costos: ruptura, 
desplazamiento o infección (mayor o menor) del dispositivo. Para el caso de infección mayor del 
dispositivo se considera la posibilidad de que el paciente muera por esta razón. Para la alternativa 
TFO se consideran los mismos desenlaces, pero excluyendo la muerte operatoria y las complicaciones 
relacionadas con el CDI.  

3  La muerte operatoria se define como la muerte que ocurre durante los primeros 30 días posteriores al procedimiento quirúrgico.
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Figura 2. Modelo de decisiones para la evaluación económica del CDI vs TFO
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Información sobre efectividad: La información sobre probabilidades de transición entre estados de Markov se 
extrajo de la revisión sistemática realizada por el GDG para las preguntas clínicas asociadas a las alternativas de 
tratamiento consideradas.  Las estrategias de búsqueda, los criterios de selección de los artículos para construir 
el cuerpo de la evidencia y la evaluación de la calidad de los trabajos incluidos se presentan en el análisis que 
apoya la recomendación clínica. Se supuso que ninguno de los pacientes de la cohorte simulada inicia el modelo 
en alguno de los estados de muerte o en complicaciones del CDI, por lo que las probabilidades iniciales se 
establecieron como 1 para el estado Bien, y 0 para el resto.  

Con el fin de agregar la evidencia encontrada en diversos ensayos clínicos se utilizó el metaanálisis de Theuns 
(9), el cual incluyó los resultados del MADIT (23), MADIT II (25), SCD-HeFT (26), CAGB Patch (27) y DINAMIT 
(28) para el caso de los pacientes con cardiomiopatía isquémica, y los estudios CAT (29), AMIOVIRT (30), 
DEFINITE (31) y SCD-HeFT (26) para cardiomiopatía no isquémica. El GDG consideró adecuado utilizar este 
metaanálisis porque realiza el análisis para isquémicos y no isquémicos, se centra sólo en el CDI (sin incluir los 
efectos de la terapia de resincronización cardíaca) y realiza una exclusión de ensayos por heterogeneidad.

Específicamente, en este meta-análisis se excluyeron los resultados del COMPANION (32) por incluir datos de la 
terapia de resincronización cardíaca, y del MUSTT (33) por no ser aleatorio. Para el análisis de mortalidad por todas 
las causas se excluyeron los estudios DINAMIT (28) y CAGB Patch (27) por generar una alta heterogeneidad. A 
pesar de lo anterior, el GDG consideró adecuado incluir en el cálculo de las probabilidades basales (en la rama 
de TFO) los datos del estudio MUSTT, ya que, a pesar de que en el estudio primario no se encuentra explícito 
que tuvo una asignación aleatoria entre los pacientes que se les implantó un CDI y los que no, en su protocolo 
publicado anteriormente sí se presentan los detalles de esta asignación (34). 

Para calcular la probabilidad de muerte por todas las causas y de muerte súbita en la rama de CDI se empleó el 
siguiente procedimiento reportado en la literatura: la probabilidad de muerte en la rama de TFO (basal) se multiplicó 
por el riesgo relativo (RR) reportado en el metaanálisis de Theuns (9), que es igual a 0,73 para el desenlace de 
muerte por todas las causas y de 0,4 para muerte súbita. A partir de allí se obtienen las probabilidades reportadas 
en la tabla 1. La probabilidad de muerte operatoria empleada en el caso base se obtiene también de los datos 
reportados en el estudio de Theuns (9).

Para obtener las cifras de muerte cardiaca no súbita fueron utilizadas las estadísticas del Departamento 
Administrativo Nacional de Estadística (DANE) de muerte cardíaca por todas las causas ajustada por edad, 
conjuntamente con los datos reportados en Theuns (9), es decir, que a la mortalidad por todas las causas se le 
restó la muerte súbita y la muerte por otras causas no cardíacas con el fin de obtener la muerte cardiaca no súbita. 
Para la construcción de las tablas de vida por grupos etáreos, de donde se extraen este tipo de probabilidades, 
se consideró la mortalidad por falla cardíaca (códigos CIE-10 303 y 306) y la mortalidad por otras causas (las 
demás causas de muerte reportadas). 

En el modelo se supone que los beneficios del CDI encontrados para el seguimiento de los ensayos clínicos son 
constantes y  extrapolables a todo el horizonte temporal planteado. Sin embargo para modelar un escenario un 
poco más realista, al incluir las probabilidades ajustadas por edad se está considerando el aumento en la tasa 
de mortalidad en el tiempo, lo cual está en consonancia con los estándares metodológicos recomendados en la 
literatura.

En el análisis de sensibilidad se utilizaron las probabilidades de muerte por todas las causas y muerte operatoria 
reportada en la revisión sistemática de Ezekowitz (10). Los resultados de esta revisión no se consideraron en el 
caso base porque incluía ensayos clínicos y estudios observacionales con alta heterogeneidad metodológica. 

Evaluaciones económicas
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Sin embargo, al presentar los resultados por separado, presentaba escenarios diferentes al caso base que se 
consideraron relevantes para el análisis de sensibilidad. 

Las probabilidades de presentar complicaciones de largo plazo relacionadas con el CDI se extrajeron de manera 
individual los datos de los ensayos clínicos incluidos en Theuns (9). El mismo procedimiento se realizó para las 
probabilidades de infección, desplazamiento y ruptura del dispositivo. La probabilidad de muerte debido a una 
infección mayor no se reportó en ninguno de los meta-análisis mencionados anteriormente y sólo se encontró en 
dos evaluaciones económicas reportadas en la revisión sistemática descrita en el numeral 4 (13-14). Para el caso 
base se utilizó esta fuente, y se realizó un análisis de sensibilidad excluyéndola del modelo; es decir, suponiendo 
que la infección del dispositivo no se asocia a una probabilidad de muerte por esta causa.  Las probabilidades 
presentadas para los tres tipos de complicaciones analizados son condicionales a haber experimentado cualquier 
tipo de complicación. Los datos anteriores se presentan en la tabla 1.

Para determinar las ponderaciones de utilidad de los estados de Markov del modelo, se realizó una revisión 
en CEA Registry de la base de datos de la Universidad de Tufts, la cual sintetiza toda la información de la 
literatura sobre ponderaciones de utilidad basadas en preferencias útiles para evaluación económica. Aquí se 
encontraron ponderaciones de diversos ensayos clínicos en FC, reportados en su mayoría por evaluaciones 
económicas anidadas a ellos: SCD-HeFT (35), MADIT II (36), MADIT CRT (37), CARE-HF (38) y EPHESUS (39), 
además de múltiples estimaciones a partir de estudios de cohorte. Adicionalmente, se tuvieron en cuenta los 
datos reportados en las evaluaciones económicas encontradas en la revisión sistemática de literatura, los cuales 
utilizan en su mayoría los valores de utilidad de The Beaver Dam Health Outcomes Study reportados en Fryback 
(40) y el cálculo de Sanders (21) para el estadio complicaciones del CDI, quien asume que un paciente bajo estas 
circunstancias tiene un decremento de la calidad de vida de 3,5 días al mes. 

Para el caso base de eligieron los datos de las ponderaciones de utilidad calculados con la población del estudio 
MADIT-CRT (37) para la rama CDI, debido a la cercanía a la población y alternativas analizadas y el detalle 
de los datos presentados. Los datos del SCD-HeFT (35) y del MADIT II (36) no se consideraron en el caso 
base por la imposibilidad de construir distribuciones de probabilidad con la información reportada. En el análisis 
de sensibilidad se utilizaron los demás valores encontrados. Debido a que ninguno de los ensayos calcula la 
ponderación para el estado de Markov de complicaciones del CDI, se utilizó el cálculo de Sanders (21) descrito 
anteriormente. Se supuso que la implantación del CDI no cambia la ponderación de utilidad para el estadio Bien. 
Dado que en el país no se cuenta con ponderaciones de utilidad para estos estados de salud, el GDG consideró 
adecuado utilizar ponderaciones de otros países, a pesar de las posibles limitaciones que esto puede traer. Los 
valores del caso base se muestran en la tabla 1.

Para cada una de las probabilidades de transición del modelo se construyeron distribuciones beta con parámetros 
α y β, a partir de datos poblacionales y siguiendo las recomendaciones de la literatura (41). Para la probabilidad 
de muerte por infección se utilizaron parámetros α y β construidos a partir de la media y la desviación estándar. 
Para la ponderación de utilidad del estadio complicaciones del CDI no fue posible construir distribuciones de 
probabilidad con la información disponible. Los parámetros de cada variable para el caso base se presentan en 
la tabla 1.
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Tabla 1. Información de efectividad utilizada en el caso base

Alternativa Variable Valor (Parámetro usado 
para las distribuciones) Fuente

Probabilidades de transición 

CDI

Muerte operatoria 0 (α=0; β=2774) Theuns (9)

Muerte por todas las causas 0,207 (α=447; β=1710) Theuns (9)

Muerte súbita 0,043 (α=127; β=2808) Theuns (9)

Complicaciones del CDI 0,062 (α=169; β=2554) RCTs reportados Theuns (9)

Desplazamiento del dispositivo 0,5 (α=16; β=16) RCTs reportados en Theuns (9)

Infección 0,2 (α=10; β=40) RCTs reportados en Theuns (9)

Muerte por infección 0,21 (Desv. Est.=0,1275) Ribeiro (13-14)

TFO
Muerte por todas las causas 0,284 (α=604; β=1522) Theuns (9)

Muerte súbita 0,108 (α=317; β=2605) Theuns (9)

Ponderaciones de utilidad

Estadio Bien (igual para ambas alternativas) 0,845 (α=6,164; β=1,131) Noyes (37)

Estadio Complicaciones del CDI (sólo para el CDI) 0,75 (NA) Sanders (21)

Información sobre costos: para determinar los costos por paciente para las alternativas consideradas 
se realizó un micro-costeo basado en el proceso de identificación, medición y valoración de los recursos 
asociados a cada una de ellas. Los elementos del costeo fueron discutidos y validados por el GDG. Los 
costos fueron expresados en pesos corrientes colombianos.

Los recursos identificados que contribuyen en mayor medida en los costos, y que por tanto podrían 
tener impacto en la decisión, pueden agruparse en cuatro: los relacionados con el dispositivo, los 
procedimientos de implante del mismo y posterior recuperación, los recursos asociados a la terapia 
médica óptima y las complicaciones que se puedan presentar con el dispositivo.  

Con el fin de realizar la medición de estos recursos se definieron casos tipos con el GDG a partir de 
protocolos de manejo, de la revisión de algunas historias clínicas y de la información reportada en la 
literatura para el caso colombiano. La valoración se realizó mediante distintas fuentes de información 
como se detalla más adelante.

Para la determinación de los costos asociados al dispositivo, se realizó una consulta formal al Ministerio 
de Salud y Protección Social, a través del Instituto de Evaluación de Tecnología en Salud (IETS), a 
partir de la cual se envió al GDG información sobre los recobros relacionados con el CDI realizados 
al FOSYGA. Sin embargo, el GDG no consideró adecuado utilizar esta información debido la alta 
variabilidad en los costos y a que muchos registros no presentaban el detalle suficiente para saber con 
exactitud el tipo de dispositivo recobrado. Adicionalmente, es importante mencionar que los recobros 
no necesariamente reflejan el precio de mercado del dispositivo, por lo que estos valores pudieran 
estar influenciados por otras variables no relacionadas con este. 

Evaluaciones económicas
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Por lo tanto, para obtener el precio del CDI se solicitó directamente mediante cotizaciones a las 
cuatro empresas productoras y comercializadoras de este tipo de dispositivos en el país, recibiendo 
información de dos de ellas. El precio promedio tanto para el dispositivo unicameral como para el 
bicameral se presenta en la tabla 2. En el caso base se consideró un precio promedio de los dos tipos 
de dispositivos.

Tabla 2. Precio promedio del dispositivo CDI

Componente del dispositivo Promedio 
Unicameral

Promedio 
Bicameral 

Promedio uni y bicameral
(caso base)

Cardiodesfibrilador  implantable $ 16.214.752 $ 17.917.252 Dispositivo $ 17.066.002

Electrodo bipolar de estimulación endocárdica $ 740.000 Electrodos $ 4.197.748

Electrodo cuadripolar de desfibrilación $ 3.827.748 $ 3.827.748 Introductores $ 161.250

Introductor peel-away 7fr $ 107.500

Introductor peel-away 9fr $ 107.500 $ 107.500

Total $ 20.150.000 $ 22.700.000 $ 21.425.000

Se consideró en el caso base que el reemplazo de los dispositivos debe hacerse cada 5 años, y que 
los costos asociados a dicho procedimiento solo corresponden al implante del dispositivo como tal, sin 
incluir el costo de los electrodos y demás complementos. En el análisis de sensibilidad se modifica el 
tiempo de reemplazo a 7 años. Estos valores fueron elegidos según la opinión de los expertos clínicos 
de la GPC sobre la vida útil promedio del CDI.

En los costos relacionados con el procedimiento de implante del CDI se consideraron las consultas 
previas necesarias para llevar a cabo la cirugía, algunos exámenes de laboratorio, los derechos de sala 
de hemodinamia, los honorarios de los especialistas, algunos insumos y medicamentos empleados en 
el procedimiento. En la tabla 3 se presentan el costo de cada uno de estos rubros para el caso base, 
así como la fuente de información empleada para su valoración, que en su mayoría corresponden al 
Manual Tarifario del Instituto de Seguros Sociales (ISS) en su versión de 2001 con un ajuste del 30% 
para los procedimientos, y de la información reportada en el Sistema de información de Precios de 
Medicamentos (SISMED) del año 2013 para los medicamentos.

El precio por tableta, ampolla o unidad calculada en el SISMED corresponde al precio ponderado de 
las diferentes presentaciones del medicamento en el canal institucional-laboratorio, el cual comprende 
tanto los medicamentos genéricos como las moléculas originales. Con lo anterior se buscó determinar 
un precio ponderado del principio activo, y no de una molécula en particular. Los insumos requeridos 
para la cirugía se extrajeron de los precios de diferentes tiendas médicas colombianas. 
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Tabla 3. Costos del procedimiento de implante del CDI

Rubro Procedimiento o insumo Tarifa caso base en $ Fuente

Consultas previas
Pre-anestésica 8.080

ISS 2001
Pre-quirúrgica 8.080

Exámenes de laboratorio

Sodio 7.748

ISS 2001

Potasio 10.881

Cloruro 3.582

Magnesio 9.698

Creatinina 6.721

BUN 4.765

Cloro 3.731

Hemograma 14.320

Cirugía 

Derechos de sala hemodinámica 192.637 ISS 2001

Honorario electrofisiólogo 297.180 ISS 2001

Honorario anestesiólogo 224.640 ISS 2001

Solución cloruro de sodio al 0,9% 1.397 SISMED

Jeringa 10/20 ml (4 unidades) 1.200

Páginas web de 
algunas tiendas 
médicas de 
Colombia 

Seda 0/2 (2 unidades) 9.160

Monocryl 15.400

Vicryl 10.700
Cuchillas para bisturí No. 11/21 (2 
unidades) 1.200

Catéter bioseguro introcan No. 20 1.386

Apósito primapore 3.000

Aguja desechable No. 18/21 (3 unidades) 9.000

Electrodo monitor 3M (13 unidades) 32.500

Guantes estériles (7 unidades) 6.300

Medicamentos Keflin (2 ampollas de 1 gramo) 500 SISMED

 Total  $ 883.803 

De igual forma, los costos de la posterior recuperación al implante del CDI, en caso de que no haya 
muerte operatoria ni otra complicación inicial relacionada con el implante, se presentan en la tabla 4. 
Se incluyeron los recursos relacionados con un día de hospitalización, algunas imágenes diagnósticas 
necesarias para verificar el funcionamiento del dispositivo, medicamentos para el manejo del dolor 
luego de la intervención  y una consulta de revisión con especialista en electrofisiología.

Evaluaciones económicas
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Tabla 4. Costos de la recuperación luego del implante del CDI

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Hospitalización 
Hospitalización en piso 114.088

ISS 2001
Consulta cardiología 26.052

Imágenes diagnósticas
Radiografía de Tórax 26.858

ISS 2001
Electrocardiograma 17.726

Medicamentos

Dipirona (1 ampolla de 1 ml) 1.061

SISMED
Solución salina (1 bolsa de 500ml) 44
Acetaminofén (2 tabletas de 500mg) 13
Keflin (1 ampolla de un gramo) 250

Revisión Consulta electrofisiólogo 16.263 ISS 2001
 Total  $ 202.354 

Los costos asociados al manejo medico óptimo anual (Tabla 5) incluyen, en primer lugar, la revisión por 
electrofisiología (dos citas al año) y por cardiología (cuatro citas al año); en segundo lugar, la administración 
de un IECA o un ARA II, un betabloqueador y un diurético; en tercer lugar, la realización de exámenes de 
laboratorio (hemograma, creatinina, potasio y BUN) cuatro veces al año; y en cuarto lugar la realización de 
dos electrocardiogramas al año. Estos cuatro componentes básicos del manejo médico óptimo, así como 
las indicaciones básicas sobre número de procedimientos y dosis incluidos, son consistentes con un trabajo 
publicado para Colombia que tuvo como objetivo determinar los costos de la FC con base en información de dos 
hospitales de Bogotá (42).

Como los medicamentos de un mismo grupo terapéutico tienen dosis distintas, se promediaron las diferentes 
dosis diarias de cada presentación, para encontrar una dosis promedio anual expresada en miligramos, que 
finalmente, se multiplicó por el precio ponderado por miligramo obtenido a partir la información registrada en el 
SISMED (Anexo 9. Apéndice 2.3 Dosis promedio anual de diferentes medicamentos incluidos en la TFO y 2.4 
Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos en la TFO).

Tabla 5. Costos anuales de la TFO

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Revisión 
Consulta electrofisiología 32.526

ISS 2001
Consulta cardiología 104.208

Medicamentos 
IECA/ARAII 419.540

SISMEDBetabloqueador 90.660
Diurético 15.800

Exámenes de laboratorio

Hemograma 57.278

ISS 2001
Creatinina 26.884
Potasio 43.524
BUN 19.058

Imágenes diagnósticas Electrocardiograma 35.451 ISS 2001
 Total $ 844.929
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Para calcular los costos relacionados con la atención de la infección mayor del dispositivo se incluyeron 
recursos relacionados con la atención por urgencias especializadas, el tratamiento con antibióticos, la 
revisión por electrofisiología, la remoción de los electrodos del dispositivo, un nuevo CDI (lo cual incluye 
su precio y los costos de la cirugía de implante y la recuperación). En el análisis de sensibilidad se 
planteó un escenario tomando en cuenta la infección menor, que no requiere remoción del electrodo, 
ni el reemplazo del CDI (incluyendo la cirugía de implante y recuperación). Para los costos de ruptura 
y desplazamiento del electrodo se incluyeron la atención por urgencias especializadas, la consulta con 
electrofisiólogo y el procedimiento de reposición del electrodo (que incluye una cirugía y recuperación). 
Los costos de la infección mayor y de la ruptura y desplazamiento se presentan en la tabla 6. El costo 
total de la infección mayor incluido en el modelo es la suma de los recursos presentados en las tablas 
2, 3, 4 y 6, mientras que el de ruptura o desplazamiento es la suma de los recursos de las tablas 3, 4 
y 6.

Tabla 6. Costos de las complicaciones del CDI

Complicación Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente 

Infección 
mayor

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 horas por 7 días) 86.045 SISMED

Cirugía Remoción/Reposición del electrodo 514.423 ISS 2001

Total $ 640.378

Infección 
menor

Consulta Urgencias medicina general 16.153 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 horas por 7 días) 86.045 SISMED

Total $ 118.460

Ruptura o des-
plazamiento 
del dispositivo

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Reposición del electrodo 514.423 SISMED

Total $ 554.333

Finalmente, en la tabla 7 se presentan las distribuciones uniformes utilizadas en el modelo de decisiones respecto 
a cada una de las variables descritas anteriormente. El valor promedio corresponde a los totales reportados en 
las tablas anteriores, que se construyeron con las tarifas del ISS 2001 con un ajuste del 30% y el precio promedio 
ponderado del SISMED. El mínimo corresponde a las tarifas ISS 2001 con un ajuste del 25% y con el precio 
mínimo ponderado del SISMED. El máximo se construyó con la tarifa ISS 2001 más ajuste del 48% y con el 
precio máximo ponderado del SISMED. 

Evaluaciones económicas
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Tabla 7. Distribución de los costos considerados en el modelo de decisiones

Mínimo Promedio Máximo

CDI $ 19.300.000 $ 21.425.000 $ 23.000.000

Procedimiento de implante del CDI $ 853.250 $ 883.803 $ 996.945

Recuperación luego del implante del CDI $ 194.306 $ 202.354 $ 232.567

TFO anual $ 867.838 $ 844.929 $ 1.374.592

Infección menor asociado al CDI $ 69.237 $ 118.460 $ 201.302

Infección mayor asociada al CDI $ 571.081 $ 640.378 $ 795.485

Ruptura o desplazamiento del CDI $ 533.013 $ 554.333 $ 631.087

Medición de la relación entre costos y beneficios: La forma más común para medir la relación entre 
costos y beneficios en casos de no dominancia es mediante la Relación Incremental de Costo 
Efectividad (RICE), dada por la siguiente expresión:

Donde el numerador representa el costo incremental de la alternativa i comparada con una alternativa 
j y el denominador la efectividad incremental en la unidad seleccionada. Esta razón indica el costo 
adicional por cada unidad adicional de ganancia en efectividad.

La RICE se calcula fácilmente cuando se evalúan dos alternativas, y se compara con un umbral de 
costo efectividad (λ), que representa el costo de oportunidad de un decisor con un presupuesto fijo, 
de desplazar otros programas y servicios de salud con el fin de liberar los recursos necesarios para 
financiar la nueva tecnología. Una nueva intervención se considera costo efectiva si los beneficios 
en salud de la nueva intervención son mayores que los beneficios perdidos como consecuencia del 
desplazamiento de otras intervenciones, o en otras palabras, si la RICE<λ (43).

La definición de λ es un tema controversial, sobre todo en países de bajo y medio ingreso, en donde 
aún no se tiene una regla clara. Sin embargo, su definición explícita es necesaria para promover la 
toma de decisiones en salud de manera consistente e informada (44). Entre los diferentes métodos 
para definir el umbral, se ha extendido un enfoque de capital humano, a partir de la recomendación de 
la OMS (45), la cual indica considerar una tecnología como “muy costo efectiva” si su RICE es menor 
a una vez el PIB per cápita del país, y como “costo efectiva” si es menor a tres veces el PIB per cápita. 
Siguiendo esta recomendación, en Colombia para el año 2013 se tendría un umbral $15.008.793 (PIB 
per cápita) para tecnologías “muy costo efectivas”, y de $45.026.378 (3 veces el PIB per cápita) para 
alternativas “costo efectivas”4.

4  PIB per cápita del 2013 a precios corrientes extraído de los datos disponibles en la página web del Banco de la República de Colombia. 
Al momento de realizar la investigación, el 2013 era el último año en que el banco había publicado información sobre el PIB per cápita.
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Análisis de sensibilidad: Con el fin de tener en cuenta la incertidumbre en el modelo se realizaron 
análisis determinísticos de una vía considerando escenarios en donde se modificaban las variables 
que generaban mayor incertidumbre en el resultado. Se realizó además análisis de subgrupos para 
cuantificar diferencias entre pacientes con cardiomiopatía isquémica y no isquémica, con el fin de dar 
respuesta a las dos preguntas económicas que se abordan en esta evaluación. 

También se realizó un análisis de umbral con el fin de identificar como tendrían que modificarse algunos 
parámetros para que el resultado fuese distinto al del caso base. Finalmente se realizó análisis de 
sensibilidad probabilístico, a través simulaciones Monte Carlo, con el fin de modelar la incertidumbre 
conjunta asociada a las variables incluidas en el modelo. Los resultados se presentan mediante un 
gráfico de dispersión y una curva de aceptabilidad.

Resultados
Análisis para isquémicos y no isquémicos
En el caso base, considerando de manera conjunta a los pacientes isquémicos y no isquémicos, y 
para un horizonte temporal de 10 años, el CDI aunque representa un costo adicional de $29.735.579 
en comparación con la TFO, reporta una efectividad adicional de 0,7596 AVAC, por lo que la RICE 
se encuentra en un valor de $39.144.850 por AVAC ganado, resultado que permitiría concluir que es 
una alternativa costo efectiva para el sistema de salud colombiano, pues no sobrepasa el valor de 
$45.026.378, equivalente a tres veces el PIB per cápita (Tabla 8).

Tabla 8. Costos y efectividad incrementales para CDI vs. TFO

Estrategia Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO $ 3.490.626 2,6056
TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.579 3,3653 0,7596 $ 39.144.850

Pese a lo anterior, este resultado es sensible ante cambios en el horizonte temporal empleado, ya que 
a uno o cinco años el CDI no sería costo efectivo, mientras que en el análisis a 20 años y considerando 
el horizonte vital de la cohorte, sí lo sería (Tabla 9).

Tabla 9. Análisis de sensibilidad sobre el horizonte temporal

Estrategia Horizonte 
temporal

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO
Vital

$ 3.537.527 2,6388
TFO + CDI $ 33.884.718 $ 30.347.192 3,5288 0,8900 $ 34.099.314
TFO

20 años
$ 3.537.011 2,6385

TFO + CDI $ 33.861.985 $ 30.324.974 3,5225 0,8840 $ 34.303.099
TFO

5 años
$ 3.188.639 2,3859

TFO + CDI $ 31.122.003 $ 27.933.364 2,8445 0,4585 $ 60.916.998
TFO

1 año
$ 1.889.986 1,4215

TFO + CDI $ 24.262.581 $ 22.372.595 1,4780 0,0565 $ 395.780.293
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Los datos de supervivencia de la cohorte hipotética considerada se presentan en la figura 3. Se puede 
ver como a 10 años un 9,3% de los pacientes a los que se implanta el CDI continúan vivos, mientras 
este valor es de 2,8% para quien solo han sido tratados con la TFO. Estos resultados son consistentes 
con las tasas de mortalidad esperadas para la población abordada y con los datos empleados en el 
modelo. Las tasas de mortalidad de la cohorte simulada son mayores que las de los pacientes en 
los ensayos clínicos, lo cual es de esperarse, pues en los ensayos se emplean poblaciones más 
seleccionadas que pueden distar de lo que se observa en el ámbito clínico real y que en general 
cuentan con expectativa de vida mayor (y por lo tanto con tasas más bajas de mortalidad) al tratarse 
de estudios conducidos en países desarrollados.

Figura 3. Supervivencia a 10 años de la cohorte hipotética

Considerando un tiempo mayor de reemplazo del dispositivo, de cada 7 años en comparación con 5 
años del caso base, la RICE disminuye pasando a $35.245.057 (Tabla 10). Este análisis es importante 
pues dada la constante mejora tecnológica de estos dispositivos es posible que en muchos casos el 
tiempo de reemplazo sea mayor a los 5 años.

Tabla 10. Análisis de sensibilidad sobre el reemplazo del CDI

Estrategia Tiempo de 
reemplazo

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO
Cada 5 años

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.579 3,3653 0,7596 $ 39.144.850

TFO
Cada 7 años

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 30.263.807 $ 26.773.181 3,3653 0,7596 $ 35.245.057

En la Tabla 11 se presentan los resultados de los análisis de sensibilidad sobre las tasas de descuento 
de costos y de efectividad de acuerdo a la recomendación de la guía metodológica. Se observa que 
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aunque los resultados no se modifican sustancialmente, cuando la tasa de descuento para los datos 
de efectividad toma un valor máximo del 6% la RICE se encuentra casi en el límite del umbral de 
$45.026.378.

Tabla 11. Análisis de sensibilidad sobre las tasas de descuento

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TFO Descuento 
efectividad: 0

Guía 
Metodológica 

$ 3.490.626 2,7953

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.579 3,6994 0,9041 $ 32.888.905

TFO Descuento 
efectividad: 

0,06

Guía 
Metodológica

$ 3.490.626 2,4900

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.579 3,1663 0,6762 $ 43.972.618

TFO Descuento 
costos: 0

Guía 
Metodológica

$ 3.709.142 2,6056

TFO + CDI $ 34.837.829 $ 31.128.687 3,3653 0,7596 $ 40.978.781

TFO Descuento 
costos: 0,05

Guía 
Metodológica

$ 3.363.160 2,6056

TFO + CDI $ 32.326.724 $ 28.963.564 3,3653 0,7596 $ 38.128.546

Los datos de las ponderaciones de utilidad se modificaron según los datos registrados en las 
evaluaciones económicas previas y de los ensayos del CARE-HF y del EPHESUS para pacientes 
NYHA II y III.  Se encuentra una RICE más elevada para pacientes NYHA II y III, debido a que tienen 
una ponderación de utilidad menor, y en algunos escenarios el CDI no sería costo efectivo a un umbral 
de $45.026.378, mientras que en otros sería ligeramente menor este valor (Tabla 12). Empleando la 
ponderación de utilidad de las evaluaciones económicas previas, que es mejor que la empleada en 
el caso base, la RICE mejora un poco con respecto a la obtenida en el caso base para un horizonte 
temporal de 10 años.

Tabla 12. Análisis de sensibilidad sobre diferentes ponderaciones de utilidad

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente Efectividad Costo 
incremental

Efectividad 
incremental RICE

TFO
Utilidad: 0,88

Evaluaciones 
económicas 
previas

$ 3.490.626 2,7137

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.579 3,4979 0,7842 $ 37.919.061

TFO
Utilidad: 0,72

Pa cientes 
NYHA II del 
CARE-HF

$ 3.490.626 2,2203

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.578 2,8923 0,6720 $ 44.246.102

TFO
Utilidad: 0,59

Pacientes 
NYHA III del 
CARE HF

$ 3.490.626 1,8194

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.578 2,4003 0,5809 $ 51.185.345

TFO Utilidad: 
0,771

Pacientes 
NYHA II del 
EPHESUS

$ 3.490.626 2,3775

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.578 3,0853 0,7078 $ 42.011.689

TFO Utilidad: 
0,673

Pacientes 
NYHA III del 
EPHESUS

$ 3.490.626 2,0753

TFO + CDI $ 33.226.205 $ 29.735.578 2,7145 0,6391 $ 46.526.559
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Debido a la alta incertidumbre de los análisis de sensibilidad anteriores, se realizó un análisis de 
umbral alrededor de la ponderación de utilidad para el estadio bien. Aunque se reconoce que este 
tipo de análisis requiere una definición explícita de un umbral, y que en Colombia esta variable no se 
conoce con precisión, este enfoque aporta información respecto a las diferencias mínimas que tendría 
que tener una variable específica para cambiar una decisión de costo efectividad. Así, en la figura 4 se 
observa como para valores iguales o superiores a 0.70 el CDI sería una alternativa costo-efectiva. Este 
es un valor plausible ya que se encuentra dentro del rango de ponderaciones de utilidad reportado en 
la literatura.

Figura 4. Análisis de sensibilidad sobre la ponderación de utilidad para el estadio bien

También se realizaron análisis de sensibilidad para distintos escenarios de efectividad, encontrándose 
que en la mayoría de ellos el CDI continúa siendo costo efectivo (Tabla 13). Al utilizar los datos obtenidos 
a partir de los ensayos clínicos y reportados en la revisión de Ezekowitz (10), específicamente cuando 
se modifica el RR de 0,73 (caso base correspondiente al meta-análisis de Theuns (9) a 0,81 para la 
muerte por todas las causas se observa que CDI deja de ser costo efectivo. De igual forma, al modificar 
el RR de 0,73 a 0,82 para la muerte por todas las causas, es decir, empleando el RR correspondiente al 
intervalo superior reportado en Theuns (9) también se concluye que el CDI deja de ser costo efectivo. 

También se observa que al modificar la probabilidad de muerte súbita (correspondiente a un RR de 
0,5) con respecto a la empleada en el caso base (RR de 0,4), la RICE aumenta considerablemente y 
se ubica muy cerca del valor umbral. Aunque en este caso el CDI sigue siendo costo efectivo. 
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Tabla 13. Análisis de sensibilidad para distintos escenarios de efectividad

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TFO Muerte 
operatoria: 
0,017 

Ezekowitz, 
2008

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 33.031.261 $ 29.540.635 3,3080 0,7023 $ 42.060.346

TFO Mortalidad 
total con el 
CDI: RR de 
0,81 

Ezekowitz, 
2008, datos 
de los ECAs

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 32.008.300 $ 28.517.674 3,1393 0,5336 $ 53.439.555

TFO Mortalidad 
total con el 
CDI: RR de 
0,54

Ezekowitz, 
2008, datos 
de los obser-
vacionales

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 36.914.719 $ 33.424.093 4,0160 1,4104 $ 23.698.520

TFO Muerte 
cardíaca no 
súbita: 0,075

ECAs 
incluidos en 
Theuns, 2010

$ 4.321.212 3,2177

TFO + CDI $ 36.770.939 $ 32.449.727 4,0113 0,7935 $ 40.892.892

TFO Probabilidad 
de compli-
caciones: 
0,0288

Ezekowitz, 
2008, datos 
de los ECAs

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 32.529.278 $ 29.038.652 3,3218 0,7162 $ 40.547.247

TFO Probabilidad 
de muerte 
súbita: RR de 
0,32

Intervalo 
inferior RR de 
Theuns, 2010

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 33.729.736 $ 30.239.111 3,4568 0,8512 $ 35.525.488

TFO Probabilidad 
de muerte 
súbita: RR de 
0,5

Intervalo 
superior RR 
de Theuns, 
2010

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 32.619.950 $ 29.129.324 3,2536 0,6480 $ 44.953.708

TFO Probabilidad 
de muerte 
total: RR de 
0,64

Intervalo 
inferior RR de 
Theuns, 2010

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 34.818.399 $ 31.327.773 3,6516 1,0459 $ 29.951.867

TFO Probabilidad 
de muerte 
total: RR de 
0,82

Intervalo 
superior RR 
de Theuns, 
2010

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 31.848.059 $ 28.357.433 3,1090 0,5034 $ 56.333.823

Como la probabilidad de muerte por todas las causas también resultó ser una variable de gran incidencia 
en el resultado obtenido, se realizó un análisis de umbral con el fin de determinar el valor críticos de 
esta variable a partir del cual introduce incertidumbre a las decisiones. Considerando la RICE del caso 
base a 10 años, para que el CDI deje de ser costo efectivo, la probabilidad de muerte por todas las 
causas para los pacientes que reciben el CDI debe pasar del 0,207 (caso base) al 0,218, es decir, que 
para un RR de 0,76 la decisión cambiaría (Figura 5). 

Evaluaciones económicas
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Figura 5. Análisis de sensibilidad sobre la probabilidad de muerte por todas las causas

Finalmente, se consideran modificaciones en los costos en la Tabla 14. En todos los análisis el CDI 
continua siendo costo efectivo, aunque debe decirse que cuando se emplea el precio máximo recibido 
en las cotizaciones, así como el precio del dispositivo bicameral, la RICE aumenta ubicándose más 
cerca del umbral de $45.026.378. 

Tabla 14. Análisis de sensibilidad de escenarios de costos

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TFO Precio CDI: 
unicameral

Cotizaciones 
recibidas

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 32.320.270 $ 28.829.644 3,3653 0,7596 $ 37.952.249

TFO Precio CDI: 
bicameral

Cotizaciones 
recibidas 

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 35.620.462 $ 32.129.836 3,3653 0,7596 $ 42.296.725

TFO
Precio min Cotizaciones 

recibidas
$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 31.220.206 $ 27.729.580 3,3653 0,7596 $ 36.504.090

TFO
Precio máx. Cotizaciones 

recibidas
$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 36.008.719 $ 32.518.094 3,3653 0,7596 $ 42.807.840

TFO Complicacio-
nes menores

Costos de 
la infección 
menor

$ 3.490.626 2,6056

TFO + CDI $ 32.348.096 $ 28.857.470 3,3902 0,7845 $ 36.783.099

Aunque en los análisis de sensibilidad univariados modificando los costos no se modifica la conclusión, 
se llevó a cabo un análisis adicional sobre el precio del CDI, considerando que puede dar información 
importante sobre los valores máximos y mínimos que podría tomar el CDI con el fin de ayudar a la 
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toma de  decisiones y a la definición de políticas regulatorias en el país. Se observa como el precio 
del dispositivo es una variable tiene gran impacto en el resultado pues si este se sitúa en niveles 
superiores a los $24.302.176 el implante del CDI no sería una alternativa costo efectiva (Figura 6). 

Figura 6. Análisis de sensibilidad sobre el precio del CDI en un horizonte de 10 años

Si se considera un horizonte temporal de 5 años, en el cual la RICE del caso base es mucho más 
elevada que para 10 años, el CDI sería costo efectivo si su precio es menor a $14.941.889 (Figura 7).

Figura 7. Análisis de sensibilidad: precio del dispositivo con un horizonte temporal de 5 años
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Finalmente, los resultados de las 10.000 simulaciones de Monte Carlo llevadas a cabo para realizar el 
análisis probabilístico se presentan en el gráfico de dispersión de la figura 8. En este se evidencia que 
existe una mayor dispersión de las simulaciones en el eje de la efectividad, lo que indica que existe 
mayor incertidumbre alrededor de las variables de mortalidad y las ponderaciones de utilidad. 

Figura 8. Gráfico de dispersión
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La curva de aceptabilidad presentada en la figura 9 representa la incertidumbre conjunta asociada 
a la decisión en el caso base. En esta se puede observar que para un umbral de $39.600.000, la 
probabilidad de que el CDI sea costo efectivo es del 52,1%, la cual aumenta en aproximadamente un 
30% en un rango de $7.200.000, ya que para un umbral de $46.800.000 esta probabilidad sube al 80%. 
Para una disposición a pagar de 3 veces el PIB per cápita ($45.000.00) la probabilidad de que el CDI 
sea costo efectivo es del 75,6%.  

Figura 9. Curva de aceptabilidad 
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Análisis de subgrupos
A partir del caso base definido para un horizonte temporal de 10 años se encontraron los siguientes 
resultados en el análisis de subgrupos: para los pacientes isquémicos el CDI en comparación con 
la TFO cuesta $30.732.374 adicionales y genera un incremento de 0,9420 AVAC, lo que resulta en 
una RICE de $ 32.623.236 por AVAC. Por su parte, en el grupo de los no isquémicos la diferencia en 
costos es de $32.653.550 y en efectividad de 0,7343 AVAC, reportando una RICE de $44.470.823. 
Nuevamente, tomando un umbral de $45.026.378, el CDI es costo efectivo para pacientes isquémicos, 
mientras que para los pacientes no isquémico la RICE se encuentra ligeramente por debajo de dicho 
valor (Tabla 15).

Tabla 15. Análisis de subgrupos: pacientes isquémicos y no isquémicos

Estrategia Subgrupo Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO
Isquémicos 

$ 3.486.888 2,6029

TFO + CDI $ 34.219.262 $ 30.732.374 3,5449 0,9420 $ 32.623.236

TFO
No isquémicos 

$ 4.453.474 3,3146

TFO + CDI $ 37.107.024 $ 32.653.550 4,0488 0,7343 $ 44.470.823

El GDG consideró adecuada la realización de este análisis, pu  érminos clínicos puede haber un efecto 
diferenciado entre estas poblaciones que cuentan con características basales distintas. En el caso 
del análisis de los pacientes isquémicos, se emplearon los datos de mortalidad por todas las causas 
reportados en Theuns (9) (correspondiente a un RR de 0,67), mientras que el resto de las variables se 
mantuvieron iguales a las empleadas en el caso base. Para los pacientes no isquémicos se empleó un 
RR de 0,74.

Debido a que la RICE para el subgrupo de los pacientes no isquémicos se encuentra muy cercana 
al umbral, se consideró un análisis de sensibilidad modificando el precio del CDI. En este escenario 
se evidencia que cuando se emplea el dispositivo unicameral (el menos costoso), el implante del CDI 
sería costo efectivo. Lo contrario ocurre cuando se emplea el dispositivo bicameral (el más costoso) 
(Tabla 16).

Tabla 16. Análisis de sensibilidad: tipo de dispositivo en pacientes no isquémicos

Estrategia Dispositivo Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO
Bicameral  

$ 4.453.474 3,3146

TFO + CDI $ 39.744.426 $ 35.290.952 4,0488 0,7343 $ 48.062.696

TFO
Unicameral 

$ 4.453.474 3,3146

TFO + CDI $ 36.109.089 $ 31.655.615 4,0488 0,7343 $ 43.111.736

Evaluaciones económicas
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Finalmente, el GDG consideró importante realizar el análisis para un subgrupo de pacientes seleccionado 
a partir de los datos del MADIT (23) y del MUSTT (34). La población de estos estudios fueron pacientes 
con resultado positivo de un estudio electrofisiológico, es decir, son pacientes que son llevados a sala 
de hemodinamia para  estimular el corazón por medio de un catéter, lo cual permite ver si el paciente 
presenta o no arritmias. La revisión de la evidencia sugiere que este subgrupo obtiene mayor beneficio 
del implante del CDI, pues se trata de una población con FC sintomática, en clase funcional NYHA II o 
mayor, FE menor a 35%, con un episodio de taquicardia ventricular no sostenida después de 48 horas 
del evento isquémico inicial y una taquicardia ventricular inducible en el estudio electrofisiológico. 

Para la realización de este análisis se emplearon los datos del caso base, con excepción de la muerte 
por todas las causas y la muerte súbita que se presentan en la Tabla 17. No se consideró necesario 
modificar la estructura de costos empleada en el caso base, pues el estudio electrofisiológico no 
implica un costo adicional que deba modelarse porque dicho estudio se realizaría a todos los pacientes, 
independientemente de si continúan o no por la rama de CDI. 

Tabla 17. Probabilidades de transición empleadas en el subgrupo de pacientes
con un resultado electrofisiológico positivo

Alternativa Variable Valor (Parámetro usado para 
las distribuciones) Fuente

CDI
Muerte por todas las causas 0,195 (α=50; β=206)

Ensayos MADIT I y MUST
Muerte súbita 0,058 (α=15; β=241)

TFO
Muerte por todas las causas 0,433 (α=197; β=257)

Muerte súbita 0,226 (α=103; β=351)

Para esta población, a un horizonte temporal de 10 años y considerando el precio del CDI promedio 
del caso base,  se evidencia una RICE de $18.823.644 por AVAC. Este resultado es muy favorable 
comparado con los análisis anteriores, y se debe a que esta población es la que más puede verse 
beneficiada del CDI en términos de reducción de mortalidad por todas las causas y por muerte súbita 
(Tabla 18).

Tabla 18. Análisis de subgrupos: pacientes con un resultado electrofisiológico positivo

Estrategia Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TFO $ 2.429.246 1,8206

TFO + CDI $ 33.938.545 $ 31.509.299 3,4945 1,6739 $ 18.823.644
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Conclusiones
El CDI es una alternativa costo efectiva a 10 años para pacientes con FC, FE menor al 35%, DSVI y 
clase funcional NYHA II-III, considerando tanto a los pacientes isquémicos como a los no isquémicos 
de manera conjunta. Debe decirse que para horizontes temporales menores, de uno y cinco años, el 
CDI no sería costo efectivo. Es posible que las diferencias en el resultado de la RICE entre un horizonte 
de base de 10 años y uno de 5 años o menos se deba a que en el modelo la cohorte hipotética 
fallece mucho más rápido en la rama de TFO en comparación con la rama de CDI. Lo anterior podría 
explicarse por los datos de efectividad empleados que combinan información de los ensayos clínicos, 
pero también datos de mortalidad de población colombiana. 

En muchos de los análisis de sensibilidad determinísticos realizados, y considerando un horizonte 
temporal de 10 años, el CDI resulta ser costo efectivo para el sistema de salud colombiano, sin 
embargo el resultado es altamente sensible a cambios en la probabilidad de muerte por todas las 
causas. En el análisis de sensibilidad se evidencia como la mayor fuente de incertidumbre se presenta 
en la información de efectividad, es decir, en las probabilidades de muerte y en las ponderaciones de 
utilidad. 

La decisión también depende en gran medida de lo que el tomador de decisiones asuma como umbral, 
pues los resultados del caso base también son bastante sensibles a su elección: aumentos en la 
disposición a pagar en poco más de $7.000.000 hacen que la probabilidad de que CDI sea costo 
efectiva aumente en un 30%. Considerando disposiciones a pagar muy cercanas a tres veces el PIB 
per cápita puede decirse que la probabilidad de que el CDI sea costo efectivo es del 75,4%.

Los análisis por subgrupos permiten concluir que el CDI es una alternativa costo efectiva para pacientes 
con cardiomiopatía isquémica, y para pacientes con un resultado positivo en estudio electrofisiológico. 
En especial en este último grupo de pacientes la costo efectividad del CDI en comparación con la 
TFO es sobresaliente debido a que esta población es la que más puede verse beneficiada del CDI en 
términos de reducción de mortalidad por todas las causas y por muerte súbita.

La costo efectividad del CDI en comparación con la TFO para los pacientes no isquémicos es muy 
sensible ante cambios en el precio del CDI, al horizonte temporal elegido y a la disposición a pagar 
del tomador de decisiones. Considerando un umbral de tres veces el PIB per cápita, el CDI sería costo 
efectivo si se emplea el dispositivo unicameral, pero no lo sería si se usa el bicameral. Debido a la gran 
incertidumbre asociada a la toma de decisiones en este subgrupo tal vez sea necesario realizar más 
investigación clínica al respecto o tomar en consideración los análisis de sensibilidad realizados y la 
particularidad de cada paciente con esta condición de salud. 

Este trabajo aporta importantes elementos no antes abordados en la literatura publicada para el caso 
colombiano, y más aún para los países en desarrollo, pues mientras las evaluaciones económicas para 
este tipo de dispositivos identificadas para los países desarrollados son 10, en el caso de los países en 
desarrollo solo se encuentran disponibles dos, correspondientes al caso de Brasil.

Este trabajo también enfrenta algunas limitaciones. La principal limitación relacionada con los datos 
de efectividad radica en que no fue posible encontrar todos los datos del modelo del caso base para 
pacientes isquémicos y no isquémicos de manera diferenciada, por lo que en el análisis de subgrupos 
algunas probabilidades se asumieron iguales; específicamente, las relacionadas con las complicaciones 
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del CDI. Sin embargo, los resultados no fueron muy sensibles a estos parámetros, mientras que si lo 
fueron para la mortalidad por todas las causas, para las cuales sí se obtuvieron datos diferenciados. 

Sobre este punto de la efectividad, debe decirse una de las limitaciones más importantes es la 
heterogeneidad en la población incluida en los ensayos clínicos realizados. Aunque debe decirse que 
muchos de estas diferencias entre las poblaciones de dichos estudios no comprometen de manera 
considerable los resultados obtenidos en este análisis. Es el caso de características como alteraciones 
de la conducción, episodios de arritmias, o que estuvieran recibiendo tratamiento farmacológico.

Otra limitación que debe mencionarse es la imposibilidad de ajustar los datos de mortalidad del DANE 
para el grupo específico de pacientes para los que se realiza esta evaluación, pues la información 
disponible solo permite trabajar con la mortalidad por muerte cardíaca sin que se pueda establecer de 
manera más precisa la causa de dicha  muerte cardíaca.

Adicionalmente, la falta de estimaciones de ponderaciones de utilidad para el medio colombiano 
también se perfila como una limitación importante, en la medida en que los resultados podrían variar si 
se observara que la población colombiana tiene otras valoraciones de los estados de salud incluidos 
en el modelo de Markov. La estimación de valores de utilidad válidos para el medio local, es un trabajo 
de investigación que podría darle mayor robustez a los análisis de costo utilidad, no solo al que acá 
se presenta, sino a todos los trabajos de este tipo realizados para el país, pues los AVAC construidos 
corresponderían a la población colombiana.

En el caso de los costos una limitación para mencionar radica en que los datos del precio del CDI se 
obtuvieron de dos de las cuatro compañías que fabrican y ofrecen el dispositivo a través de cotización 
directa, debido a que no hay registros institucionales que permitan constatar si solamente estas 
empresas son las que efectivamente lo comercializan y lo más importante, no es posible encontrar 
información sistemática de los precios que efectivamente pagan los prestadores y aseguradores con 
el fin de establecer si existe algunas diferencias de contratación o márgenes de intermediación que 
puedan alejar los precios que efectivamente se pagan de los precios de mercado. Los recobros a los 
cuales se tuvieron acceso y que no fueron incluidos en el análisis pudieran no reflejar el precio real del 
dispositivo. 

Suponer que los costos de reemplazo de cada cinco años solo incluyen los asociados al dispositivo, 
excluyendo los costos de los electrodos y demás complementos, puede ser una limitación, pues es 
posible que en algunos casos sí sea necesario hacer el cambio de dichos electrodos bien sea porque 
estos ya no se encuentran en buen estado o porque surgió alguna complicación en el procedimiento, 
de manera que sea necesario reemplazarlos. Pese a lo anterior, no es posible identificar datos para 
Colombia que permitan establecer un porcentaje de los reemplazos que requieren el cambio de los 
electrodos y demás complementos. 

Otra posible limitación la representa el costo de la TFO, pues en el caso base se emplean los promedios 
ponderados por molécula de un grupo importante de medicamentos. Para los medicamentos del sistema 
renina angiotensina aldosterona, por ejemplo, se emplea en el caso base el promedio ponderado 
que incluye a los ARA II y también a los IECAS, sin embargo los primeros solo están indicados en 
los pacientes que no toleran los primeros. Dado que no hay información que permita establecer la 
proporción de los pacientes que usan de uno u otro grupo de medicamentos con el fin de establecer un 
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caso base más acorde con la realidad colombiana, ni tampoco es posible saber si efectivamente todos 
los que usan un ARA II lo hacen por la no tolerancia del IECA, o simplemente les fue recetado desde 
el inicio del tratamiento farmacológico, el GDG consideró que la mejor forma de presentar este costo 
era teniendo en cuenta ambos grupos de medicamentos. Debe decirse que esta no es una limitación 
seria, pues si bien se observan diferencias entre el precio por miligramo de los ARA II en comparación 
con los IECAS como se muestra en el Anexo 9. Apéndice 1.5 Dosis promedio anual de diferentes 
medicamentos incluidos en la TFO y 1.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos 
en la TFO, el costo de la TFO usando los medicamentos más costosos (ARA II) se incrementaría en 
poco más de $600.000 pesos por año, lo que no representaría grandes cambios en el resultado del 
modelo, puesto que hay costos mucho más elevados, como el precio del CDI que ante modificaciones 
pequeñas sí afectarían los resultados. 
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2. Evaluación económica de levosimendán comparado con dobutamina o 
milrinona para pacientes con Falla Cardiaca Aguda que requieran un soporte 
Inotrópico en Colombia

Resumen 
Objetivo: determinar, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano, la relación de costo 
efectividad del uso del levosimendán en comparación dobutamina en pacientes con FCA que requieran 
un soporte inotrópico. 

Metodología: se construyó un árbol de decisiones para el corto plazo, que incluía costos y efectividad 
del levosimendán comparado con la dobutamina, en un horizonte de base de 6 meses en el caso base. 
Las probabilidades de transición se extraídas de los estudios identificados en la revisión sistemática 
desarrollada por el GDG para las preguntas clínicas. Como desenlace en salud se consideraron los 
AVG por cada estrategia. La valoración de los recursos se realizó mediante el manual tarifario ISS 
2001 y la base de datos del SISMED 2013. Se realizaron análisis de sensibilidad probabilísticos y 
determinísticos. 

Resultados: en el caso base y considerando un horizonte temporal de 6 meses, el levosimendán en 
comparación con la dobutamina reporta unos costos y una efectividad adicional de $1.724.343 y 0,0182 
AVG, respectivamente, con una RICE de $94.692.842 por AVG. Tomando como referencia un umbral 
de tres veces el PIB per cápita del año 2013, podría decirse que esta no es una estrategia costo efectiva 
para el sistema de salud colombiano. No obstante, el resultado es sensible al cambio en el RR del 
levosimendán respecto a la dobutamina. Los análisis de umbral sugieren que para que levosimendán 
sea costo efectivo su precio debe ubicarse en niveles inferiores a $827.703 por ampolla, lo que implica 
que debería estar incluso por debajo del precio regulado por el Ministerio de Salud y Protección Social. 
Para que la dobutamina deje de ser costo efectiva su precio debe exhibir incrementos considerables. 
Para una disposición a pagar de 3 veces el PIB per cápita la probabilidad de que la dobutamina sea 
costo efectiva es del 95,8%, mientras que la probabilidad del levosimendán es de solo el 4,2%.

Conclusiones: El uso de levosimendán como terapia de soporte inotrópico a pacientes con FCA 
no es una estrategia costo efectiva para el sistema de salud colombiano cuando se la compara con 
dobutamina. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones 
basada en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad 
realizados.

Introducción
La falla cardiaca (FC) se constituye en un problema mayor de salud pública, debido a su alta prevalencia 
y su impacto en la mortalidad. Aunque la información epidemiológica es escasa en la mayoría de los 
países en desarrollo, se estima que la prevalencia de la enfermedad en población adulta se ubica entre 
el 2% y 3% (1) y tiende a aumentar con la edad. Alrededor de 23 millones de personas en el mundo 
padecen esta condición, y solo en 2009 se registraron 4,3 millones de hospitalizaciones en Estados 
Unidos por esta causa (2). A largo plazo el pronóstico de la enfermedad es peor que el asociado a la 
mayoría de los cánceres, con una mortalidad del 50% a los cinco años y del 70% a los diez (3). 
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La FC también se asocia con una alta carga financiera, consumiendo alrededor del 2% del gasto total 
en salud en países desarrollados (4). Sólo en 2003 el costo de atención de esta patología fue de 25 
billones de dólares para el sistema de salud estadounidense (4) y de 716 millones de libras para el 
servicio nacional de salud del Reino Unido en 2002 (5).

Aunque el tratamiento de la falla cardiaca aguda (FCA) es bastante amplio, el pronóstico de estos 
pacientes aún continúa siendo poco alentador (7). Una estrategia ideal de manejo en estos casos 
consiste en incrementar la contractilidad miocárdica sin incrementar el consumo de oxigeno debido a 
un aumento de la presión aórtica. 

La reducción de la contractilidad cardiaca es un componente principal en la fisiopatología de la 
insuficiencia cardiaca aguda (8). Los pacientes pueden presentar hipotensión e hipoperfusión y los 
objetivos primordiales de la terapia son el alivio rápido de los síntomas, como la disnea, mediante la 
resolución de la congestión y el mantenimiento de la perfusión tisular. En este escenario los inotrópicos, 
que aumentan la fuerza de la contracción miocárdica, pueden ser útiles como terapia de sostenimiento. 
Sin embargo, el uso de estos medicamentos es controversial porque si bien son eficaces en mejorar 
los síntomas y el estado hemodinámico, pueden llevar a desenlaces clínicos adversos (9).

Actualmente, se encuentran disponibles en Colombia solo tres inotrópicos: dobutamina, levosimendán 
y milrinona. La dobutamina induce un efecto inotrópico positivo, aumenta la frecuencia cardiaca y 
produce vasodilatación leve. El levosimendán por su parte, mejora la contractilidad del corazón sin 
aumentar la concentración intracelular de calcio e induce vasodilatación periférica por apertura de los 
canales de potasio dependientes de adenosín trifosfato en el músculo liso. Finalmente, el milrinona 
actúa inhibiendo la fosfodiesterasa 3, con lo que disminuye la degradación del adenosín monofosfato 
cíclico. Su acumulación aumenta la concentración intracitoplasmática de calcio con el subsecuente 
incremento de la contractilidad miocárdica, en el tejido vascular favorece la vasodilatación arterial (10).
Aunque en Colombia es común el uso de inotrópicos en la práctica clínica habitual, la variabilidad en 
su costo y su inadecuada utilización podrían implicar un aumento en la carga financiera del sistema de 
salud. Por tal motivo resulta imperativo para el país desarrollar una evaluación económica que permita 
determinar, bajo la luz de la evidencia, cual es la relación entre costo y beneficios de los inotrópicos 
disponibles en el país y cuál sería el segmento de la población que más se beneficiaría de ellos.

Debido a lo anterior se realiza una evaluación económica correspondiente a la siguiente pregunta:
¿Es costo efectivo la utilización de levosimendán, comparado con dobutamina o milrinona pacientes 
con FCA que requieran un soporte inotrópico, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano?

Priorización de las preguntas clínicas para realizar análisis económico
El Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) realizó el proceso de priorización de las preguntas clínicas 
para identificar las que tuvieran una mayor pertinencia económica. Para esto se calificó cada pregunta 
en alta, media o baja prioridad, siguiendo los criterios estipulados en el paso 1-E de la guía metodológica 
para la realización de evaluaciones económicas5. La priorización se realizó de forma paralela al 
desarrollo de las recomendaciones clínicas. Posteriormente, el GDG y el ente gestor e interventor del 

5  Los pasos que se mencionan a continuación siguen los lineamientos del borrador de la guía metodológica para la realización de 
evaluaciones económicas con fecha del 15 de mayo de 2013 y disponible en: http://www.fsfb.org.co/sites/default/files/Gu%C3%ADa%20
Econ%C3%B3mica%20revisi%C3%B3n%20v11-Mayo15-2013.pdf.
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proyecto, en una reunión formal, discutieron y validaron la priorización llevado a cabo (Ver Anexo 9. 
Matriz para priorización de preguntas para realización de evaluaciones económicas).

Como resultado de este proceso se tomó la decisión de realizar cinco evaluaciones económicas de novo, 
una de ellas para evaluar la costo efectividad del levosimendán, milrinona o dobutamina comparados 
entre ellos o con placebo como con el fin de disminuir la estancia hospitalaria y la mortalidad en 
pacientes con FC. La pregunta clínica de la guía que corresponde a esta evaluación es la 10.

Revisión sistemática de la literatura sobre evaluaciones económicas existentes

Metodología
Para realizar la revisión sistemática de la literatura en evaluación económica se siguieron los 
lineamientos que se exponen en el paso 3-E de la guía metodológica. La revisión se realizó en las 
preguntas que fueron calificadas con alta prioridad en el proceso de priorización. 

Para llevar a cabo la revisión sistemática se consultó la base Centre for Reviews and Dissemination 
(CRD) de la Universidad de York, la cual incluye las bases de datos Health Technology Assessment 
Database y NHS Economic Evaluation Database, además de recopilar información especializada 
en evaluación económica y reportes de evaluaciones de tecnologías de diferentes bases de datos 
como The Cochrane Library, MEDLINE, EMBASE, PSYCINFO, CINAHL y otras. Además, contiene 
resúmenes de 52 miembros de la International Network of Agencies for Health Technology Assessment 
y otras 20 organizaciones de evaluaciones de tecnología en salud alrededor del mundo. Adicional a 
la búsqueda en el CRD, se consultó en MEDLINE, EMBASE, PubMed, el portal de evidencias de la 
biblioteca virtual en salud de la organización panamericana de la salud, Scielo e ISI Web of Science. 

Una vez definidas las bases de datos se estructuró un protocolo de búsqueda para cada una de ellas 
basándose en las preguntas clínicas estructuradas en el formato PECOT, e identificando los términos 
de referencia que sirvieron para las búsquedas clínicas. Cada protocolo se construyó de acuerdo con 
las características de los motores de búsqueda, utilizando operadores booleanos, términos MesH y 
libres truncados referidos a la población y a las características de las intervenciones. Se incluyeron 
términos relacionados con evaluaciones económicas en las bases de datos no especializadas en el 
tema. Los protocolos de búsqueda se presentan en el Anexo 9. Apéndice 2.1 Protocolo de búsqueda 
para cada base de datos consultada.

Se establecieron los siguientes criterios de inclusión: 
• Que el estudio fuera una evaluación económica completa; es decir, que comparara tanto costos 

como beneficios en salud de dos o más alternativas. 

• Que considerara la población de la pregunta: pacientes con falla cardiaca aguda. No se consideró 
necesario realizar filtros adicionales por fracción de eyección, estados funcionales u otra característica 
clínica.

• Que considerara las alternativas de comparación de la pregunta clínica: levosimendán, dobutamina 
y/o milrinona, comparados entre ellos o con placebo.
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Adicionalmente se consideró la recomendación de la guía metodológica de excluir estudios que no 
realizaran un análisis incremental y uno de sensibilidad. 

No se consideró necesario realizar filtros relacionados con fecha de publicación, idioma o calidad 
de las fuentes de información utilizadas. Trabajos que no cumplieran los criterios anteriores fueron 
excluidos. El proceso de selección de los estudios se presenta mediante el flujograma propuesto por 
el grupo PRISMA (11). 

La selección de los estudios identificados fue realizada por dos investigadores de manera independiente, 
y las diferencias se solucionaron a través de consenso.

Resultados
En total, las búsquedas arrojaron 638 artículos, de los cuales se encontraron 149 duplicados, por lo que 
solo se revisaron el título y resumen de 489 textos, de los cuales se excluyeron 483 que no se referían 
a la población de las preguntas o a las alternativas de comparación contempladas. Se incluyeron para 
la lectura en texto completo 6 referencias, de las cuales 3 no cumplieron los criterios de inclusión por no 
tratarse de evaluaciones económicas completas en sentido estricto o no realizar análisis incremental 
(12-14). Por tanto solo se incluyeron 3 artículos en las síntesis de la evidencia (15-17). El flujograma 
del proceso de selección se presenta en la figura 10.

Figura 10. Flujograma del proceso de selección de los estudios
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Los trabajos de Fedele (12)  y Lucioni (13) realizan una cuantificación de los costos hospitalarios 
esperados del tratamiento de pacientes con FCA con levosimendán comparado con dobutamina. Los 
datos de duración de la hospitalización, readmisiones y estancia en UCI fueron calculados a partir 
de un estudio observacional retrospectivo en una institución de salud italiana. Aunque los autores 
discuten que levosimendán tuvo mejores resultados en mortalidad, no cuantifican un desenlace en 
salud específico y no realizan un análisis incremental, por lo que no cumplen los criterios de inclusión. 
Por otro lado, Mayen (14) no lleva a cabo un análisis de costo efectividad, sino un análisis de impacto 
presupuestal de la introducción de levosimendán comparado con dobutamina en el sistema de salud 
mexicano. Al no tener en cuenta la efectividad de las alternativas, no realiza una evaluación económica 
completa, lo que implica el no cumplimiento de los criterios de inclusión. 

Las tres referencias incluidas en la síntesis de la evidencia son evaluaciones económicas anidadas 
en ensayos clínicos aleatorios. Cleland (15) realiza un análisis de costo efectividad comparando 
levosimendán con dobutamina para un contexto europeo y presentando los resultados para Dinamarca, 
Finlandia, Francia, Alemania, Holanda, Noruega, Suecia y el Reino Unido por separado. Los datos 
clínicos se basaron en el estudio LIDO (18), extrapolando sus datos a un horizonte de 3 años con 
los resultados de mortalidad del estudio CONSENSUS (19). Los costos de basaron en manuales de 
precios hospitalarios de cada país. Los autores calculan una RICE de 3.205 euros por año de vida 
ganado para el caso base, concluyendo de que levosimendán podría ser costo efectivo ya que tiene 
una RICE aceptable comparado con otras intervenciones en cardiología. 

De Lissovoy (16) compara levosimendán con dobutamina para el contexto de Europa occidental, 
utilizando los datos clínicos del estudio SURVIVE (20), extrapolándolos con el CONSENSUS con 
la misma metodología que Cleland (15). El estudio considera el análisis para toda la población del 
SURVIVE y realiza un análisis de subgrupos para pacientes con una presión sanguínea alta, siguiendo 
las recomendaciones de utilización del productor. Los costos se basaron en tarifas hospitalarias de 
Francia, Alemania y el Reino Unido de los pacientes que participaron en el ensayo clínico. Para tener 
en cuenta la incertidumbre, se realizan 1.000 simulaciones Bootstrap. Los autores encuentran un costo 
incremental de 535 euros a un precio de 600 euros por vial de levosimendán. Con estos resultados, y 
considerando la mejoría encontrada en mortalidad, se calcula que para un umbral de 15.000 euros, la 
probabilidad de que levosimendán sea costo efectivo es del 50%. 

Finalmente, De Lissovoy  (17) utiliza la misma metodología de los estudios anteriores, pero compara 
levosimendán con placebo a partir de los datos clínicos del estudio REVIVE II (21), considerando 
únicamente pacientes con una presión sanguínea alta. El estudio es realizado para el contexto de 
Estados Unidos. Los costos hospitalarios se calcularon a partir de registros de pacientes a nivel 
nacional, incluyendo únicamente los que cumplieran los criterios de inclusión del REVIVE II. Se 
realizaron 1.000 simulaciones Bootstrap para tener en cuenta la incertidumbre. Los autores encuentran 
que los costos esperados totales de levosimendán fueron un poco menores que los de placebo, debido 
a que la reducción en la estancia hospitalaria y en UCI compensa su precio. Lo anterior implica que 
levosimendán es una estrategia dominante, teniendo en cuenta que para el subgrupo de pacientes 
analizado se encontró una disminución significativa en la mortalidad. La curva de aceptabilidad mostró 
que inclusive a un umbral de cero, la probabilidad de que levosimendán sea costo efectivo es mayor al 
50%. La síntesis de la evidencia se presenta en el Anexo 9. Apéndice 2.2 Síntesis y evaluación de la 
evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura.
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En general, la calidad metodológica de los estudios puede calificarse como buena. Sin embargo, 
ninguno de los trabajos tiene una discusión sobre la posible inclusión de otros inotrópicos dentro del 
análisis. Adicionalmente, en ninguno de los trabajos se presenta explícitamente la fuente de información 
del precio de levosimendán, el cual se fija como un supuesto del modelo. Aunque los autores presentan 
los resultados en un rango amplio de precios por vial del medicamento, no justifican la elección de los 
rangos de esta variable que puede ser una de las más importantes en el análisis. 

Otra limitación importante de los estudios, la cual la mencionan los autores en la discusión, es la 
extrapolación de los resultados de los estudios clínicos a un horizonte temporal más extenso. La 
utilización de datos de otro ensayo clínico para pacientes específicos del LIDO, SURVIVE o REVIVE II 
se considera un análisis exploratorio que puede tener un riesgo de sesgos al usar evidencia indirecta 
a la población analizada. Finalmente, el análisis para el subgrupo de pacientes con presión sanguínea 
alta también tiene algunas limitaciones, en la medida en que los estudios no fueron diseñados para 
analizar esta población específica. La calidad metodológica de cada estudio se presenta en el Anexo 
9 Apéndice 1.3 Lista de chequeo del British Medical Journal.

En conclusión, los resultados de los estudios identificados en esta revisión indican que levosimendán 
puede ser una estrategia costo efectiva comparado con dobutamina o placebo, si puede reducir de 
manera significativa la estancia hospitalaria y en UCI de pacientes con FCA e impactar positivamente 
la mortalidad. Ninguno de los estudios analiza los tres medicamentos incluidos en la pregunta clínica 
de la GPC (levosimendán, dobutamina y milrinona), ni son directamente aplicables al caso colombiano 
y por lo tanto se justifica realizar una evaluación económica de novo para el contexto del país.

Metodología del estudio económico
La metodología del presente estudio económico se llevó a cabo siguiendo los lineamientos de la literatura 
y la guía metodológica en su componente económico. En dicha guía se especifican los elementos que 
permiten enmarcar la evaluación económica en un contexto de salud y población especifico.

Población objetivo: Pacientes mayores de 18 años con FCA descompensada en estadio funcional 
NYHA III-IV que por diferentes signos clínicos requieran tratamiento de soporte con inotrópicos. Debido 
a que en los estudios clínicos no se encontró evidencia clínica de la superioridad de un inotrópico sobre 
otro, el GDG a partir de su experiencia en la práctica clínica consideró que la recomendación debía 
estar orientada a un grupo poblacional con unas características muy específicas (signos y síntomas) 
que se benefician del uso de estos medicamentos. Es para esta población específica a la que va 
dirigida esta evaluación. Una completa descripción de estos signos y síntomas clínicos se encuentra 
en el desarrollo de la pregunta clínica.  

Alternativas de comparación: Debido a las limitaciones de la evidencia clínica disponible, en el caso 
base se consideran como alternativas de comparación levosimendán y dobutamina. Si bien la milrinona 
es un inotrópico de uso considerable, en esta evaluación no se incluye dentro de la comparación de 
alternativas debido a que sólo para dobutamina y levosimendán se dispone de evidencia clínica que 
permite comparar directamente a los dos medicamentos. No se consideró presentar los resultados de 
un análisis secundario en la que el que se compararon los tres medicamentos a través de evidencia 
indirecta porque esto introducía aún más incertidumbre en los resultados, aportando muy pocos 
elementos a la toma de decisiones. 
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Perspectiva: Siguiendo las recomendaciones de la guía metodológica, se asumió la perspectiva del 
sistema de salud colombiano, en donde se tuvieron en cuenta únicamente los costos médicos directos 
asociados al uso de las alternativas consideradas. Al abordar esta perspectiva, se asume que esta 
investigación está circunscrita al contexto del sistema de salud nacional.

Horizonte temporal: Para el caso base se asumió un horizonte temporal de 6 meses, debido a que el 
tratamiento se usa como medida de rescate en un evento de tipo agudo y el seguimiento de los estudios 
clínicos disponibles no supera esta temporalidad. El principal argumento a favor de modelar solo el 
corto plazo radica precisamente en que en muchas ocasiones es necesario administrar inotrópicos 
para que los pacientes se sobrepongan a los episodios agudos de la falla cardiaca, y así tener al 
paciente más estable con el fin de realizar otras intervenciones que pueden mejorar su pronóstico. 
Esta es una de las razones por las cuales los estudios clínicos reportan un seguimiento a seis meses. 
Como es difícil sostener que los efectos de los inotrópicos se extienden por más de seis meses, no se 
realizan  análisis de largo plazo.

Tasa de descuento: Debido a que el horizonte temporal del caso base no supera el año, no se 
utilizaron tasas de descuento. 

Desenlace en salud elegido: se decidió usar como desenlace los años de vida ganados (AVG), 
debido a que no se encontraron ponderaciones de utilidad para la población de pacientes analizada en 
los ensayos clínicos. En un análisis de sensibilidad se abordan los AVAC, a partir de datos de pacientes 
hospitalizados por falla cardíaca calculados en otros contextos de salud. Se aclara que debido a que 
los datos de sobrevida están medidos a 180 días, estos no aportan un AVG sino su equivalente, en 
este caso 0,5 AVG.

Tipo de evaluación económica: Análisis de costo efectividad basado en un árbol de decisiones que 
relaciona costos de atención y principales desenlaces en salud en el corto plazo.

Modelos de decisiones: En el caso base, se construyó un árbol de decisiones que en el corto plazo 
simula los desenlaces asociados con la administración de cada inotrópico y los efectos adversos 
asociados a estos. 

En el modelo presentado en la figura 11, se puede observar como los pacientes tienen dos opciones 
de tratamiento de rescate con inotrópicos, levosimendán o dobutamina, en ambos casos después de 
suministrárseles estos medicamentos los pacientes pueden morir o vivir. Los pacientes que sobreviven 
pueden experimentar efectos adversos tales como fibrilación auricular, hipotensión, taquicardia 
ventricular o no presentar reacciones adversas. Estos eventos adversos se eligieron por ser los que se 
presentan con más frecuencia y por ser los que implican un costo significativo.
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Figura 11. Modelo de decisiones para la evaluación económica de levosimendán
comparado con dobutamina

Información sobre efectividad: La información sobre probabilidades de transición se extrajo de la 
revisión sistemática realizada por el GDG para las preguntas clínicas asociadas a las alternativas de 
tratamiento consideradas. Las estrategias de búsqueda, los criterios de selección de los artículos para 
construir el cuerpo de la evidencia y la evaluación de la calidad de los trabajos incluidos se presentan 
en el análisis que apoya la recomendación clínica.

Los datos de efectividad de los medicamentos se extrajeron de un metaanálisis desarrollado por el GDG, 
en donde se agruparon los trabajos que comparaban levosimendán con dobutamina. El metaanálisis 
incluyó los estudios LIDO (18, 22), SURVIVE (20, 23-28). De todos estos, los ensayos SURVIVE y 
LIDO dan cuenta del 93% del peso del metaanálisis, por lo que se consideran las investigaciones más 
importantes. No se incluyeron los resultados del CASINO (29-30) debido a un alto riesgo de sesgos 
por no haber sido publicado completamente y presentar inconsistencias en los datos reportados en 
sus diferentes publicaciones. Para conocer más detalles de este metaanálisis se recomienda ver el 
desarrollo de la pregunta clínica que sustenta la recomendación de inotrópicos. 

Debido a que no todos los estudios del metaanálisis cuantificaban los eventos adversos considerados 
en el modelo, sus probabilidades fueron extraídas de los estudios LIDO (18, 22) y SURVIVE (20, 23-
28). La síntesis de efectividad y seguridad de las alternativas en el caso base se presenta en la tabla 
19. Para cada una de las probabilidades de transición del modelo se construyeron distribuciones beta 
con parámetros α y β, a partir de datos poblacionales y siguiendo las recomendaciones de la literatura 
(31). La probabilidad muerte por todas las causas se estimó a partir de un riesgo relativo (RR) calculado 
en el metaanálisis que desarrolló el GDG en la pregunta clínica, que tomó un valor puntual de 0,86 con 
un intervalo de confianza de 0,69 a 1,07.
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Tabla 19. Probabilidades de transición utilizadas en el caso base

Alternativa Variable Valor (Parámetro usado para 
las distribuciones) Fuente

Levosimendán

Muerte por todas las causas 0,2244 (α=221; β=763) Metaanálisis propio

Hipotensión 0,1421 (α =126; β =761) LIDO (18, 22) y SURVIVE (20, 23-28) 

Taquicardia ventricular 0,0733 (α =65; β =822) LIDO (18, 22) y SURVIVE (20, 23-28)

Fibrilación auricular 0,0795 (α =63; β =729) LIDO y SURVIVE

Dobutamina

Muerte por todas las causas 0,2611 (α =237; β =671) Metaanálisis propio

Hipotensión 0,1239 (α =98; β =711) LIDO (18, 22) y SURVIVE(20, 23-28)

Taquicardia ventricular 0,0678 (α =55; β =756) LIDO (18, 22) y SURVIVE(20, 23-28)

Fibrilación auricular 0,0518 (α =41; β =750) LIDO (18, 22) y SURVIVE(20, 23-28)

Por otro lado, para la construcción de los AVAC en el análisis de escenarios se tuvo en cuenta 
ponderaciones de utilidad de 0,65 (32), 0,57 (33) y 0,47 (34), las cuales corresponden a pacientes con 
falla cardíaca hospitalizados en general (no necesariamente hospitalizados por FCA con las condiciones 
de la población objetivo). Lo anterior no se considera problemático debido a que la administración 
de inotrópicos por lo general se realiza durante la hospitalización, preferiblemente en unidades de 
cuidados especiales en donde los pacientes son constantemente monitoreados. 

Para el caso base no se incluyó la comparación con milrinona, debido a la inexistencia de estudios que 
la compararan cabeza a cabeza con levosimendán y dobutamina. El único trabajo identificado sobre 
este medicamento fue el OPTIME-CHF (35), el cual comparaba milrinona con placebo en pacientes 
con FC sistólica descompensada y que no requerían soporte inotrópico (pacientes sin choque, acidosis 
metabólica ni hipotensión severa). 

Información sobre costos: para determinar los costos por paciente para las alternativas consideradas 
se realizó un micro-costeo basado en el proceso de identificación, medición y valoración de los recursos 
asociados a cada una de ellas. Los elementos del costeo fueron discutidos y validados por el GDG. Los 
costos fueron expresados en pesos corrientes colombianos.

Los recursos identificados que contribuyen en mayor medida en los costos, y que por tanto podrían 
tener impacto en la decisión, están agrupados en la atención de tres principales efectos adversos 
identificados: hipotensión, taquicardia ventricular y fibrilación auricular, así como en los precios de los 
medicamentos. Con el fin de realizar la medición de estos recursos se definieron casos tipos con el 
GDG a partir de protocolos de manejo. Las dosis de cada medicamento, presentadas en la tabla 20,  
fueron determinadas mediante dichos protocolos y una validación con los expertos de la GPC. Como 
puede observarse, para el caso de levosimendán únicamente se requiere un vial, mientras que para 
dobutamina y milrinona se requieren más miligramos para un tratamiento de 3 o 5 días. Como las dosis 
están expresadas en microgramos por kilogramo de peso, se definió un peso promedio de 70 kg para 
pacientes adultos.
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Tabla 20. Dosis de los medicamentos en microgramos por kilogramo de peso por minuto

Medicamento Dosis mínima Dosis promedio Dosis máxima

Levosimendán 1 vial 1 vial 1 vial

Dobutamina 5 mcg/kg/min por 3 días 7,5 mcg/kg/min por 4 días 10 mcg/kg/min por 5 días

Para la calcular los precios de los medicamentos se, utilizó como fuente los registros del Sistema de 
información de Precios de Medicamentos (SISMED) para el año 2013, canal institucional-laboratorio. 
El precio promedio, mínimo y máximo por tableta corresponde al precio ponderado de las diferentes 
presentaciones del medicamento, el cual comprende tanto los genéricos como las moléculas originales. 
Con lo anterior se buscó determinar un precio ponderado del principio activo, y no de una molécula en 
particular. El SISMED se considera representativo, ya que tiene en cuenta todo el registro en el mercado 
a nivel nacional por sus distintos canales, así como las distintas presentaciones o denominaciones 
comerciales de los medicamentos. 

Adicionalmente, se tuvo en cuenta que el precio por vial de levosimendán fue regulado por la circular 
02 de 2015 el Ministerio de salud y Protección Social en $ 1.508.155,63. El precio por miligramo de 
cada medicamento se presenta en la tabla 21 y en la tabla 22 el costo total del tratamiento según la 
dosis mínima, promedio y máxima. Como se puede observar, a pesar de que el precio por miligramo 
es mucho mayor para levosimendán, al calcular el precio total, milrinona se hace más costosa debido 
a que requiere una mayor cantidad de miligramos para cubrir el tratamiento por 4 días.

Tabla 21. Precio por miligramo de cada inotrópico

Medicamento Precio mínimo Precio promedio Precio máximo

Levosimendán $ 100.843 $ 110.940 $ 203.927

Dobutamina $ 24 $ 31 $ 52

Tabla 22. Costo total del tratamiento con cada inotrópico

Medicamento Dosis mínima Dosis promedio Dosis máxima

Levosimendán $1.386.744 $1.386.744 $1.386.744

Dobutamina $47.539 $103.001 $158.464

De igual forma, los costos relacionados con los efectos adversos fueron valorados mediante el SISMED 
y el Manual Tarifario del Instituto de Seguros Sociales (ISS) en su versión de 2001 con un ajuste del 
30% para la estancia hospitalaria. Los costos promedio por atención de cada eventos adverso se 
detallan en la tabla 23.
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Tabla 23. Precio promedio del tratamiento de los efectos adversos

Efecto adverso Procedimiento Tarifa caso base Fuente

Hipotensión
Norepinefrina $15.831 SISMED

Estancia en UCI $2.823.392 ISS 2001

Fibrilación auricular Amiodarona $4.403 SISMED

Estancia en UCI $1.764.620 ISS 2001

Taquicardia ventricular Amiodarona $4.403 SISMED

Estancia en UCI $1.764.620 ISS 2001

Finalmente, en la tabla 24 se presentan las distribuciones uniformes utilizadas en el modelo de decisiones 
respecto a cada una de las variables descritas anteriormente. El valor promedio corresponde a los 
totales reportados en las tablas anteriores, que se construyeron con las tarifas del ISS 2001 con un 
ajuste del 30%, el precio promedio ponderado del SISMED y la dosis promedio de los medicamentos. 
El mínimo corresponde a las tarifas ISS 2001 con un ajuste del 25% y con el precio mínimo ponderado 
del SISMED. El máximo se construyó con la tarifa ISS 2001 más ajuste del 48% y con el precio máximo 
ponderado del SISMED.

Tabla 24. Distribución de los costos considerados en el modelo de decisiones

 Mínimo Promedio Máximo

Levosimendán $1.260.540 $1.386.744 $2.549.082

Dobutamina $77.662 $103.001 $171.303

Hipotensión $2.724.262 $2.839.223 $3.238.330

Fibrilación auricular $1.700.400 $1.769.023 $2.015.100

Taquicardia ventricular $1.700.400 $1.769.023 $2.015.100

En el análisis de sensibilidad en donde se consideró un horizonte temporal mayor a un año, se calculó 
la TFO de mantenimiento para los pacientes con FC. No se consideraron dentro de dicha terapia otros 
eventos agudos experimentados por el paciente. 

Los costos asociados al manejo medico óptimo (Tabla 25) incluyen, en primer lugar, la revisión 
por electrofisiología (dos citas al año) y por cardiología (cuatro citas al año); en segundo lugar, la 
administración de un IECA o un ARA II, un betabloqueador y un diurético; en tercer lugar la realización 
de exámenes de laboratorio (hemograma, creatinina, potasio y BUN) cuatro veces al año; y en cuarto 
lugar la realización de dos electrocardiogramas al año. Estos cuatro componentes básicos del manejo 
médico óptimo, así como las indicaciones básicas sobre número de procedimientos y dosis incluidos, 
son consistentes con un trabajo publicado para Colombia que tuvo como objetivo determinar los costos 
de la FC con base en información de dos hospitales de Bogotá (36).
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Como los medicamentos de un mismo grupo terapéutico tienen dosis distintas, se promediaron las 
diferentes dosis diarias de cada presentación, para encontrar una dosis promedio anual expresada 
en miligramos, que finalmente, se multiplicó por el precio ponderado por miligramo obtenido a partir 
la información registrada en el SISMED Anexo 9. Apéndice 1.4 Dosis promedio anual de diferentes 
medicamentos incluidos en la TFO y 1.5 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos 
en la TFO). 

Tabla 25. Costos anuales de la TFO en el análisis de sensibilidad del horizonte temporal

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Revisión 
Consulta electrofisiología 32.526

ISS 2001
Consulta cardiología 104.208

Medicamentos 

IECA/ARAII 419.540

SISMEDBetabloqueador 90.660

Diurético 15.800

Exámenes de laboratorio

Hemograma 57.278

ISS 2001
Creatinina 26.884

Potasio 43.524

BUN 19.058

Imágenes diagnósticas Electrocardiograma 35.451 ISS 2001

 Total $ 844.929

Medición de la relación entre costos y beneficios: La forma más común para medir la relación entre 
costos y beneficios en casos de no dominancia es mediante la Relación Incremental de Costo 
Efectividad (RICE), dada por la siguiente expresión:

Donde el numerador representa el costo incremental de la alternativa i comparada con una alternativa 
j y el denominador la efectividad incremental en la unidad seleccionada. Esta razón indica el costo 
adicional por cada unidad adicional de ganancia en efectividad.

La RICE se calcula fácilmente cuando se evalúan dos alternativas, y se compara con un umbral de 
costo efectividad (λ), que representa el costo de oportunidad de un decisor con un presupuesto fijo, 
de desplazar otros programas y servicios de salud con el fin de liberar los recursos necesarios para 
financiar la nueva tecnología. Una nueva intervención se considera costo efectiva si los beneficios 
en salud de la nueva intervención son mayores que los beneficios perdidos como consecuencia del 
desplazamiento de otras intervenciones, o en otras palabras, si la RICE<λ (37).

La definición de λ es un tema controversial, sobre todo en países de bajo y medio ingreso, en donde 
aún no se tiene una regla clara. Sin embargo, su definición explícita es necesaria para promover la 
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toma de decisiones en salud de manera consistente e informada (38). Entre los diferentes métodos 
para definir el umbral, se ha extendido un enfoque de capital humano, a partir de la recomendación de 
la OMS (39), la cual indica considerar una tecnología como “muy costo efectiva” si su RICE es menor 
a una vez el PIB per cápita del país, y como “costo efectiva” si es menor a tres veces el PIB per cápita. 
Siguiendo esta recomendación, en Colombia para el año 2013 se tendría un umbral $15.008.793 (PIB 
per cápita) para tecnologías “muy costo efectivas”, y de $45.026.378 (3 veces el PIB per cápita) para 
alternativas “costo efectivas”6.

Análisis de sensibilidad: Con el fin de tener en cuenta la incertidumbre en el modelo se realizaron 
análisis determinísticos de una vía considerando escenarios en donde se modificaban las variables 
que generaban mayor incertidumbre en el resultado, como la dosis de los medicamentos, el horizonte 
temporal. También se realizó un análisis de umbral sobre la probabilidad de muerte, de presentar 
eventos adversos, y sobre los precios de los medicamentos, con el fin de identificar como tendrían 
que modificarse algunos parámetros para que el resultado fuese distinto al del caso base. Finalmente 
se realizó análisis de sensibilidad probabilístico, a través simulaciones Monte Carlo, para modelar la 
incertidumbre conjunta asociada a las variables incluidas en el modelo. Los resultados se presentan 
mediante un gráfico de dispersión y una curva de aceptabilidad.

No se consideró realizar análisis de subgrupos debido a la naturaleza de la intervención, además de 
que no existe evidencia disponible que permita hacer este tipo de análisis.

Resultados

En el caso base, y para un horizonte temporal de seis meses, el levosimendán  representa un costo 
adicional de $1.724.343 en comparación con la dobutamina, y reporta una efectividad adicional de 
solo 0,0182 AVG, generando una RICE de $94.692.842 por AVG (Tabla 26), resultado que permite 
concluir que no es una estrategia costo efectiva para el sistema de salud colombiano, pues sobrepasa 
el valor de $45.026.378, equivalente a tres veces el PIB per cápita del país. Lo anterior implica que la 
alternativa que ofrece una mejor relación entre costos y beneficios es la dobutamina. 

Tabla 26. Costos y efectividad incrementales para levosimendán vs. dobutamina

Estrategia Costo por 
paciente 

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

Dobutamina $ 547.589 0,3695
Levosimendan $ 2.271.932 $ 1.724.343 0,3877 0,0182 $ 94.692.842

En la tabla 27 se presentan los resultados de los análisis de escenario y la fuente empleada para 
determinar el valor usado. Se realizaron análisis optimistas y pesimistas con los límites de los intervalos 
de confianza del RR del levosimendán reportado en el metaanálisis elaborado por el GDG. En el 
escenario pesimista en el cual el RR es igual a 1,07 la estrategia levosimendán resulta ser dominada, 
pues reporta menor efectividad comparada con dobutamina y además es más costosa. Por otro lado, 

6  PIB per cápita del 2013 a precios corrientes extraído de los datos disponibles en la página web del Banco de la República de Colombia. 
Al momento de realizar la investigación, el 2013 era el último año en que el banco había publicado información sobre el PIB per cápita.
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en un plano optimista, con un RR de 0,69 la decisión cambia, y la estrategia levosimendán se torna 
costo efectiva, aunque muy cerca del umbral. De igual manera se realizó un análisis utilizando el RR 
reportado en el estudio SURVIVE únicamente, en este caso la RICE vuelve a quedar por encima del 
umbral de disposición a pagar. Caso contrario a lo que ocurre con el RR reportado en el estudio LIDO, 
pues con un RR de 0,58 logra que la decisión gire a favor del levosimendán y lo convierte en una 
estrategia costo efectiva.

Tabla 27. Análisis de sensibilidad sobre escenarios de RR

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

Dobutamina Escenario 
pesimista 
(RR:1,07)

Datos 
propios

$ 547.589 0,3695

Levosimendán $ 2.233.728 $ 1.686.139 0,3603 -0,0092 -$ 182.696.849

Dobutamina Escenario 
optimista 

(RR: 0,69)
Datos 

propios
$ 547.589 0,3695

Levosimendán $ 2.303.062 $ 1.755.473 0,4101 0,0406 $ 43.272.794

Dobutamina
RR: 0,91 SURVIVE

$ 537.096 0,3605
Levosimendán $ 2.251.100 $ 1.714.004 0,3727 0,0123 $ 139.823.832
Dobutamina

RR: 0,58 LIDO
$ 478.310 0,3100

Levosimendán $ 2.272.832 $ 1.794.522 0,3883 0,0783 $ 22.904.060

Como los resultados son sensibles al cambio en la efectividad de levosimendán, ya que si se asume 
el límite inferior del RR, éste sería costo efectivo, se decidió realizar un análisis de sensibilidad de 
umbral para ver  a partir de qué valores del RR cambia la decisión. Como se observa en la figura 12, 
el RR de levosimendán debe ser de 0,7012 o menos para que este sea costo-efectivo, lo que implica 
una probabilidad mínima de muerte por todas las causas para levosimendán de 0,183 (que en el caso 
base era de 0,2244 y manteniendo la de dobutamina en 0,2611 igual al caso base), o una probabilidad 
para dobutamina de 0,32 (en el caso base era de 0,2611 y manteniendo la de levosimendán en 0,2244 
igual al caso base).

Figura 12. Análisis de sensibilidad sobre la probabilidad de muerte con levosimendán
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En la tabla 28 se presenta el análisis de sensibilidad modelando escenarios pesimistas y optimistas en 
contra y a favor de ambos medicamentos en cuanto a la seguridad de estos, es decir, en los escenarios 
optimistas se asumen las probabilidades más altas de los efectos adversos, según los estudios incluidos 
en el metaanálisis, mientras que en los pesimistas se asumen las probabilidades más bajas. En ningún 
escenario planteado cambia la decisión acerca de la costo efectividad de levosimendán. En ningún 
caso la RICE se encuentra por debajo del umbral de $45.026.378. 

Tabla 28. Análisis de sensibilidad sobre escenarios de efectos adversos

Estrategia
Variable 

modifica-
da

Fuente Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

Dobutamina

Pesimista 
para levo-
simendán

-Hipotensión: 0,34 
Bergh (2009) 
-Taquicardia 
ventricular: 0,11 
Nienimen (2000)
-Fibrilación auricular: 
0,09 SURVIVE

$ 547.589 0,3695 $ 124.219.816

Levosimen-
dán $ 2.809.614 $ 2.262.025 0,3877 0,0182

Dobutamina

Optimista 
para levo-
simendán

-Hipotensión: 0,05 
Nienimen
-Taquicardia 
ventricular:0,009 
LIDO 
-Fibrilación auricular: 
0,01 Nienimen (2000)

$ 547.589 0,3695 $ 73.891.745

Levosimen-
dán $ 1.893.147 $ 1.345.558 0,3877 0,0182

Dobutamina

Pesimista 
para do-
butamina 

-Hipotensión: 0,14 
SURVIVE
-Taquicardia 
ventricular: 0,2 
Nienimen (2000)
-Fibrilación auricular: 
0,06 SURVIVE

$ 771.626 0,3695 $ 82.389.793

Levosimen-
dán $ 2.271.932 $ 1.500.307 0,3877 0,0182

Dobutamina

Optimista  
para do-
butamina 

-Hipotensión: 0,04 
LIDO 
-Taquicardia 
ventricular: 0,02 LIDO 
-Fibrilación auricular: 
0,01 Nienimen (2000)

$ 231.068 0,3695 $ 112.074.700

Levosimen-
dán $ 2.271.932 $ 2.040.865 0,3877 0,0182

Otras variables claves en el modelo que puede cambiar la decisión son los costos de los efectos 
adversos. Como se observa en la tabla 29, al modificar los costos de los eventos adversos variando 
el porcentaje mínimo y máximo que se suma a las tarifas ISS para procedimientos, y usando el 
precio mínimo y máximo de los medicamentos registrados en el SISMED, no se observan cambios 
significativos en los resultados pues la RICE en ningún caso se encuentra por debajo del umbral de 
$45.026.378.
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Tabla 29. Análisis de sensibilidad sobre costos de efectos adversos

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

Dobutamina Costo mín. 
hipotensión

ISS+25% y 
precio mín. 

SISMED

$ 528.392 0,3695
Levosimen-
dán $ 2.248.837 $ 1.720.445 0,3877 0,0182 $ 94.478.765

Dobutamina Costo máx.
hipotensión 

ISS+48% y 
precio máx. 

SISMED

$ 575.458 0,3695
Levosimen-
dán $ 2.305.460 $ 1.730.003 0,3877 0,0182 $ 95.003.622

Dobutamina Costo mín. 
taquicardia 
ventricular/ 
fibrilación 
auricular

ISS+25% 
y precio 

mínimo del 
SISMED

$ 536.291 0,3695

Levosimen-
dán $ 2.256.791 $ 1.720.500 0,3877 0,0182 $ 94.481.762

Dobutamina Costo máx. 
taquicardia 
ventricular/ 
fibrilación 
auricular

ISS+48% y 
precio máx. 

SISMED

$ 564.117 0,3695

Levosimen-
dán $ 2.294.083 $ 1.729.967 0,3877 0,0182 $ 95.001.638

Igualmente, en la tabla 30 se presenta un análisis de sensibilidad modificando el precio de la dobutamina 
y el levosimendán.  En ningún escenario de cambio de precios de las alternativas, levosimendán se 
convierte en una estrategia costo efectiva. 

Tabla 30. Análisis de sensibilidad sobre precio de los inotrópicos

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

Dobutamina Precio mín. 
levosimendán: 
$1.260.540

SISMED
$ 547.589 0,3695

Levosimendán $ 1.800.350 $ 1.252.761 0,3877 0,0182 $ 68.795.773

Dobutamina Precio máx. 
levosimendán: 
$2.549.082

SISMED
$ 547.589 0,3695  

Levosimendán $ 3.088.892 $ 2.541.303 0,3877 0,0182 $ 139.556.449

Dobutamina
Precio 
levosimendán 
máx. regulado: 
$1.500.000

Circular 
02/2015 

Ministerio 
Salud y 

Protección 
Social

$ 547.589 0,3695

Levosimendán $ 2.039.810 $ 1.492.221 0,3877 0,0182 $ 81.945.792

Dobutamina Precio mín. 
dobutamina: 
$77.662

SISMED
$ 507.929 0,3695

Levosimendán $ 2.271.932 $ 1.764.003 0,3877 0,0182 $ 96.870.783

Dobutamina Precio máx. 
dobutamina: 
$171.303

SISMED
$ 601.570 0,3695

Levosimendán $ 2.271.932 $ 1.670.362 0,3877 0,0182 $ 91.728.459

Dobutamina Dosis mín. 
dobutamina (5 
mcg/kg/min por 3 
días): $47.539

SISMED
$ 477.806 0,3695

Levosimendán $ 2.271.932 $ 1.794.126 0,3877 0,0182 $ 98.524.997

Dobutamina Dosis máx. 
dobutamina (10 
mcg/kg/min por 5 
días): $158.464

SISMED
$ 588.731 0,3695

Levosimendán $ 2.271.932 $ 1.683.201 0,3877 0,0182 $ 92.433.517
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A pesar de los resultados anteriores, se consideró importante realizar un análisis de umbral sobre el 
precio de levosimendán y de la dobutamina con el fin de aportar evidencia para efectos de toma de 
decisiones regulatorias sobre el precio de estos medicamentos, y más aún, considerando que el precio 
de uno de ellos ya se encuentra regulado. En la figura 13 se observa como levosimendán sería costo 
efectivo si su precio es igual o menor a $827.703 por ampolla, el cual es un precio menor al mínimo 
reportado por el SISMED (que corresponde a una RICE de $68.795.773)  y e incluso al  regulado por 
la circular 02 de 2015, el cual estable su precio máximo en $1.500.000, y que corresponde a una RICE 
de $139.556.449. 

Figura 13. Análisis de sensibilidad sobre la precio de levosimendán

De otro lado, y como se observa en la figura 14, la dobutamina dejaría de ser costo efectivo si su precio 
es igual o mayor a $1.021.741 por ampolla. Este valor es mayor que el precio máximo ponderado 
calculado a partir de la información de SISMED igual  a $171.303; e incluso es mayor al precio máximo 
de la presentación más costosa igual a $907.200. Es poco probable que dobutamina alcance dichos 
valores ya que existe relativa competencia en el mercado, y para que dejara de ser costo efectiva su 
precio debería incrementarse en un 496% respecto al precio máximo ponderado calculado a partir del 
SISMED, y en un 13% con respecto al precio máximo de la presentación más costosa.

Figura 14. Análisis de sensibilidad sobre la precio de la dobutamina
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En un último análisis de sensibilidad que se realizó modificando el desenlace empleado, es decir, 
cambiando los AVG por los AVAC, se encontró que los resultados no cambian. Con las ponderaciones 
de utilidad en los casos de hospitalización por FC reportadas por Sullivan (32), Conquitt (33) y Neyt 
(35) el resultado es el mismo, levosimendán no es costo efectivo a 6 meses pues la RICE como se 
muestra en la tabla 31. 

Tabla 31. Análisis de sensibilidad  para las ponderaciones de utilidad

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente Efectividad Costo 
incremental

Efectividad 
incremental RICE

Dobutamina Utilidad 
hospitalización 
pacientes con 
FC congestiva: 

0,65

Sullivan 
(2005)

$ 1.336.489 0,4900    

Levosimendán $ 3.082.192 0,5100 $ 1.745.703 0,0200 $ 103.645.259

Dobutamina
Utilidad 

hospitalización 
pacientes con 

FC: 0,57

Colquitt 
(2014)

$ 1.336.489 0,4300    

Levosimendán $ 3.082.192 0,4500 $ 1.745.703 0,0100 $ 118.191.962

Dobutamina Utilidad 
hospitalización 
pacientes con 

FC: 0,46

Neyt 
(2011)

$ 1.336.489 0,3500    

Levosimendán $ 3.082.192 0,3600 $ 1.745.703 0,0100 $ 146.455.257

Finalmente, los resultados de las 10.000 simulaciones de Monte Carlo llevadas a cabo para realizar 
el análisis probabilístico se presentan en el gráfico de dispersión de la figura 15. En este se evidencia 
que existe poca claridad respecto a las diferencias de efectividad de las dos alternativas, y deja claro 
el amplio diferencial en términos de costos.

La curva de aceptabilidad presentada en la figura 16 representa la incertidumbre conjunta asociada a 
la decisión en el caso base. En esta se puede observar que para una disposición a pagar de 3 veces 
el PIB per cápita ($45.026.378), la probabilidad de que la dobutamina sea costo efectiva es del 95,8%, 
mientras que la probabilidad del levosimendán es de solo el 4,2%. La decisión cambia ante un umbral 
de $93.450.000, es decir, que a partir de dicho valor, levosimendán se convertiría en costo efectivo. 
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Figura 15. Gráfic

o de dispersión

Figura 16. Curva de aceptabilidad
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Conclusiones
El uso de levosimendán como terapia de soporte inotrópico no es una estrategia costo efectiva a 6 
meses para pacientes con FCA, lo que implica que dobutamina es la alternativa que ofrece una mejor 
relación entre costos y beneficios. 

Los resultados son sensibles al cambio en la efectividad de levosimendán, específicamente al cambio 
en el RR del levosimendán respecto a la dobutaminaa. Como es de esperarse, en el escenario pesimista 
para levosimendán resulta dominada, mientras que en el escenario optimista se torna costo efectiva. 
Cuando se emplean los datos de efectividad solamente del SURVIVE, levosimendán no sería costo 
efectiva, pero si se trabaja solamente con el RR reportado en el estudio LIDO, sí lo sería. Lo anterior 
permite concluir que la mayor fuente de incertidumbre se presenta en la información de efectividad, y 
que cuando el RR es menor o igual a 0,7012 levosimendán sería costo-efectivo. 

En los análisis de sensibilidad univariados en los cuales se introducen cambios en la probabilidad de 
ocurrencia de los efectos adversos, en los costos asociados a dichos efectos, y en los precios de los 
inotrópicos no se evidencian grandes cambios en términos de los resultados obtenidos. Levosimendán 
no sería costo efectivo.

Pese a lo anterior el análisis de umbral aporta importantes elementos que pueden contribuir a orientar 
las políticas regulatorias en materia de precios en el país. Para que levosimendán sea costo efectivo 
su precio del levosimendán debe ubicarse en niveles inferiores a $827.703 por ampolla, es decir, debe 
disminuir en $559.041 con respecto al precio promedio del caso base. Vale la pena señalar que este 
precio es menor al regulado por la circular 02 de 2015 del Ministerio de Salud y Protección Social y al 
mínimo encontrado en el SISMED.

Dobutamina continúa siendo costo efectiva ante cambios en su precio, o en sus dosis mínimas y 
máximas posibles. Para que la dobutamina deje de ser costo efectiva su precio debe presentar un 
incremento cercano al 496% respecto al precio máximo ponderado calculado a partir del SISMED, y  
uno de 13% con respecto al precio máximo de la presentación más costosa reportada.

En el análisis de sensibilidad en donde se incorporan ponderaciones de utilidad, es decir, modificando 
el desenlace de AVG a AVAC, los resultados se mantienen iguales. La utilización de ponderaciones de 
utilidad calculadas para otros contextos de salud y poblaciones con diferentes características clínicas 
se considera una limitación, por lo que no fueron utilizadas en el caso base. 

La decisión no parece depender en gran medida de lo que el tomador de decisiones asuma como 
umbral, pues los resultados del caso base no son sensibles a su elección: solo aumentos grandes en la 
disposición a pagar de cerca de $48.500.000 podrían hacer que la probabilidad de que levosimendán 
sea costo efectivo sea mayor a la de dobutamina. Considerando tres veces el PIB per cápita puede 
decirse que la probabilidad de que la dobutamina sea costo efectiva es del 95,8%, mientras que la de 
levosimendán es de solo el 4,2%.

Este trabajo aporta importantes elementos no antes abordados en la literatura publicada para el caso 
colombiano, y más aún para los países en desarrollo, pues mientras las evaluaciones económicas para 
este tipo de medicamentos identificadas para los países desarrollados son 3, en el caso de los países 
en desarrollo no hay disponible ninguna. Este trabajo también enfrenta algunas limitaciones. 
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Es importante enfatizar en que esta GPC no recomendó el uso de ningún inotrópico para pacientes 
con FCA en general, por lo que los resultados de esta evaluación económica se deben analizar en 
los pacientes que por sus características clínicas requieran un soporte inotrópico. Esta población 
fue definida en la pregunta clínica como pacientes con falla cardiaca descompensada y signos de 
hipoperfusión, hipotensión, acidosis metabólica o choque y con causas potencialmente reversibles 
de la descompensación. Al usar la información de los ensayos para evaluar las intervenciones en una 
población que en estricto sentido diferente (la recomendada por el GDG en la pregunta clínica), implica 
que se está usando evidencia indirecta, lo cual puede representar una limitación importante.

En relación con los datos de efectividad se debe mencionar que todos los estudios tienen un seguimiento 
de corto plazo, por lo que no fue posible modelar el largo plazo. Aunque debe decirse que esta no 
es una limitación sería, pues la administración de inotrópicos se realiza para que los pacientes se 
sobrepongan a los episodios agudos de la falla cardiaca, es decir que no se trata de medicamentos 
que se administran por un tiempo prologado, además de que es difícil sostener que sus  efectos se 
extienden por un largo tiempo. 

La falta de evidencia sobre la duración de la estancia hospitalaria y otras variables clínicas implicó 
la imposibilidad de incluir efectos adicionales en el modelo más allá de la mortalidad. La falta de 
estimaciones de ponderaciones de utilidad para el medio colombiano también se perfila como una 
limitación importante, en la medida en que los resultados del caso base corresponden a un análisis de 
costo efectividad, usando como desenlace los AVG. La estimación de valores de utilidad válidos para 
el medio local, es un trabajo de investigación que podría permitir realizar un análisis de costo utilidad 
con una gran robustez, pues los AVAC construidos corresponderían a la población colombiana.

En el caso de los costos, para los medicamentos del sistema renina angiotensina aldosterona, por 
ejemplo, se emplea en el caso base el promedio ponderado que incluye a los ARA II y también a los 
IECAS, sin embargo los primeros solo están indicados en los pacientes que no toleran los primeros. 
Dado que no hay información que permita establecer la proporción de los pacientes que usan de 
uno u otro grupo de medicamentos con el fin de establecer un caso base más acorde con la realidad 
colombiana, ni tampoco es posible saber si efectivamente todos los que usan un ARA II lo hacen por la 
no tolerancia del IECA, o simplemente les fue recetado desde el inicio del tratamiento farmacológico, 
el GDG consideró que la mejor forma de presentar este costo era teniendo en cuenta ambos grupos 
de medicamentos. 
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3. Evaluación económica de la implantación de un dispositivo para terapia de 
resincronización cardiaca comparado con la terapia estándar en pacientes con 
falla cardíaca en estadio funcional NYHA I-II

Resumen
Objetivo: determinar, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano, la relación de costo 
efectividad del uso de la TRC comparación con la TE (que se compone de la implantación de un CDI 
más TFO), para evitar la muerte y la progresión de la enfermedad en pacientes con FC como resultado 
de una DSVI, en ritmo sinusal, estadio funcional NYHA I-II con QRS mayor a 120ms, FE menor al 35%, 
disincronía cardíaca a pesar del manejo con TFO, y que enfrentan riesgo de muerte súbita.

Metodología: se desarrolló un modelo de Markov que incluía costos, efectividad, calidad de vida y 
supervivencia, para estimar la costo efectividad incremental de la TRC comparado con la TE, en un 
horizonte de base de 10 años. Las probabilidades de transición se extrajeron de los estudios identificados 
en la revisión sistemática desarrollada por el GDG para las preguntas clínicas. La valoración de los 
recursos se realizó mediante consultas a los fabricantes del dispositivo que lo ofrecen en el mercado 
colombiano, el manual tarifario ISS 2001 y la base de datos del SISMED 2013. Se realizaron análisis 
de sensibilidad probabilísticos y determinísticos. 

Resultados: en el caso base, considerando un horizonte temporal de 10 años, la TRC+TE en 
comparación con la TE reporta unos costos y una efectividad adicional de $29.181.304 y 0,5734 AVAC, 
respectivamente, con una RICE de $50.895.342 por AVAC. Tomando como referencia un umbral de 
tres veces el PIB per cápita del año 2013 ($45.026.378), podría decirse que la TRC+TE no es una 
estrategia costo efectiva para el sistema de salud colombiano. Este resultado se mantiene al modificar 
las ponderaciones de utilidad asociadas a los diversos estados de salud, y al incluir complicaciones 
como neumotórax. No obstante el resultado es sensible a cambios en el horizonte temporal, el tiempo 
de reemplazo del dispositivo, las tasas de descuento, la probabilidad de muerte por todas las causas, 
la probabilidad de hospitalización y al precio de los dispositivos. Considerando una disposición a pagar 
de tres veces el PIB per cápita, la probabilidad de que la TRC+TE sea costo efectiva es del 48,35%.

Conclusiones: La TRC+TE no  es una alternativa costo efectiva para el caso colombiano en  pacientes 
con FC como resultado de una DSVI, en ritmo sinusal, estadio funcional NYHA I-II con QRS mayor a 
120ms, FE menor al 35%, disincronía cardíaca a pesar del manejo con TFO, y que enfrentan riesgo de 
muerte súbita. Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones 
basada en los resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad 
realizados.

Introducción
La falla cardiaca (FC) es una condición que representa un importante problema médico, social y 
económico. Aunque la información epidemiológica es escasa en la mayoría de los países en desarrollo, 
se estima que la prevalencia de la enfermedad en población adulta se ubica entre el 2% y 3% (1) y 
tiende a aumentar con la edad. Alrededor del 23 millones de personas en el mundo padecen esta 
condición, y solo en 2009 se registraron 4,3 millones de hospitalizaciones en Estados Unidos por esta 
causa (2) A largo plazo el pronóstico de la enfermedad es peor que el asociado a la mayoría de los 
cánceres, con una mortalidad del 50% a los cinco años y del 70% a los diez (3).
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La FC también se asocia con una alta carga financiera, consumiendo alrededor del 2% del gasto total 
en salud en países desarrollados (4). Sólo en 2003 el costo de atención de esta patología fue de 25 
billones de dólares para el sistema de salud estadounidense (5) de 716 millones de libras para el 
servicio nacional de salud del Reino Unido en 2002 (6).

En Colombia no existen estadísticas que permitan dilucidar el problema de salud pública generado por 
la FC en la población. Sin embargo en un estudio sobre la descripción clínica y epidemiológica de los 
pacientes con FC que acuden al servicio de urgencias en la ciudad de Medellín (7), se observa que la 
media de edad de los pacientes atendidos fue de 62 años, en su mayoría con clasificación funcional 
NYHA II-III,  26,4% y 57,5% respectivamente, lo cual concuerda con las cifras internacionales. 

Aunque la terapia estándar compuesta por una terapia farmacológica óptima y en la mayoría de los 
casos, la implantación de un cardiodesfibrilador implantable (CDI), es recomendada para el manejo de 
los pacientes en estadio funcional NYHA I-II, este tratamiento no siempre logra prevenir la mortalidad 
y progreso de la enfermedad. Varias estrategias se han planteado con el fin de mejorar la mortalidad 
y morbilidad de los pacientes, entre las cuales se encuentra la Terapia de Resincronización Cardíaca 
(TRC), con o sin CDI. 

A pesar de que la evidencia clínica de la TRC para estadios funcionales NYHA I-II no es tan amplia 
como para los NYHA III-IV, igualmente ha mostrado una reducción significativa en la mortalidad y 
hospitalización de los pacientes, comparado con la terapia estándar (TE), que incluye la terapia 
farmacológica óptima (TFO) y, en muchos casos, la implantación de un CDI (8-9). De igual manera, las 
evaluaciones económicas halladas en la literatura no son muy amplias en este grupo de pacientes, y 
aunque el impacto es más notorio en las clases funcionales más avanzadas, para este subgrupo los 
resultados en términos de costo efectividad también son positivos.

Aunque en Colombia es cada vez es más frecuente la implementación de esta terapia en pacientes 
con FC, actualmente no existen estudios económicos para determinar su costo efectividad en el ámbito 
local, por tal motivo resulta imperativo para el sistema de salud colombiano determinar, bajo la luz de 
la evidencia, si esta intervención es costo efectivas, y de serlo, cuál sería el segmento de la población 
que más beneficios presentaría.

Debido a lo anterior se realiza la evaluación económica, correspondiente a la siguiente pregunta:
• ¿Es costo efectivo la implantación de un dispositivo de resincronización cardiaco, comparado con 

la terapia estándar en pacientes con FC en estadio funcional NYHA I-II, desde la perspectiva del 
sistema de salud colombiano?

Priorización de las preguntas clínicas para realizar análisis económico
El Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) realizó el proceso de priorización de las preguntas clínicas 
para identificar las que tuvieran una mayor pertinencia económica. Para esto se calificó cada pregunta 
clínica en alta, media o baja prioridad, siguiendo los criterios estipulados en el paso 1-E de la guía 
metodológica para la realización de evaluaciones económicas7. La priorización se realizó de forma 

7  Los pasos que se mencionan a continuación siguen los lineamientos del borrador de la guía metodológica para la realización de 
evaluaciones económicas con fecha del 15 de mayo de 2013 y disponible en: http://www.fsfb.org.co/sites/default/files/Gu%C3%ADa%20
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paralela al desarrollo de las recomendaciones clínicas. Posteriormente, el GDG y el ente gestor e 
interventor del proyecto, en una reunión formal, discutieron y validaron el proceso de priorización llevado 
a cabo (Anexo 9. Matriz para priorización de preguntas para realización de evaluaciones económicas).
Como resultado del proceso de validación con el GDG y el ente gestor se tomó la decisión de realizar 
la evaluación económica de novo, para evaluar la costo efectividad de la terapia de resincronización 
cardiaca vs tratamiento médico estándar para disminuir la mortalidad y el deterioro del estado funcional 
en pacientes en estado funcional NYHA I-II (pregunta 27). 

Esta pregunta fue priorizada como de alta importancia por el impacto que podrían representar al 
sistema de salud colombiano, pues es una estrategia de alto costo sobre la cual existe incertidumbre 
sobre su efectividad, además de la variabilidad presente en la práctica médica habitual.

Revisión sistemática de la literatura sobre evaluaciones económicas existentes
Metodología
Para realizar la revisión sistemática de la literatura en evaluación económica se siguieron los 
lineamientos que se exponen en el paso 3-E de la guía metodológica. La revisión se realizó en las 
preguntas que fueron calificadas con alta prioridad en el proceso de priorización.

Para llevar a cabo la revisión sistemática se consultó la base Centre for Reviews and Dissemination 
(CRD) de la Universidad de York, la cual incluye las bases de datos Health Technology Assessment 
Database y NHS Economic Evaluation Database, además de recopilar información especializada 
en evaluación económica y reportes de evaluaciones de tecnologías de diferentes bases de datos 
como The Cochrane Library, MEDLINE, EMBASE, PSYCINFO, CINAHL y otras. Además, contiene 
resúmenes de 52 miembros de la International Network of Agencies for Health Technology Assessment 
y otras 20 organizaciones de evaluaciones de tecnología en salud alrededor del mundo.

Adicional a la búsqueda en el CRD, se consultó en MEDLINE, EMBASE, PubMed, el portal de 
evidencias de la biblioteca virtual en salud de la Organización Panamericana de la Salud, Scielo e ISI 
Web of Science. La búsqueda en MEDLINE y EMBASE se restringió a trabajos publicados a partir del 
2012, con el fin de capturar trabajos que aún no hubieran sido incluidos en el CRD, y en el portal de 
evidencias se filtró la información para las bases de datos relacionadas con evaluaciones económicas. 
Con esto se buscó reducir al máximo la posibilidad de omitir algún trabajo relevante para las preguntas 
planteadas.

Una vez definidas las bases de datos se estructuró un protocolo de búsqueda para cada una de ellas 
basándose en las preguntas clínicas estructuradas en el formato PECOT, e identificando los términos 
de referencia que sirvieron para las búsquedas clínicas. Cada protocolo se construyó de acuerdo con 
las características de sus motores de búsqueda, utilizando operadores booleanos, términos MesH y 
libres truncados referidos a la población y a las características de las intervenciones. Se incluyeron 
términos relacionados con evaluaciones económicas en las bases de datos no especializadas en el 
tema. Los protocolos de búsqueda se presentan en el Anexo 9. Apéndice 3.1 Protocolo de búsqueda 

Econ%C3%B3mica%20revisi%C3%B3n%20v11-Mayo15-2013.pdf.
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para cada base de datos consultada.

Se eligieron los siguientes criterios de inclusión:
• Que el estudio fuera una evaluación económica completa; es decir, que comparara tanto costos 

como beneficios en salud de dos o más alternativas en salud.

• Que considerara la población de la pregunta: Pacientes con FC en estadio funcional NYHA I-II con 
QRS>120 ms y fracción de eyección (FE) < 35%.

• Que abordara alguna de las alternativas de comparación de la pregunta clínica: TRC comparado 
con la TFO. Se excluyeron artículos que abordaran la comparación TRC+TE y CDI, debido a que no 
eran el interés específico de la pregunta clínica.

No se consideró necesario realizar filtros adicionales por fecha de publicación, idioma o calidad de 
las fuentes de información utilizadas. Trabajos que no cumplieran los tres criterios anteriores fueron 
excluidos. El proceso de selección de los estudios se presenta mediante un flujograma propuesto por 
el grupo PRISMA (10). 

La selección de los estudios identificados fue realizada por dos investigadores de manera independiente, 
y las diferencias se solucionaron a través de consenso.

Resultados
En total, las búsquedas arrojaron 1.011 artículos, de los cuales se encontraron 374 duplicados, por 
lo que solo se revisaron el título y resumen de 637 textos, de los cuales se excluyeron 620 que no se 
refirieran a la población de las preguntas o a alguna de las alternativas de comparación contempladas. 
Adicionalmente, también se eliminaron artículos que no eran evaluaciones económicas, a pesar de 
incluir el término costo efectividad en el resumen. Se incluyeron para la lectura en texto completo 17 
referencias, de las cuales 13 no cumplieron los criterios de inclusión al no corresponder a la población 
de interés. Por tanto solo se incluyeron 3 artículos en las síntesis de la evidencia (11-13). El flujograma 
del proceso de selección se presenta en la figura 17 la síntesis de la evidencia en el Anexo 9. Apéndice 
3.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura, 3.3. 
Lista de chequeo del British Medical Journal y 3.4. Lista de chequeo de Phillips para evaluación de 
modelos.

En general, la calidad metodológica de los estudios puede calificarse como buena. La mayoría de 
ellos no permite evaluar con certeza el ítem referido a la inclusión, medición y valoración de costos 
relevantes. La gran fortaleza de los trabajos radica en la utilización de los años de vida ajustados por 
calidad (AVAC) como desenlace final para la evaluación. Todos los artículos tomaron como fuente de 
efectividad los resultados reportados en un único ensayo clínico aleatorizado (ECA), los más utilizados 
fueron  REVERSE y MADIT-CRT. En estos casos lo habitual era no utilizar un modelo de decisión 
para estimar la costo efectividad de la intervención porque la información de costos se obtiene de los 
mismos pacientes que participan en los ensayos. 

De los estudios analizados solo el de Poggio (13) fue realizado en Latinoamérica, éste evalúa la 
TRC+TFO vs TFO en pacientes con FC en estadio funcional NYHA I-II, desde la perspectiva del tercer 
pagador argentino. Para el análisis modelan el corto plazo mediante un árbol de decisiones y el largo 
plazo mediante procesos de Markov. Como fuentes de efectividad toman los ensayos clínicos MADIT-
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CRT, REVERSE Y RAFT,  y como desenlace evaluados los años de vida ganados con la intervención y 
los AVAC asociados a la misma. En el caso base la RICE fue de USD$38.005/AVG y USD$34.185/AVAC, 
lo cual convierte la TRC en una estrategia costo efectiva, teniendo en cuenta el umbral establecido 
por la OMS para los países en desarrollo. El análisis es sensible a la tasa de descuento, la reducción 
relativa de la mortalidad con la TRC, al costo de reemplazo de la batería, la probabilidad de infección 
del dispositivo en el largo plazo, la mortalidad por FC y el valor de la utilidad para la hospitalización.

Cabe destacar que aunque la comparación que hace Poggio (13) es TRC-TFO vs TFO, un alto 
porcentaje de los pacientes en ambos brazos tienen implantado un CDI, lo cual no es tenido en cuenta 
a la hora de hacer la medición y valoración de los costos ni en el impacto en la evaluación de los 
desenlaces, lo cual representa un sesgo potencial.

En los otros dos estudios, Almenar (11) y Linde (32), comparan TRC vs TFO teniendo como principal 
fuente de efectividad el REVERSE. En ambos casos, la TRC resultó ser costo efectiva para pacientes 
en estadio funcional NYHA I-II con una RICE de €21,500/AVAC y €14.278/AVAC respectivamente. 
Estos estudios tienen la misma limitación del estudio de Poggio (13) pues en ambos brazos  existen 
pacientes con CDI que no son tenidos en cuenta como tal y que su pronóstico puede ser sustancialmente 
diferente a aquellos que efectivamente solo están siendo tratados con resincronización o TFO.

En conclusión, los resultados de los estudios identificados en esta revisión indican que la TRC ha 
demostrado ser costo efectiva cuando se la compara con la TFO, sin embargo, existe riesgo de 
sesgo en la elección de la población objetivo, pues los pacientes en todos los estudios además de ser 
sometidos a TRC o a TFO también reciben tratamiento con CDI, es decir que la comparación ideal en 
estos casos ha de ser TRC+TE-TFO vs CDI-TFO, como se plantea en el presente estudio. Ninguno de 
los estudios identificados en la revisión de la literatura son directamente aplicables al caso colombiano 
y por lo tanto se justifica realizar una evaluación económica de novo.
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Figura 17. Flujograma del proceso de selección de los estudios

Metodología del estudio económico
La metodología del presente estudio económico se llevó a cabo siguiendo los lineamientos de la literatura 
y la guía metodológica en su componente económico. En dicha guía se especifican los elementos que 
permiten enmarcar la evaluación económica en un contexto de salud y población especifica.

Población objetivo: Pacientes con FC en ritmo sinusal, en estadio funcional NYHA I-II con QRS>120ms 
y FE <35%. Vale la pena aclarar que el contexto para el que se realiza esta evaluación incluye a los 
pacientes en FC como resultado de una disfunción sistólica ventricular izquierda (DSVI), disincronía 
cardíaca y riesgo de muerte súbita a pesar del manejo con TFO, pues se considera que son los 
pacientes que se podrían beneficiar de la TRC (14). Los pacientes con estas características tienen 
indicado la implantación de un CDI según las principales guías para el manejo de la FC. Alternativas de 
comparación: Debido a la disponibilidad de la evidencia clínica, descrita más adelante, se consideraron 
dos opciones de manejo:
• Terapia estándar (TE): incluye la implantación de un CDI junto a TFO con tres tipos de medicamentos 

básicos (IECA o ARA II, beta bloqueadores y diuréticos), la revisión por especialistas y algunos 
exámenes de laboratorio y ayudas diagnósticas periódicas.

• TRC+TE: incluye la implantación de un dispositivo de cardioresincronización cardiaca (TRC+TE) 
que combina la TRC con el uso del CDI. Además los pacientes deben continuar con manejo médico 
óptimo, por lo que esta opción también incluye TFO.

Perspectiva: Siguiendo las recomendaciones de la guía metodológica, se asumió la perspectiva del 
sistema de salud colombiano, en donde se tuvieron en cuenta únicamente los costos médicos directos 
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asociados al uso de las alternativas consideradas. Al abordar esta perspectiva, se asume que esta 
investigación está circunscrita al contexto del sistema de salud nacional.

Horizonte temporal: Para el caso base se asumió un horizonte temporal de 10 años, debido al alto 
pronóstico de mortalidad de la población abordada. En el análisis de sensibilidad se estimaron los 
resultados para uno, cinco y veinte años, además de incluir el horizonte vital de la cohorte de pacientes 
analizada.

Tasa de descuento: Siguiendo la recomendación de la guía metodológica se usó en el caso base una 
tasa de descuento para costos del 3% y de 3,5% para beneficios. En los análisis de sensibilidad se 
emplean tasas del 0% y 5% para los costos y de 0% a 6% para los beneficios.

Desenlace en salud elegido: se decidió usar como desenlace los años de vida ajustados por calidad 
(AVAC), pues se trata de un desenlace final centrado en los pacientes que combina los años de vida 
ganados con la valoración de la calidad de vida relacionada con la salud para pacientes con FC. 

Tipo de evaluación económica: Análisis de costo utilidad basado en un árbol de decisiones y en un 
modelo de Markov que relaciona costos de atención y principales desenlaces en salud.

Modelos de decisiones: Se construyó un árbol de decisiones que en el corto plazo simula los 
desenlaces asociados con la fase de implantación quirúrgica del TRC y un modelo de Markov con 
ciclos anuales para simular sus efectos a largo plazo. Debido a la longitud del ciclo, no se consideró 
necesario aplicar correcciones de mitad de ciclo. La edad inicial de la cohorte simulada fue de 60 años.

En el modelo presentado en la figura 18, el cuadrado representa el nodo de decisión inicial: a su 
derecha se encuentran las alternativas que se comparan. Los círculos representan situaciones en las 
que pueden ocurrir diferentes eventos de manera probabilística. El circulo con la letra M en el medio 
indica el inicio del modelo de Markov, en donde los eventos a su derecha son los estados de Markov. 
Por último, los triángulos indican el final de los eventos y el nombre delante de ellos indica el estado 
en el que los pacientes entran en el siguiente ciclo. Este modelo permite combinar la mejor evidencia 
disponible respecto a la efectividad de las intervenciones obtenidas de la literatura y los costos de cada 
una de las alternativas.

En el modelo se muestra como los pacientes que son sometidos a la TRC+TE pueden experimentar 
muerte operatoria8, tener un implante fallido o un implante exitoso. En los dos casos anteriores los 
pacientes pueden presentar complicaciones peri operatorias relacionadas con el procedimiento de 
implante del dispositivo o no presentar ningún tipo de inconveniente, e ingresar a uno de los estadios 
que conforman el modelo de Markov: pueden continuar estables, pueden presentar complicaciones de 
largo plazo relacionadas con el TRC+TE, pueden requerir hospitalización o morir a causa de la FC. 
La infección y el desplazamiento del dispositivo, por ser las más representativas y con mayor impacto 
en los costos, fueron las complicaciones relacionadas con el TRC+TE incluidas en el modelo. Para la 
TE se consideran los mismos desenlaces, pero excluyendo la muerte operatoria y las complicaciones 
peri-operatorias. Estas últimas no fueron consideradas en la rama de TE considerando que no tienen 
un impacto significativo en los costos, y por lo tanto en los resultados. 

8  La muerte operatoria se define como la muerte que ocurre durante los primeros 30 días posterior al procedimiento quirúrgico.
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Figura 18. Modelo de decisiones para la evaluación económica de la TRC+TE vs TE
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Información sobre efectividad: La información sobre probabilidades de transición entre estados 
de Markov se extrajo de la revisión sistemática realizada por el GDG para las preguntas clínicas 
asociadas a las alternativas de tratamiento consideradas.  Las estrategias de búsqueda, los criterios 
de selección de los artículos para construir el cuerpo de la evidencia y la evaluación de la calidad de 
los trabajos incluidos se presentan en el análisis que apoya la recomendación clínica. Se supuso que 
ninguno de los pacientes de la cohorte simulada, iniciaba en los estados de muerte, hospitalización o 
complicaciones del dispositivo, por lo que las probabilidades iniciales se establecieron como 1 para el 
estado Estable, y 0 para el resto.

Con el fin de agregar la evidencia encontrada en diversos ensayos clínicos se planteó la opción de 
utilizar el metaanálisis de Poggio (13) el cual incluyó los resultados del REVERSE (12) el MADIT-CRT 
(15) y el RAFT (8). El MIRACLE ICD II (16) no fue incluido por tener un periodo de seguimiento inferior 
a un año. Aunque el GDG consideró adecuado éste meta-análisis, debido a que incluía los ensayos 
clínicos más representativos con población en estadio funcional NYHA I y II, también quiso indagar por 
los resultados incluyendo al MIRACLE ICD II (16), por lo que se realizó un nuevo metaanálisis (Anexo 
9. Apéndice 3.7 y 3.8) de donde se obtuvo la información para el  caso base. El metaanálisis de Poggio 
(13) se utilizó en el análisis de sensibilidad. 

Es importante mencionar que a pesar de que las tres evaluaciones económicas encontradas en la 
revisión sistemática comparaban TRC y TFO, ninguno de los ensayos clínicos identificados realizaba 
esta comparación, ya que en todos se incluía la implantación de un CDI para la definición del 
comparador. Lo anterior se consideró una limitación en las evaluaciones económicas existentes, ya 
que las probabilidades de las alternativas realmente corresponden a TRC+TE y TE (que incluye un CDI 
y la TFO). Lo anterior, sumado a que el CDI está indicado para población descrita en esta evaluación, 
moduló la definición de las alternativas de comparación elegidas. 

La síntesis realizada de los datos para muerte por todas las causas y muerte operatoria empleados en el 
caso base se presentan en la tabla 31. Para obtener las cifras de muerte por todas las causas, tanto en 
la rama de la TRC+TE como en la rama de TE,  se utilizaron los resultados del meta-análisis realizado 
por el GDG. De igual manera de éste metaanálisis se extrajeron las probabilidades de hospitalización 
por FC, para ambos brazos del modelo. Dicho metaanálisis incluyó cuatro ECA: RAFT, MADIT-CRT 
(15), MIRACLE ICD II (16) y REVERSE (12) de manera análoga al realizado por Poggio (13). Los RR 
resultantes del metaanálisis fueron utilizados como insumos para el cálculo de las probabilidades de 
muerte por todas las causas y hospitalización en pacientes con TRC+TE. En el modelo se supone que 
los beneficios de la TRC+TE encontrados en el seguimiento de los ensayos clínicos son constantes y  
extrapolables a todo el horizonte temporal planteado. 

Los datos de muerte operatoria e implante fallido se obtuvieron del REVERSE (12), y en el análisis de 
sensibilidad se incluyeron los datos reportados en el MIRACLE ICD II (16) y en el MADIT CRT (15). Las 
complicaciones perioperatorias también fueron tomadas del REVERSE, pues el GDG la consideró una 
probabilidad más ajustada a la realidad que la reportada en el MIRACLE ICD II (16), sin embargo este 
último estudio fue tenido en cuenta en el análisis de sensibilidad.

Aunque la probabilidad de que se presenten complicaciones de largo plazo puede asumirse igual a la 
de los pacientes en estadios avanzados, para el caso base se tomó la registrada en el REVERSE (12)  
y en el análisis de sensibilidad se analizan los datos suministrados por el MIRACLE ICD II y el MADIT 
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CRT. Los datos de desplazamiento solo fueron reportados por el REVERSE (12), así que se asumió 
esta probabilidad en el caso base. Se asume que todos los desplazamientos se resuelven de forma 
favorable y en ningún caso generan la muerte del paciente. En el caso de infección, el modelo asume 
que todos los pacientes que se infectan se recuperan satisfactoriamente, es decir no se contempla el 
riesgo de muerte por esta causa. Todos los datos anteriores son presentados en la tabla 31.

Para determinar las ponderaciones de utilidad de los estados de Markov del modelo se realizó una 
revisión en el CEA Registry de la base de datos de la universidad de Thufts, la cual sintetiza toda 
la información de la literatura sobre ponderaciones de utilidad basadas en preferencias útiles para 
evaluación económica. Aquí se encontraron ponderaciones de diversos ensayos clínicos en FC, 
reportados en su mayoría por evaluaciones económicas anidadas a ellos: SCD-HeFT (17) MADIT II 
(18), MADIT CRT (19) CARE-HF (20) y EPHESUS (21) además de múltiples estimaciones a partir de 
estudios de cohorte. Adicionalmente se tuvieron en cuenta los datos utilizados por Fox (22), debido 
a que son los que utilizan tres de las cuatro evaluaciones económicas encontradas en la revisión de 
literatura del apartado 4. Finalmente, se identificó una evaluación de tecnologías en las cuales se 
presentaban datos adicionales que se consideraron útiles (14).

Para el caso base se eligieron los datos calculados con la población del MADIT-CRT (19), debido a 
la cercanía con la población analizada y el detalle de los datos presentados. Las ponderaciones de 
los estudios del EPHESUS (21) y CARE-HF (20), así como los datos de Fox (22) y Colquitt (14) se 
consideraron en el análisis de sensibilidad. La utilidad asociada al estadio hospitalización por FC se 
extrajo de Fox (22) y Colquitt (14), y en el análisis de sensibilidad se tuvo en cuenta el dato reportado 
por  No se encontraron datos consistentes para el Göhler (21). No se encontraron datos consistentes 
para las complicaciones del TRC, por lo que se asumió una utilidad igual a no tenerlas. Los valores 
para el caso base se presentan en la tabla 31. 

Para cada una de las probabilidades de transición del modelo se construyeron distribuciones beta 
con parámetros n y N, siguiendo las recomendaciones de la literatura (23). Para las ponderaciones 
de utilidad también se construyeron distribuciones beta con parámetro α y β, los cuales se extrajeron 
directamente de los estudios, o se construyeron a partir de la media y la desviación estándar en caso 
de disponer de dichos datos. Los parámetros de cada variable para el caso base se presentan en la 
tabla 32.
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Tabla 32.  Información de efectividad utilizada en el caso base

Alternativa Variable Valor (parámetro usado para 
las distribuciones) Fuente

Probabilidades de transición

TRC+TE

Muerte operatoria 0,0016 (α =1; β =620) Linde (32)

Implante fallido 0,0327 (α = 21; β =621) Linde (32)

Complicaciones perioperatorias 0,0404 (α =26; β =616) Linde (32)

Muerte por todas las causas 0,0847 (α =195; β =2106) Metaanálisis 

Hospitalización por falla cardiaca 0,1260 (α =290; β =2011) Metaanálisis

Complicaciones del dispositivo 0,1626 (α =101; β =520) Linde (32)

Desplazamiento 0,6212 (α =41; β =25) Linde (32)

TE

Hospitalización por falla cardiaca 0,2064 (α =360; β =1393) Metaanálisis

Muerte por todas las causas 0,1209 (α =212; β =1541) Metaanálisis

Muerte operatoria 0,0016 (α =1; β =620) Linde (32)

Complicaciones del dispositivo 0,1626 (α =101; β =520) Linde (32)

Desplazamiento 0,6212 (α =41; β =25) Linde (32)

Ponderaciones de utilidad

                      TRC+TE 0,884 (Desv. Est: 0,145) Noyes (18)

                      TE 0,874 (Desv. Est: 0,145) Noyes (18)

                      Hospitalización por FC 0,57 (NA) Fox (22) y Colquitt (14)

Información sobre costos: para determinar los costos por paciente para las alternativas consideradas 
se realizó un micro costeo basado en el proceso de identificación, medición y valoración de los recursos 
asociados a cada una de ellas. Los elementos del costeo fueron discutidos y validados por el GDG. Los 
costos fueron expresados en pesos corrientes colombianos de 2015.

Los recursos identificados que contribuyen en mayor medida en los costos, y que por tanto podrían 
tener impacto en la decisión, pueden agruparse en cuatro: los relacionados con el dispositivo, los 
procedimientos de implante del mismo y posterior recuperación, los recursos asociados a la terapia 
médica óptima y las complicaciones que se puedan presentar con el dispositivo.  

Con el fin de realizar la medición de estos recursos se definieron casos tipos con el GDG a partir de 
protocolos de manejo, de la revisión de algunas historias clínicas y de la información reportada en la 
literatura para el caso colombiano. La valoración se realizó mediante distintas fuentes de información 
como se detalla más adelante.

Para la determinación de los costos asociados a los dispositivos, se realizó una consulta formal al 
Ministerio de Salud y Protección Social, a través del Instituto de Evaluación de Tecnología en Salud 
(IETS), a partir de la cual se envió al GDG información sobre los recobros relacionados con dichos 
dispositivos y realizados al FOSYGA. Sin embargo, el GDG no consideró adecuado utilizar esta 
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información debido la alta variabilidad en los costos y a que muchos registros no presentaban el detalle 
suficiente para saber con exactitud el tipo de dispositivo recobrado. Adicionalmente, es importante 
mencionar que los recobros no necesariamente reflejan el precio de mercado del dispositivo, por lo que 
estos valores pudieran estar influenciados por otras variables no relacionadas con este. 

Por lo tanto, para obtener el precio de los dispositivos se solicitó directamente mediante cotizaciones a 
las cuatro empresas productoras y comercializadoras de este tipo de dispositivos en el país, recibiendo 
información de dos de ellas. El precio promedio tanto para los dispositivos como para los electrodos y 
demás complementos se presenta en la tabla 33. 
 

Tabla 33. Precio promedio de los dispositivos TRC+TE y CDI

TRC+TE Promedio CDI Promedio 

Cardioresincronizador tricameral $ 26.312.898 Dispositivo $ 17.066.002

Electrodo bipolar de estimulación endocárdica $ 920.000 Electrodos $ 4.197.748

Electrodo cuadripolar de desfibrilación $4.190.435 Introductores $ 161.250

Electrodo de estimulación para VI $2.150.000

Demás complementos* $ 1.239.333

Total $ 34.812.667 $ 21.425.000

*incluye introductores peel away, guía quickflex, canulador del seno coronario y kit de implante

Se consideró en el caso base que el reemplazo de los dispositivos debe hacerse cada 5 años, y que 
los costos asociados a dicho procedimiento solo corresponden al implante del dispositivo como tal, sin 
incluir el costo de los electrodos y demás complementos. En el análisis de sensibilidad se modifica el 
tiempo de reemplazo a 7 años.

En los costos relacionados con el procedimiento de implante de los dispositivos se consideraron 
las consultas previas necesarias para llevar a cabo la cirugía, algunos exámenes de laboratorio, los 
derechos de sala de hemodinamia, los honorarios de los especialistas, algunos insumos y medicamentos 
empleados en el procedimiento. En la tabla 34 se presentan el costo de cada uno de estos rubros para 
el caso base, así como la fuente de información empleada para su valoración, que en su mayoría 
corresponden al Manual Tarifario del Instituto de Seguros Sociales (ISS) en su versión de 2001 con un 
ajuste del 30% para los procedimientos, y de la información reportada en el Sistema de información de 
Precios de Medicamentos (SISMED) del año 2013 para los medicamentos.

El precio por tableta, ampolla o unidad calculada en el SISMED corresponde al precio ponderado de 
las diferentes presentaciones del medicamento en el canal institucional-laboratorio, el cual comprende 
tanto los medicamentos genéricos como las moléculas originales. Con lo anterior se buscó determinar 
un precio ponderado del principio activo, y no de una molécula en particular. Los insumos requeridos 
para la cirugía se extrajeron de los precios de diferentes tiendas médicas colombianas.
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Tabla 34. Costos del procedimiento de implante del TRC+TE y del CDI

Rubro Procedimiento o insumo Tarifa caso base en $ Fuente

Consultas previas
Pre-anestésica 8.080

ISS 2001
Pre-quirúrgica 8.080

Exámenes de 
laboratorio

Sodio 7.748

ISS 2001

Potasio 10.881

Cloruro 3.582

Magnesio 9.698

Creatinina 6.721

BUN 4.765

Cloro 3.731

Hemograma 14.320

Cirugía 

Derechos de sala hemodinámica 192.637 ISS 2001

Honorario electrofisiólogo 297.180 ISS 2001

Honorario anestesiólogo 224.640 ISS 2001

Solución cloruro de sodio al 0,9% 1.397 SISMED

Jeringa 10/20 ml (4 unidades) 1.200

Páginas web de 
algunas tiendas 
médicas de 
Colombia 

Seda 0/2 (2 unidades) 9.160

Monocryl 15.400

Vicryl 10.700

Cuchillas para bisturí No. 11/21 (2 unidades) 1.200

Cateter bioseguro introcan No. 20 1.386

Apósito primapore 3.000

Aguja desechable No. 18/21 (3 unidades) 9.000

Electrodo monitor 3M (13 unidades) 32.500

Guantes estériles (7 unidades) 6.300

Medicamentos Keflin (2 ampollas de 1 gramo) 500 SISMED

 Total  $ 883.803 

De igual forma, los costos de la posterior recuperación al implante de los dispositivos, en caso de que 
no haya muerte operatoria ni otra complicación inicial relacionada con el implante, se presentan en 
la tabla 35. Se incluyeron los recursos relacionados con un día de hospitalización, algunas imágenes 
diagnósticas necesarias para verificar el funcionamiento del dispositivo, medicamentos para el manejo 
del dolor luego de la intervención  y una consulta de revisión con especialista en electrofisiología.
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Tabla 35. Costos de la recuperación luego del implante del TRC+TE y del CDI

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Hospitalización 
Hospitalización en piso 114.088

ISS 2001
Consulta cardiología 26.052

Imágenes diagnósticas
Radiografía de Tórax 26.858

ISS 2001
Electrocardiograma 17.726

Medicamentos

Dipirona (1 ampolla de 1 ml) 1.061

SISMED
Solución salina (1 bolsa de 500ml) 44

Acetaminofén (2 tabletas de 500mg) 13

Keflin (1 ampolla de un gramo) 250

Revisión Consulta electrofisiólogo 16.263 ISS 2001

 Total  $ 202.354 

Como en el modelo los pacientes que se encuentran en la rama de TRC+TE pueden sufrir complicaciones 
operatorias, se supuso que en el caso base que se podría presentar la ruptura del seno coronario, la 
cual se considera como el tipo de complicación más grave y de mayor costo en el proceso de implante 
de este tipo de dispositivo, pues involucra en promedio 5 días de hospitalización, dos de ellos en 
unidad de cuidados intensivos, además de cirugía y medicamentos. En el análisis de sensibilidad se 
incluye otro tipo de complicación de menor gravedad y costo, se trata de Neumotórax/Hemotórax, 
complicaciones que están relacionadas en promedio con dos días de hospitalización. En la tabla 36 se 
presentan los costos asociados a este tipo de complicaciones. 

Tabla 36. Costos de las complicaciones operatorias en el implante del TRC+TE

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Neumotórax/Hemotórax Hospitalización
Hospitalización en piso 228.176

ISS 2001
Consulta cardiología 52.104

Total $ 280.280

Ruptura de seno coronario

Cirugía 
Esternotomía 1.915.511

ISS 2001
Reparación seno coronario 1.335.711

Medicamentos 
Cefalexina 9.219

SISMEDFentanilo 4.553

Acetaminofén-codeína 7.245

Unidad de cuidados intensivos 1.411.696

Hospitalización Hospitalización en piso 342.264 ISS 2001

Consulta cardiología 130.260

 Total  $ 5.156.459 
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Los costos asociados al manejo medico óptimo (Tabla 37) incluyen, en primer lugar, la revisión 
por electrofisiología (dos citas al año) y por cardiología (cuatro citas al año); en segundo lugar, la 
administración de un IECA o un ARA II, un betabloqueador y un diurético; en tercer lugar la realización 
de exámenes de laboratorio (hemograma, creatinina, potasio y BUN) cuatro veces al año; y en cuarto 
lugar la realización de dos electrocardiogramas al año. Estos cuatro componentes básicos del manejo 
médico óptimo, así como las indicaciones básicas sobre número de procedimientos y dosis incluidos, 
son consistentes con un trabajo publicado para Colombia que tuvo como objetivo determinar los costos 
de la FC con base en información de dos hospitales de Bogotá (24).

Como los medicamentos de un mismo grupo terapéutico tienen dosis distintas, se promediaron las 
diferentes dosis diarias de cada presentación, para encontrar una dosis promedio anual expresada 
en miligramos, que finalmente, se multiplicó por el precio ponderado por miligramo obtenido a partir 
la información registrada en el SISMED (Anexo 9. Apéndice 3.5 Dosis promedio anual de diferentes 
medicamentos incluidos en la TFO y 3.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos 
en la TFO). 

Tabla 37. Costos anuales de la TFO   

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Revisión 
Consulta electrofisiología 32.526

ISS 2001
Consulta cardiología 104.208

Medicamentos 

IECA/ARAII 419.540

SISMEDBetabloqueador 90.660

Diurético 15.800

Exámenes de laboratorio

Hemograma 57.278

ISS 2001
Creatinina 26.884

Potasio 43.524

BUN 19.058

Imágenes diagnósticas Electrocardiograma 35.451 ISS 2001

 Total $ 844.929

De igual manera en el modelo se asumió que un paciente que inicia el proceso de Markov tienen cuatro 
opciones: continuar estable, morir, requerir hospitalización, y enfrentar complicaciones de largo plazo 
relacionadas con los dispositivos. Esta hospitalización se considera como una estancia promedio de un 
paciente con FC, la cual incluye una media de 6 días de hospitalización (24), manejo con 6 ampollas 
de 2 ml de diuréticos al día, y la realización de imágenes diagnósticas (Tabla 38). 
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Tabla 38. Costos de la hospitalización por FC

RUBRO PROCEDIMIENTO TARIFA CASO BASE EN $ FUENTE

Medicamentos Diurético 95.742 SISMED

Hospitalización Hospitalización en piso 684.528 ISS 2001

Imágenes diagnósticas 

Electrocardiograma 17.726

ISS 2001Radiografía de Tórax 26.858

Ecocardiograma 82.173

 TOTAL $ 907.027

Para calcular los costos relacionados con la atención de la infección mayor del dispositivo se incluyeron 
recursos relacionados con la atención por urgencias especializadas, el tratamiento con antibióticos, la 
revisión por electrofisiología, la remoción de los electrodos del dispositivo, un nuevo dispositivo (lo cual 
incluye su precio y los costos de la cirugía de implante y la recuperación). En el análisis de sensibilidad 
se planteó un escenario tomando en cuenta la infección menor, que no requiere remoción del electrodo, 
ni el reemplazo del dispositivo (incluyendo la cirugía de implante y recuperación). Para los costos 
de ruptura y desplazamiento del electrodo se incluyeron la atención por urgencias especializadas, la 
consulta con electrofisiólogo y el procedimiento de reposición del electrodo (que incluye una cirugía y 
recuperación). 

Los costos de la infección mayor y de la ruptura y desplazamiento se presentan en la tabla 39. El costo 
total de la infección mayor incluido en el modelo es la suma de los recursos presentados en las tablas 
22, 33, 34 y 38, mientras que el de ruptura o desplazamiento es la suma de los recursos de las tablas 
33, 34 y 38. 

Tabla 39. Costos de las complicaciones del TRC+TE y del CDI

Complicación Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente 

Infección mayor

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 horas 
por 7 días) 86.045 SISMED

Cirugía Remoción/Reposición del electrodo 514.423 ISS 2001

Total $ 640.378

Infección menor

Consulta Urgencias medicina general 16.153 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 horas 
por 7 días) 86.045 SISMED

Total $ 118.460

Ruptura o 
desplazamiento del 
dispositivo

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Reposición del electrodo 514.423 SISMED

Total $ 554.333
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Finalmente, en la tabla 40 se presentan las distribuciones uniformes utilizadas en el modelo de decisiones 
respecto a cada una de las variables descritas anteriormente. El valor promedio corresponde a los 
totales reportados en las tablas anteriores, que se construyeron con las tarifas del ISS 2001 con un 
ajuste del 30% y el precio promedio ponderado del SISMED. El mínimo corresponde a las tarifas ISS 
2001 con un ajuste del 25% y con el precio mínimo ponderado del SISMED. El máximo se construyó 
con la tarifa ISS 2001 más ajuste del 48% y con el precio máximo ponderado del SISMED. Tabla 40. 
Distribución de los costos considerados en el modelo de decisiones

Mínimo Promedio Máximo

TRC+TE $31.000.000 $35.016.667 $41.500.000

CDI $20.850.000 $21.425.000 $22.000.000

Procedimiento de implante de los dispositivos $ 853.250 $ 883.803 $ 996.945

Recuperación luego del implante de los dispositivos $ 194.306 $ 202.354 $ 232.567

TFO anual $ 844.929 $ 867.838 $ 1.374.592

Infección menor asociado a los dispositivos $ 69.237 $ 118.460 $ 201.302

Infección mayor asociada  a los dispositivos $ 571.081 $ 640.378 $ 795.485

Ruptura o desplazamiento de los dispositivos $ 533.013 $ 554.333 $ 631.087

Neumotórax/Hemotórax $ 269.500 $ 280.280 $ 319.088

Ruptura del seno coronario $ 4.947.927 $ 5.156.459 $ 5.867.579

Hospitalización por falla cardíaca $ 834.139 $ 907.027 $ 1.030.167

Medición de la relación entre costos y beneficios: La forma más común para medir la relación entre 
costos y beneficios en casos de no dominancia es mediante la Relación Incremental de Costo 
Efectividad (RICE), dada por la siguiente expresión:

Donde el numerador representa el costo incremental de la alternativa i comparada con una alternativa 
j y el denominador la efectividad incremental en la unidad seleccionada. Esta razón indica el costo 
adicional por cada unidad adicional de ganancia en efectividad.

La RICE se calcula fácilmente cuando se evalúan dos alternativas, y se compara con un umbral de 
costo efectividad (λ), que representa el costo de oportunidad de un decisor con un presupuesto fijo, 
de desplazar otros programas y servicios de salud con el fin de liberar los recursos necesarios para 
financiar la nueva tecnología. Una nueva intervención se considera costo efectiva si los beneficios 
en salud de la nueva intervención son mayores que los beneficios perdidos como consecuencia del 
desplazamiento de otras intervenciones, o en otras palabras, si la RICE<λ (25).

La definición de λ es un tema controversial, sobre todo en países de bajo y medio ingreso, en donde 
aún no se tiene una regla clara. Sin embargo, su definición explícita es necesaria para promover la 
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toma de decisiones en salud de manera consistente e informada (26). Entre los diferentes métodos 
para definir el umbral, se ha extendido un enfoque de capital humano, a partir de la recomendación de 
la OMS (26), la cual indica considerar una tecnología como “muy costo efectiva” si su RICE es menor 
a una vez el PIB per cápita del país, y como “costo efectiva” si es menor a tres veces el PIB per cápita. 
Siguiendo esta recomendación, en Colombia para el año 2013 se tendría un umbral $15.008.793 (PIB 
per cápita) para tecnologías “muy costo efectivas”, y de $45.026.378 (3 veces el PIB per cápita) para 
alternativas “costo efectivas”9.

Análisis de sensibilidad: Con el fin de tener en cuenta la incertidumbre en el modelo se realizaron 
análisis determinísticos de una vía considerando escenarios en donde se modificaban las variables 
que generaban mayor incertidumbre en el resultado.

También se realizó un análisis de umbral con el fin de identificar como tendrían que modificarse algunos 
parámetros para que el resultado fuese distinto al del caso base. Finalmente se realizó análisis de 
sensibilidad probabilístico, a través simulaciones Monte Carlo, con el fin de modelar la incertidumbre 
conjunta asociada a las variables incluidas en el modelo. Los resultados se presentan mediante un 
gráfico de dispersión y una curva de aceptabilidad.

Resultados
En el caso base, y considerando un horizonte temporal de 10 años, la TRC+TE representa un costo 
adicional de $29.181.304 en comparación con la TE, y reporta una efectividad adicional de 0,57 AVAC, 
por lo que la RICE es de $50.895.342 por AVAC ganado, Así mismo, al analizar el BN se observa que 
la TE es la estrategia que reporta un valor más elevado. Lo anterior permite concluir que la TRC+TE no 
es una estrategia costo efectiva para el sistema de salud colombiano, pues se ubica sobre el umbral de 
$45.026.378 por AVAC, equivalente a tres veces el PIB per cápita, y reporta el menor BN. (Tabla 41).

No obstante, el resultado anterior es sensible a cambios en el horizonte temporal. Se consideró como 
mínimo un año posterior al implante, y como máximo el horizonte vital de la cohorte analizada. Aunque 
a uno y cinco años la RICE sigue siendo superior al umbral, el análisis a 20 años y con un horizonte 
vital muestran una RICE por debajo del umbral establecido, además de BN superiores para la TRC+TE, 
lo cual sugiere que la intervención podría ser costo efectiva a horizontes temporales superiores a 20 
años. (Tabla 42).

Tabla 41. Costos y efectividad incrementales para TRC+TE y CDI

Estrategia Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TE $ 45.028.008 4,8336

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,4069 0,5734 $ 50.895.342

9  PIB per cápita del 2013 a precios corrientes extraído de los datos disponibles en la página web del Banco de la República de Colombia. 
Al momento de realizar la investigación, el 2013 era el último año en que el banco había publicado información sobre el PIB per cápita.
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Tabla 42. Análisis de sensibilidad sobre el horizonte temporal

Estrategia Horizonte 
temporal

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TE
Vital

$ 51.187.162  6,0409   

TRC+TE $ 87.432.322 $ 87.432.322 7,2852 1,2444 $ 29.127.093

TE
20 años

$ 50.236.706  5,7597   

TRC+TE $ 85.051.233 $ 34.814.527 6,7336 0,9739 $ 35.747.871

TE
5 años

$ 37.980.322  3,5390   

TRC+TE $ 61.684.555 $ 23.704.233 3,8160 0,2771 $ 85.554.694

TE
1 años

$ 25.976.792  1,5537   

TRC+TE $ 42.072.713 $ 16.095.921 1,6116 0,0579 $ 277.787.461

Los datos de supervivencia de la cohorte hipotética se presentan en la figura 19. Se puede observar 
como a 5 años el 63,36% de los pacientes tratados con TRC+TE continúan vivos, mientras este valor 
es de 56,51% para quienes solo son tratados con TE. Igualmente, al final del horizonte temporal, en el 
caso base, la supervivencia de la cohorte con TRC+TE es del 40,69% mientras que con TE solo es del 
32,39%. Estos resultados son consistentes con las tasas de mortalidad esperadas para la población 
analizada.

Figura 19. Supervivencia a 10 años de la cohorte hipotética
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En el caso base se asume el reemplazo de la batería del  dispositivo cada 5 años, pero si se tiene en 
cuenta un tiempo mayor (7 años), la RICE disminuye, pasando a $43.600.450 (Tabla 43). Este análisis 
cobra importancia dada la constante mejora tecnológica en este tipo de dispositivos, que puede llevar 
a que en muchos casos el tiempo de reemplazo efectivamente supere los 5 años. Por otro lado, 
también se evidencia que la tasa de descuento de la efectividad también modifica la conclusión de 
costo efectividad, en este caso, la estrategia es costo efectiva solo cuando la efectividad se descuenta 
al 0%, en los otros análisis de tasa de descuento para costos y efectividad la TRC+TE no es costo 
efectiva (Tabla 44).

Tabla 43. Análisis de sensibilidad sobre el reemplazo del dispositivo

Estrategia Tiempo de 
reemplazo

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TE
Cada 7 años

$ 40.460.949  4,8336   

TRC+TE $ 65.459.661 $ 24.998.712 5,4069 0,5734 $ 43.600.450

Tabla 44. Análisis de sensibilidad sobre las tasas de descuento

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TE Descuento 
costos: 0

Guía 
metodológica

$ 48.781.315  4,8336   

TRC+TE $ 80.780.907 $ 31.999.592 5,4069 0,5734 $ 55.810.740

TE Descuento 
costos: 0,05

Guía 
metodológica

$ 42.964.284  4,8336   

TRC+TE $ 70.617.775 $ 27.653.491 5,4069 0,5734 $ 48.230.672

TE Descuento 
efectividad: 0

Guía 
metodológica

$ 45.028.008  5,4940   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 6,1920 0,6980 $ 41.808.893

TE Descuento 
efectividad: 

0,06

Guía 
metodológica

$ 45.028.008  4,4501   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 4,9532 0,5031 $ 58.007.031

Por otro lado, en la Tabla 45 se presentan los resultados de los análisis de sensibilidad sobre las 
ponderaciones de utilidad en los estadios NYHA I-II y en hospitalización. Las modificaciones se hicieron 
según los datos encontrados en las evaluaciones económicas de Yao (30) y Neyt (31), además de las 
revisiones sistemáticas de evaluaciones económicas de Fox (22) y Colquitt (14). En todos los casos 
la TRC+TE no es una estrategia costo efectiva a un umbral de $45.026.378, siendo los resultados 
consistentes con el caso base.



Universidad de Antioquia440

Tabla 45. Análisis de sensibilidad sobre diferentes ponderaciones de utilidad

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TE
NYHA I: 0,93* Fox (2007)

$ 45.028.008  5,1131   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,6719 0,5588 $ 52.224.069

TE
NYHA II: 0,78* Fox (2007)

$ 45.028.008  4,3643   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 4,8129 0,4485 $ 65.061.380

TE
NYHA I: 0,855* Colquitt 

(2014)

$ 45.028.008  4,7185   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,2109 0,4924 $ 59.267.229

TE
NYHA II: 0,771* Colquitt 

(2014)

$ 45.028.008  4,2992   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 4,7298 0,4306 $ 67.764.623

TE
NYHA I: 0,815* Yao (CARE-

HF)

$ 45.028.008  4,5390   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,0133 0,4742 $ 61.532.132

TE
NYHA II: 0,72* Yao (CARE-

HF)

$ 45.028.008  4,0648   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 4,4692 0,4044 $ 72.156.121

TE
Hospitalización 

0,46 Neyt (2011)
$ 45.028.008  4,7427   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,3402 0,5974 $ 48.843.822

TE
Desenlace: 

AVG No aplica
$ 45.028.008  5,8176   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 6,3337 0,5161 $ 56.543.803

Al realizar varios análisis de escenarios sobre la efectividad se observa que casi en ningún caso 
se modificó el resultado sobre la costo efectividad de las alternativas (Tabla 46). Los resultados son 
sensibles a la estimación de la mortalidad por todas las causas, ya que la decisión cambia cuando 
se utiliza el límite inferior y superior del RR calculado por medio del metaanálisis del GDG. Por otro 
lado, respecto a las demás variables de efectividad los resultados no se modifican. Esto incluye el RR 
de hospitalización, ya que inclusive considerando el límite inferior del RR, la RICE continúa siendo 
superior al umbral de costo efectividad.
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Tabla 46. Análisis de sensibilidad para distintos escenarios de efectividad

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE

TE Mortalidad 
por todas las 
causas: RR: 

0,67 y Prob MTC 
TRC+TE: 0,0810

Meta-análisis

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 77.346.245 $ 32.318.236 5,7312 0,8976 $ 36.005.654

TE Mortalidad 
por todas las 
causas: RR: 

0,96 y Prob MTC 
TRC+TE: 0,1161

Meta-análisis

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 70.855.090 $ 25.827.082 5,0546 0,2211 $ 116.833.885

TE Hospitalización  
RR:0,53 y Prob. 
hospitalización 

TRC+TE: 0,1044

Meta-análisis

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 74.735.245 $ 29.707.236 5,4431 0,6095 $ 48.739.393

TE Hospitalización  
RR:0,78 y Prob. 
hospitalización 

TRC+TE: 0,1597

Meta-análisis

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 73.579.830 $ 28.551.822 5,3637 0,5301 $ 53.856.279

TE Mortalidad 
por todas las 

causas: RR: 0,8

Poggio 
(2012)

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 29.181.304 5,4069 0,5734 $ 50.895.342

TE
Hospitalización: 

RR: 0,64
Poggio 
(2012)

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 74.164.091 $ 29.136.082 5,4038 0,5703 $ 51.093.419

TE Muerte 
operatoria: 

0,0047; Implante 
fallido: 0,0904; 
Complicaciones 
perioperatorias: 

0,21904; 
Complicaciones 
de largo plazo: 

0,3455

MIRACLE 
ICD

$ 50.396.280  5,0777   

TRC+TE $ 81.940.303 $ 31.544.023 5,5602 0,4824 $ 65.383.936

TE Muerte 
operatoria: 

0,0009; Implante 
fallido: 0,01648

MADIT CRT

$ 45.043.918  4,8369   

TRC+TE $ 74.734.332 $ 29.690.414 5,4249 0,5880 $ 50.494.941
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Adicionalmente, se realizaron análisis de sensibilidad univariado sobre las probabilidades de muerte 
por todas las causas, usando el intervalo de confianza del riesgo relativo calculado por el metaanálisis 
realizado por el GDG (Anexo 9. Apéndice 3.7 y 3.8). El metaanálisis arrojó un RR para muerte por 
todas las causas igual a 0,80 con un intervalo de confianza entre (0,67; 0,96). Específicamente con 
el intervalo de confianza se calcularon las probabilidades de transición en sus valores máximo y 
mínimo plausibles para el análisis de sensibilidad. En la figura 20 se observa que el RR de la TRC+TE, 
comparado con la TE no debe superar un valor de 0,7641, es decir una probabilidad de 0,0924,  para 
que ésta pueda ser costo efectiva. Lo anterior es un valor plausible dado que se encuentra dentro del 
intervalo de confianza estimado.

Figura 20. Análisis de sensibilidad sobre la probabilidad de muerte
por todas las causas para TRC+TE

El último grupo de los análisis de sensibilidad realizados se presenta en la tabla 47, en donde se 
modifican algunas variables relacionadas con costos y precios de los dispositivos usados. Como se 
observa, en la mayoría de los análisis la TE sería una estrategia costo efectiva puesto que es la que 
reporta el mayor BN. No obstante, en los casos en los que se asume que el paciente experimenta 
una infección menor en lugar de una mayor, y cuando se asume el precio mínimo reportado en las 
cotizaciones del TRC+TE, la estrategia con TRC+TE resulta ser costo efectiva.
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Tabla 47. Análisis de sensibilidad de escenarios de costos

Estrategia Variable 
modificada

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE

TE Complicaciones 
peri-operatorias: 

neumotórax

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 74.009.332 $ 28.981.324 5,4069 0,5734 $ 50.546.556

TE Complicaciones 
dispositivo: 

infección menor*

$ 39.239.615  4,8336   

TRC+TE $ 63.523.197 $ 24.283.582 5,4069 0,5734 $ 42.353.186

TE Precio del 
dispositivo 

TRC+TE: Mínimo

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 65.005.318 $ 19.977.309 5,4069 0,5734 $ 34.842.583

TE Precio del 
dispositivo 

TRC+TE: Máximo

$ 45.028.008  4,8336   

TRC+TE $ 83.413.307 $ 38.385.298 5,4069 0,5734 $ 66.948.101

TE
Precio CDI: mínimo

$ 41.951.066  4,8336   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 32.258.246 5,4069 0,5734 $ 56.261.861

TE Precio CDI: 
máximo

$ 48.104.951  4,8336   

TRC+TE $ 74.209.312 $ 26.104.361 5,4069 0,5734 $ 45.528.822

*sin cambio de dispositivo

Por otro lado, debido a que cambios en el precio de los dispositivos también pueden sugerir cambios 
en la decisión, además de guiar políticas regulatorias de precios, se realizó un análisis de umbral 
considerando el precio del TRC+TE. Los rangos tuvieron en cuenta el precio mínimo y máximo de los 
dispositivos y los puntos umbrales donde se modificaba la decisión. En el caso base, para que TRC+TE 
se torne en una estrategia costo efectiva, el precio del dispositivo no debe superar los $34.330.575. 
Para el caso del CDI, incluso en el precio máximo de las cotizaciones la TRC+TE no sería costo 
efectiva (Figura 21). Este mismo análisis se realizó a un horizonte temporal de 5 años, el cual muestra 
que en ningún rango de precios plausible la TRC+TE sería costo efectiva (Figura 22).

Figura 21. Análisis de sensibilidad sobre el precio del TRC+TE a 10 años
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Figura 22. Análisis de sensibilidad sobre el precio del TRC+TE a 5 años

Finalmente, los resultados de las 10.000 simulaciones de Monte Carlo llevadas a cabo para realizar el 
análisis probabilístico se presentan en el gráfico de dispersión de la figura 23. En este se evidencia que 
existe una mayor dispersión de las simulaciones en el eje de la efectividad para las dos alternativas, 
lo que indica que existe mayor incertidumbre alrededor de las ponderaciones de utilidad, como 
ya se mostró en los análisis de sensibilidad determinísticos. En contraste no parece haber mucha 
incertidumbre para las variables de costos en el caso de la TE.

Figura 23. Gráfico de dispersión
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Finalmente, la curva de aceptabilidad presentada en la figura 24 representa la incertidumbre conjunta 
asociada a la decisión en el caso base. En esta se puede observar que para un umbral de $45.026.378, 
la probabilidad de que TRC+TE sea costo efectiva es del 48,35%, mientras que la probabilidad para 
la terapia estándar es de 51,65%. Para disposiciones a pagar entre $0 y $47.000.000, la TE tiene la 
mayor probabilidad de ser costo efectiva; y solo para umbrales superiores a $47.030.000  la TRC+TE 
es la que tiene mayor probabilidad.

Figura 24. Curva de aceptabilidad

Conclusiones
La TRC+TE no es una alternativa costo efectiva a 10 años para pacientes con FC en ritmo sinusal, en 
estadio funcional NYHA I-II con QRS>120ms y FE <35%. Debe decirse que para horizontes temporales 
mayores de 20 años y toda la vida, la TRC+TE sería costo efectiva. 

En algunos análisis de sensibilidad determinísticos realizados, y considerando un horizonte temporal 
de 10 años, la TRC+TE resulta ser costo efectiva para el sistema de salud colombiano, cuando se 
amplía el tiempo de reemplazo del dispositivo y cuando se incluyen complicaciones del dispositivo 
como infección menor en lugar de mayor. Sin embargo, en otros análisis en donde se modifican las 
ponderaciones de utilidad, las tasas de descuento, la probabilidad de muerte por todas las causas y 
la probabilidad de hospitalización, se observa como la TRC+TE en algunos de ellos resulta ser costo 
efectiva pero en otros no, lo que dificulta identificar claramente los escenarios bajo los cuales sería 
costo efectiva. 

El análisis de umbral realizado también deja claro como el precio del dispositivo es una variable tiene 
gran impacto en el resultado, pues si el costo del TRC+TE, y para un horizontes de 10 años, disminuyera 
en $1.919.425, la estrategia se  tornaría costo efectiva. De igual manera otro análisis interesante a 10 
años muestra que aun tomando el precio del máximo del CDI la estrategia bajo TRC+TE no sería costo 
efectiva. 
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La decisión no parece depender en gran  medida de lo que el tomador de decisiones asuma como 
umbral, pues los resultados del caso base no son tan sensibles a su elección: aumentos en la disposición 
a pagar de $9.005.276 hacen que la probabilidad de que TRC+TE sea costo efectiva aumente en un 
13%. Considerando tres veces el PIB per cápita puede decirse que la probabilidad de que la TRC+TE 
sea costo efectiva es del 48,3%.

Este trabajo aporta importantes elementos no antes abordados en la literatura publicada para el caso 
colombiano, y más aún para los países en desarrollo, pues mientras las evaluaciones económicas para 
este tipo de dispositivos identificadas para los países desarrollados son tres, en el caso de los países 
en desarrollo solo se encuentran disponible una, correspondiente al caso de Argentina (Poggio, 13).
Este trabajo también enfrenta algunas limitaciones. La principal limitación relacionada con los datos de 
efectividad surge de la poca evidencia existente, comparada con los contextos de NYHA III-IV. Con los 
datos de los ECA existente no fue posible estructurar un modelo que diferenciara las causas de muerte 
(súbita, por falla cardíaca o por causas cardiovasculares) con cada alternativa, con el fin de identificar 
los efectos específicos de cada dispositivo. Adicionalmente, no se pudo diferenciar los datos por clase 
funcional NYHA debido a que únicamente el 20% aproximadamente de los pacientes eran NYHA I. En 
la misma línea, se debe mencionar que los datos del RAFT incluían un porcentaje de pacientes NYHA 
III, los cuales no fueron objeto de análisis. 

Aunque las cuatro evaluaciones económicas existentes realizan la comparación entre TRC y TFO, 
con la evidencia disponible no se consideró adecuado realizar dicha comparación, debido a que la 
población de los ECA comparaban TRC+TE y CDI. Lo anterior se considera una limitación en la medida 
en que no existen datos diferenciales que permitan analizar la comparación TRC y TFO para pacientes 
NYHA I-II, que puede ser un contexto de salud muy común en la práctica clínica.

Adicionalmente, la falta de estimaciones de ponderaciones de utilidad para el medio colombiano 
también se perfila como una limitación importante, en la medida en que los resultados podrían variar si 
se observara que la población colombiana tiene otras valoraciones de los estados de salud incluidos 
en el modelo de Markov. La estimación de valores de utilidad válidos para el medio local, es un trabajo 
de investigación que podría darle mayor robustez a los análisis de costo utilidad, no solo al que acá 
se presenta, sino a todos los trabajos de este tipo realizados para el país, pues los AVAC construidos 
corresponderían a la población colombiana.

En el caso de los costos una limitación para mencionar radica en que los datos del precio de los 
dispositivos se obtuvieron de dos de las cuatro compañías comercializadoras, a través de cotización 
directa, debido a que no hay registros institucionales que permitan constatar si solamente estas 
empresas son las que efectivamente lo comercializan y lo más importante, no es posible encontrar 
información sistemática de los precios que efectivamente pagan los prestadores y aseguradores con 
el fin de establecer si existe algunas diferencias de contratación o márgenes de intermediación que 
puedan alejar los precios que efectivamente se pagan de los precios de mercado. Los recobros a los 
cuales se tuvieron acceso y que no fueron incluidos en el análisis pudieran no reflejar el precio real del 
dispositivo. 

Suponer que los costos de reemplazo de cada cinco años solo incluyen los asociados al dispositivo, 
excluyendo los costos de los electrodos y demás complementos, puede ser una limitación, pues es 
posible que en algunos casos sí sea necesario hacer el cambio de dichos electrodos bien sea porque 
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estos ya no se encuentran en buen estado o porque surgió alguna complicación en el procedimiento, 
de manera que sea necesario reemplazarlos. Pese a lo anterior, no es posible identificar datos para 
Colombia que permitan establecer un porcentaje de los reemplazos que requieren el cambio de los 
electrodos y demás complementos. 

Otra posible limitación la representa el costo de la TFO, pues en el caso base se emplean los promedios 
ponderados por molécula de un grupo importante de medicamentos. Para los medicamentos del sistema 
renina angiotensina aldosterona, por ejemplo, se emplea en el caso base el promedio ponderado 
que incluye a los ARA II y también a los IECAS, sin embargo los primeros solo están indicados en 
los pacientes que no toleran los primeros. Dado que no hay información que permita establecer la 
proporción de los pacientes que usan de uno u otro grupo de medicamentos con el fin de establecer 
un caso base más acorde con la realidad colombiana, ni tampoco es posible saber si efectivamente 
todos los que usan un ARA II lo hacen por la no tolerancia del IECA, o simplemente les fue recetado 
desde el inicio del tratamiento farmacológico, el GDG consideró que la mejor forma de presentar este 
costo era teniendo en cuenta ambos grupos de medicamentos. Debe decirse que esta no es una 
limitación seria, pues si bien se observan diferencias entre el precio por miligramo de los ARA II en 
comparación con los IECAS como se muestra en el Anexo 9. Apéndice 3.6, el costo de la TFO usando 
los medicamentos más costosos (ARA II) se incrementaría en poco más de $600.000 pesos por año, 
lo que no representaría grandes cambios en el resultado del modelo, puesto que hay costos mucho 
más elevados, como el precio de los dispositivos que ante modificaciones pequeñas sí afectarían los 
resultados.

Finalmente, una última limitación está relacionada con la no inclusión de  complicaciones operatorias en 
la rama de TE, es decir, no se consideró que el CDI podría tener algunas complicaciones operatorias. 
Sin embargo debido a que la complicación más grave y más costosa es la ruptura del seno coronario, 
y ésta solo aplica para el dispositivo TRC+TE, no representaría una limitación seria del trabajo. La 
complicación de neumotórax no es una complicación de menor gravedad y tampoco implica grandes 
diferencias en costos. 
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4. Evaluación económica de la implantación de la terapia de resincronización 
cardiaca comparada con terapia de resincronización cardiaca que incluye 
cardiodesfibrilador, y con la terapia farmacológica óptima en pacientes con 
falla cardiaca en estadio funcional NYHA III-IV

Resumen
Objetivo: determinar, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano, cuál es la alternativa con 
mayor beneficio neto en pacientes con FC como resultado de una DSVI, en ritmo sinusal, estadio 
funcional NYHA III-IV con QRS mayor a 120ms, FE menor al 35% y disincronía cardíaca a pesar del 
manejo con TFO.

Metodología: se desarrolló un modelo de Markov que incluía costos, efectividad, calidad de vida y 
supervivencia, para estimar la costo efectividad incremental y el beneficio neto de la TRC-D comparado 
con la TRC y con la TFO, en un horizonte temporal base de 10 años. Las probabilidades de transición 
se extrajeron de  un estudio identificado en la revisión sistemática desarrollada por el GDG para las 
preguntas clínicas. La valoración de los recursos se realizó mediante consultas a los fabricantes del 
dispositivo que lo ofrecen en el mercado colombiano, el manual tarifario ISS 2001 y la base de datos 
del SISMED 2013. Se realizaron análisis de sensibilidad probabilísticos y determinísticos.

Resultados: en el caso base, la TRC-D representa un costo adicional de $26.411.876 y reporta una 
efectividad adicional de 0,1896 por AVAC comparado con TRC, por lo que la RICE es de $139.317.117, 
mientras que la TRC reporta un costo adicional de $23.576.980, con una efectividad adicional de 
0,7653 por AVAC comparado con TFO, de donde resulta una RICE de $30.807.278. Tomando como 
referencia un umbral de tres veces el PIB per cápita del año 2013 ($45.026.378), la TRC es una 
estrategia costo-efectiva para el sistema de salud colombiano puesto que reporta el BN más alto. Este 
resultado se mantiene al modificar el tiempo de reemplazo, las tasas de descuento, y algunas variables 
de efectividad como complicaciones y probabilidades de muerte por todas las causas, súbita y por 
FC. No obstante el resultado es sensible a cambios en las ponderaciones de utilidad y al precio de los 
dispositivos. Considerando el umbral establecido, la probabilidad de que la TRC sea costo efectiva es 
del 81,61%, de la TFO del 15,53% y de la TRC-D del 2,86%.

Conclusiones: para el caso colombiano, en pacientes con FC como resultado de una DSVI, en ritmo 
sinusal, estadio funcional NYHA III-IV con QRS mayor a 120ms, FE menor al 35% y disincronía cardíaca 
a pesar del manejo con TFO, la TRC-D no es una alternativa costo efectiva, mientras que la TRC si lo 
es.

Introducción
La falla cardiaca (FC) es una condición que representa un importante problema médico, social y 
económico. Aunque la información epidemiológica es escasa en la mayoría de los países en desarrollo, 
se estima que la prevalencia de la enfermedad en población adulta se ubica entre el 2% y 3% (1), y 
tiende a aumentar con la edad. Alrededor del 23 millones de personas en el mundo padecen esta 
condición, y solo en 2009 se registraron 4,3 millones de hospitalizaciones en Estados Unidos por esta 
causa (2). A largo plazo el pronóstico de la enfermedad es peor que el asociado a la mayoría de los 
cánceres, con una mortalidad del 50% a los cinco años y del 70% a los diez (3).
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La FC también se asocia con una alta carga financiera, consumiendo alrededor del 2% del gasto total 
en salud en países desarrollados (4). Sólo en 2003 el costo de atención de esta patología fue de 25 
billones de dólares para el sistema de salud estadounidense (5) de 716 millones de libras para el 
servicio nacional de salud del Reino Unido en 2002 (6). 

En Colombia no existen estadísticas que permitan dilucidar el problema de salud pública generado por 
la FC en la población. Sin embargo en un estudio sobre la descripción clínica y epidemiológica de los 
pacientes con FC que acuden al servicio de urgencias en la ciudad de Medellín (7), se observa que la 
media de edad de los pacientes atendidos fue de 62 años, en su mayoría con clasificación funcional 
NYHA II-III,  26,4% y 57,5% respectivamente, lo cual concuerda con las cifras internacionales. 

A pesar de que la terapia farmacológica óptima (TFO) con inhibidores de la enzima convertidora de 
angiotensina (IECA), antagonistas de los receptores de angiotensina II (ARA II), antagonistas del 
receptor de la aldosterona, bloqueadores de los receptores beta-androgénicos, diuréticos, agentes 
vasodilatadores, agentes inotrópicos, anticoagulantes y antiarrítmicos, es ampliamente recomendada 
para el manejo de todas las clases y estados funcionales de la FC (8), este tratamiento no siempre 
logra prevenir la mortalidad y progreso de la enfermedad. 

Varias estrategias se han planteado con el fin de mejorar la mortalidad y morbilidad de los pacientes, 
entre las cuales se encuentra la Terapia de Resincronización Cardíaca (TRC) o una combinación de 
ésta con un cardiodesfibrilador implantable (CDI). La evidencia de la efectividad clínica de la TRC en 
pacientes en estadio NYHA III-IV, ha mostrado que con la terapia se presentan reducciones significativas 
en las tasas de hospitalización, morbilidad y muerte (9-11). 

Aunque en Colombia es cada vez es más frecuente la implementación de esta terapia en pacientes 
con FC, actualmente no existen estudios económicos para determinar su costo efectividad en el ámbito 
local, por lo que resulta imperativo para el sistema de salud colombiano determinar, bajo la luz de la 
evidencia, si esta intervención es costo efectiva, y de serlo, cuál sería el segmento de la población que 
más beneficios presentaría.

Debido a lo anterior se realiza una evaluación económica, correspondiente a la siguiente pregunta:

• ¿Es costo efectiva la implantación de un dispositivo de resincronización cardiaca a pacientes con 
FC en estadio funcional NYHA III-IV, desde la perspectiva del sistema de salud colombiano?

Priorización de las preguntas clínicas para realizar análisis económico

El Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) realizó el proceso de priorización de las preguntas clínicas 
para identificar las que tuvieran una mayor pertinencia económica. Para esto se calificó cada pregunta 
clínica en alta, media o baja prioridad, siguiendo los criterios estipulados en el paso 1-E de la guía 
metodológica para la realización de evaluaciones económicas10. La priorización se realizó de forma 
paralela al desarrollo de las recomendaciones clínicas. Posteriormente, el GDG y el ente gestor e 
interventor del proyecto, en una reunión formal, discutieron y validaron el proceso de priorización llevado 

10  Los pasos que se mencionan a continuación siguen los lineamientos del borrador de la guía metodológica para la realización de 
evaluaciones económicas con fecha del 15 de mayo de 2013 y disponible en: http://www.fsfb.org.co/sites/default/files/Gu%C3%ADa%20
Econ%C3%B3mica%20revisi%C3%B3n%20v11-Mayo15-2013.pdf.
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a cabo (Anexo 9. Matriz para priorización de preguntas para realización de evaluaciones económicas).
Como resultado del proceso de validación con el GDG y el ente gestor se tomó la decisión de realizar la 
evaluación económica de novo de TRC comparada con el tratamiento médico estándar para disminuir 
la mortalidad y la hospitalización en pacientes en estado funcional NYHA III-IV (pregunta 28). 

Esta pregunta fue priorizada como de alta importancia por el impacto que podría representar al sistema 
de salud colombiano, pues es una estrategia de alto costo sobre la cual existe incertidumbre sobre su 
efectividad, además de la variabilidad presente en la práctica médica habitual.

Revisión sistemática de la literatura sobre evaluaciones económicas existentes

Metodología
Para realizar la revisión sistemática de la literatura en evaluación económica se siguieron los 
lineamientos que se exponen en el paso 3-E de la guía metodológica. La revisión se realizó en las 
preguntas que fueron calificadas con alta prioridad en el proceso de priorización. 

Para llevar a cabo la revisión sistemática se consultó la base Centre for Reviews and Dissemination 
(CRD) de la Universidad de York, la cual incluye las bases de datos Health Technology Assessment 
Database y NHS Economic Evaluation Database, además de recopilar información especializada 
en evaluación económica y reportes de evaluaciones de tecnologías de diferentes bases de datos 
como The Cochrane Library, MEDLINE, EMBASE, PSYCINFO, CINAHL y otras. Además, contiene 
resúmenes de 52 miembros de la International Network of Agencies for Health Technology Assessment 
y otras 20 organizaciones de evaluaciones de tecnología en salud alrededor del mundo. Adicional a 
la búsqueda en el CRD, se consultó en MEDLINE, EMBASE, PubMed, el portal de evidencias de la 
biblioteca virtual en salud de la OPS, Scielo e ISI Web of Science. 

Una vez definidas las bases de datos se estructuró un protocolo de búsqueda para cada una de ellas 
basándose en las preguntas clínicas estructuradas en el formato PICOT, e identificando los términos 
de referencia que sirvieron para las búsquedas clínicas. Cada protocolo se construyó de acuerdo con 
las características de los motores de búsqueda, utilizando operadores booleanos, términos MesH y 
libres truncados referidos a la población y a las características de las intervenciones. Se incluyeron 
términos relacionados con evaluaciones económicas en las bases de datos no especializadas en el 
tema. Los protocolos de búsqueda se presentan en el Anexo 9. Apéndice 4.1 Protocolo de búsqueda 
para cada base de datos consultada.

Se establecieron los siguientes criterios de inclusión:

• Que el estudio fuera una evaluación económica completa; es decir, que comparara tanto costos 
como beneficios en salud de dos o más alternativas en salud.

• Que considerara la población de la pregunta: Pacientes con FC en estadio funcional NYHA III-IV, 
con QRS > 120ms y fracción de eyección (FE) < 35%.  

• Que considerara alguna de las alternativas de comparación de la pregunta clínica: TRC-D comparado 
con TRC o con TFO. Se incluyeron estudios que compararan TRC con TFO o a las tres alternativas. 
No se incluyeron estudios que compararan TRC-D con CDI debido a que se salía del foco de la 
pregunta clínica.
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No se consideró necesario realizar filtros relacionados con fecha de publicación, idioma o calidad de 
las fuentes de información utilizadas. Trabajos que no cumplieran los tres criterios anteriores fueron 
excluidos. El proceso de selección de los estudios se presenta mediante un flujograma propuesto por 
el grupo PRISMA (12). 

La selección de los estudios identificados fue realizada por dos investigadores de manera independiente, 
y las diferencias se solucionaron a través de consenso.

Resultados
En total, las búsquedas arrojaron 1011 artículos, de los cuales se encontraron 374 duplicados, por lo 
que solo se revisaron el título y resumen de 637 textos, de los cuales se excluyeron 620 que no se 
refirieran a la población de las preguntas o a alguna de las alternativas de comparación contempladas. 
Adicionalmente, también se eliminaron artículos que no eran evaluaciones económicas, a pesar de 
incluir el término costo efectividad en el resumen. Se incluyeron para la lectura en texto completo 17 
referencias, de las cuales 4 no cumplieron los criterios de inclusión al no corresponder a la comparación 
de interés. Por tanto solo se incluyeron 11 artículos en las síntesis de la evidencia (13-23). El flujograma 
del proceso de selección se presenta en la figura 25 y la síntesis de la evidencia en el de la evidencia en 
el Anexo 9. Apéndice 4.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes 
en la literatura, 4.3. Lista de chequeo del British Medical Journal y 4.4. Lista de chequeo de Phillips 
para evaluación de modelos.

Figura 25.  Flujograma del proceso de selección de los estudios
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En general, la calidad metodológica de los estudios puede calificarse como buena. La mayoría no 
permite evaluar con certeza el ítem referido a la inclusión, medición y valoración de costos relevantes. 
La gran fortaleza de los trabajos radica en que la inclusión, medición y valoración de los resultados 
finales es adecuada (se utilizan los años de vida ajustados por calidad). Más del 50% de los artículos 
tomaron como fuente de efectividad los resultados reportados en un único ensayo clínico aleatorizado 
(ECA), los más utilizados fueron CARE-HF (10)  y COMPANION (9), extrapolando los resultados a 
horizontes temporales más extensos. Cabe resaltar que en su mayoría las evaluaciones económicas 
fueron financiadas total o parcialmente por algún fabricante de dispositivos de resincronización. La 
calidad metodológica de cada estudio se presenta en el de la evidencia en el Anexo 9. Apéndice 3.2 
Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura, 3.3. Lista 
de chequeo del British Medical Journal y 3.4. Lista de chequeo de Phillips para evaluación de modelos.
Muchos de los estudios que se basaban en un solo ECA eran evaluaciones económicas anidadas en 
ellos, por lo que no utilizaron modelos de decisiones. Los estudios que utilizaron revisiones sistemáticas 
para evaluar la efectividad del tratamiento realizaron análisis de corto y largo plazo mediante procesos 
de Markov. 

En general, los estudios identificados en esta revisión indican que la TRC es una estrategia costo 
efectiva comparada con la TFO, debido a que la reducción en la hospitalización genera ahorros que 
compensan en parte el precio adicional del dispositivo. Sin embargo, los trabajos que incluían como 
comparador TRC-D encontraron que su relación entre costos y beneficios es cuestionable debido a 
que ofrece beneficios adicionales en salud pequeños (comparado con al TRC) y un costo incremental 
elevado. En general, a pesar de que todos los artículos fueron realizados en países desarrollados con 
disposiciones a pagar elevadas, se encuentra mucha incertidumbre alrededor de la decisión sobre la 
costo efectividad de la TRC-D. 

El único trabajo identificado para el contexto latinoamericano fue el de Bertoldi (24), el cual comparó 
la TRC-D con TRC o TFO para el sistema de salud público brasileño. Bajo un horizonte temporal de 
20 años, los autores encuentran que la TRC es una estrategia costo efectiva considerando un umbral 
de 3 veces el PIB per cápita del país, mientras que la TRC-D no lo es. Adicionalmente, para pacientes 
con indicación de CDI, la TRC-D tiene una RICE muy cercana al umbral y podría ser una estrategia 
“marginalmente” costo efectiva. Por último, los autores indican que disminuciones en el precio de los 
dispositivos o un aumento en su longevidad pueden mejorar sustancialmente su relación de costo 
efectividad. 

Cabe aclarar que ninguno de estos estudios es extrapolable al caso colombiano y por lo tanto se 
justifica realizar una evaluación económica de novo para el contexto del país.

Metodología del estudio económico
La metodología del presente estudio económico se llevó a cabo siguiendo los lineamientos de la literatura 
y la guía metodológica en su componente económico. En dicha guía se especifican los elementos que 
permiten enmarcar la evaluación económica en un contexto de salud y población especifica.

Población objetivo: Pacientes con FC en ritmo sinusal, en estadio funcional NYHA III-IV con QRS>120ms 
y FE <35%. Vale la pena aclarar que el contexto para el que se realiza esta evaluación incluye a 
los pacientes en FC como resultado de una disfunción sistólica ventricular izquierda (DSVI) y que 
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presentan disincronía cardíaca a pesar del manejo con TFO, pues se considera que son los pacientes 
que se podrían beneficiar de la TRC (25).  En un análisis de subgrupos, se trabajó solamente con 
pacientes en estado funcional NYHA III que además de las características anteriores presentan riesgo 
de muerte súbita, por lo que tienen una indicación de CDI. Se decidió realizar este análisis sólo para 
pacientes NYHA III ya que son los que pueden beneficiarse en mayor medida del dispositivo y para los 
cuales está indicado en la mayoría de los pacientes.

Alternativas de comparación: Se consideran tres opciones de manejo:

• TFO: incluye solamente el tratamiento con tres tipos de medicamentos básicos (IECA o ARA II, 
beta bloqueadores y diuréticos), la revisión por especialistas y algunos exámenes de laboratorio y 
ayudas diagnósticas. 

• TRC: incluye la implantación de un dispositivo de resincronización cardíaco, además de la TFO. 

• TRC-D: implica la implantación de un dispositivo cardioresincronizador, es decir un dispositivo de 
resincronización cardíaca que incluye un CDI. Esta alternativa también incluye TFO. 

Vale la pena mencionar que en el análisis de subgrupos, en donde solamente se realiza el análisis para 
pacientes en estado funcional NYHA III, y considerando que en este grupo de pacientes el uso del CDI 
está indicado, y que podría tener beneficios importantes dado que también enfrentan riesgo de muerte 
súbita, la terapia estándar (TE) se considera entonces como la combinación de TFO con CDI. Debido 
a lo anterior, las alternativas de comparación en este análisis secundario son TRC+TE en comparación 
TE.

Perspectiva: Siguiendo las recomendaciones de la guía metodológica, se asumió la perspectiva del 
sistema de salud colombiano, en donde se tuvieron en cuenta únicamente los costos médicos directos 
asociados al uso de las alternativas consideradas. Al abordar esta perspectiva, se asume que esta 
investigación está circunscrita al contexto del sistema de salud nacional.

Horizonte temporal: Para el caso base se asumió un horizonte temporal de 10 años, debido al alto 
pronóstico de mortalidad de la población abordada. En el análisis de sensibilidad se estimaron los 
resultados para uno, cinco y veinte años, además de incluir el horizonte vital de la cohorte de pacientes 
analizada.

Tasa de descuento: Siguiendo la recomendación de la guía metodológica se usó en el caso base una 
tasa de descuento para costos del 3% y de 3,5% para beneficios. En los análisis de sensibilidad se 
emplean tasas del 0% y 5% para los costos y de 0% a 6% para los beneficios.

Desenlace en salud elegido: se decidió usar como desenlace los años de vida ajustados por calidad 
(AVAC), pues se trata de un desenlace final centrado en los pacientes que combina los años de vida 
ganados (AVG) con la valoración de la calidad de vida relacionada con la salud para pacientes con FC. 
En un análisis de sensibilidad se consideran los AVG.

Tipo de evaluación económica: Análisis de costo utilidad basado en un árbol de decisiones y en un 
modelo de Markov que relaciona costos de atención y principales desenlaces en salud.
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Modelos de decisiones: Se construyó un árbol de decisiones que en el corto plazo simula los desenlaces 
asociados con la fase de implantación quirúrgica del dispositivo y un modelo de Markov con ciclos 
anuales para simular los efectos a largo plazo. Para su construcción se tuvo en cuenta los modelos 
de las evaluaciones económicas identificadas en la revisión de literatura y se validó con el grupo de 
expertos de la GPC. Debido a la longitud del ciclo, no se consideró necesario aplicar correcciones de 
mitad de ciclo. La edad inicial de la cohorte simulada fue de 60 años.

En el modelo presentado en las figuras 27 y 28, el cuadrado representa el nodo de decisión inicial: a su 
derecha se encuentran las alternativas que se comparan. Los círculos representan situaciones en las 
que pueden ocurrir diferentes eventos de manera probabilística. El circulo con la letra M en el medio 
indica el inicio del modelo de Markov, en donde los eventos a su derecha son los estados de Markov. 
Por último, los triángulos indican el final de los eventos y el nombre delante de ellos indica el estado 
en el que los pacientes entran en el siguiente ciclo. Este modelo permite combinar la mejor evidencia 
disponible respecto a la efectividad de las intervenciones obtenidas de la literatura y los costos de cada 
una de las alternativas.

En la figura 26 se muestra como los pacientes que son sometidos al implante de TRC o de TRC-D 
pueden experimentar muerte operatoria11, tener un implante fallido o un implante exitoso. En el último 
caso los pacientes pueden presentar complicaciones peri operatorias relacionadas con el dispositivo 
o no experimentar ningún tipo de inconveniente, e ingresar a uno de los estadios que conforman 
el modelo de Markov (Figuras 26): los pacientes pueden presentar complicaciones de largo plazo, 
pueden continuar estables, requerir hospitalización por empeoramiento de la FC, experimentar 
una muerte súbita, morir por causas relacionadas con la FC o por otras causas (incluye muerte por 
causas no cardíacas y cardiovasculares no relacionadas con la FC). En los estados de complicación 
y hospitalización también tuvieron en cuenta la muerte por alguna de las causas anteriores, ya que en 
estos ciclos los pacientes también están en riesgo de morir por alguna de las causas anteriores. La 
diferenciación de las causas de muerte se tuvo en cuenta para analizar los efectos diferenciados sobre 
éstas, ya que en teoría se esperaría que la TRC-D redujera la mortalidad por FC y la muerte súbita, 
mientras que la TRC solo disminuyera la muerte por FC.

Se supone que las complicaciones perioperatorias que ocurren son la perforación, disección o 
taponación del seno coronario (en el análisis de sensibilidad se tiene en cuenta el neumotórax), 
mientras que para las de largo plazo se supuso la ocurrencia de una infección y del desplazamiento o 
ruptura de los electrodos del dispositivo. Adicionalmente, se supone que la hospitalización del paciente 
se debe a la falla cardíaca, y puede requerir la realización de un trasplante debido a la persistencia 
de una función deprimida a pesar de su manejo óptimo, en cuyo caso el paciente podría morir en la 
intervención o recuperarse. 

Los pacientes que ingresan al modelo de Markov en la rama de TFO (Figura 28) se consideran los 
mismos desenlaces anteriores, pero excluyendo la muerte operatoria y las complicaciones relacionadas 
con los dispositivos.

En el modelo se supone que las tasas de mortalidad aumentan de acuerdo a los datos de la población 
general del país, las cuales se ponderan por los efectos de las intervenciones sobre la muerte súbita, 

11  La muerte operatoria se define como la muerte que ocurre durante los primeros 30 días posterior al procedimiento quirúrgico.
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por falla cardíaca y por otras causas. También se supone que los pacientes que experimentan 
complicaciones del dispositivo se recuperan satisfactoriamente; es decir, no se incluye la mortalidad 
relacionada con el desplazamiento, infección o perforación del seno coronario. Adicionalmente, se 
asume que después de un implante fallido el paciente permanece con TFO y no se realiza un nuevo 
intento de implantación de algún dispositivo, ya que para este tipo de pacientes la TRC o TRC-D 
quedan contraindicadas por sus características clínicas.

Figura 26. Modelo de decisiones para la evaluación económica de TRC vs TRC-D vs TFO: corto plazo
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Figura 27. Modelo de Markov para los pacientes que siguen en la rama de TRC  y  TRC-D
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Figura 28. Modelo de Markov para los pacientes que siguen en la rama de TFO

Información sobre efectividad: La información sobre probabilidades de transición se extrajo de la revisión 
sistemática realizada por el GDG para la pregunta clínica asociada a las alternativas consideradas. 
Las estrategias de búsqueda, los criterios de selección de los artículos para construir el cuerpo de la 
evidencia y la evaluación de la calidad de los trabajos incluidos se presentan en el análisis que apoya 
la recomendación clínica. Se supuso que ninguno de los pacientes de la cohorte simulada iniciaba en 
los estados de muerte, hospitalización o complicaciones del dispositivo, por lo que las probabilidades 
iniciales se establecieron como 1 para el estado Estable, y 0 para el resto.

La revisión sistemática identificó 5 estudios que cumplían con los criterios de inclusión y calidad 
metodológica: CARE-HF (10), COMPANION (9), MIRACLE (11), MIRACLE-ICD (26) y MUSTIC (27). 
De todos ellos, el GDG consideró adecuado utilizar los datos del COMPANION para el caso base, 
debido a que fue el único estudio que comparó las tres alternativas analizadas cabeza a cabeza, 
mientras que los demás estudios se consideraron en el análisis de sensibilidad. El COMPANION 
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evaluó la efectividad y seguridad de la administración de la TRC profiláctica en forma de estimulación 
biventricular con marcapasos con o sin CDI, en comparación con la TFO, para pacientes con FC en 
estadios NYHA III-IV y disincronía de la conducción intraventricular.

A pesar de que los principales resultados del COMPANION (9) se encuentran en un solo artículo, 
varios detalles han sido presentados en diferentes publicaciones. El GDG identificó una evaluación 
de tecnologías realizada por el grupo de la Universidad de Southampton en el Reino Unido, en la 
cual se sintetiza toda la información del COMPANION (9) de sus diferentes publicaciones (25). Los 
autores de esta evaluación de tecnologías incluyen cinco publicaciones (9, 28-31) para analizar 
múltiples desenlaces, y realizando cálculos propios. El GDG consideró adecuado utilizar la información 
registrada en esta publicación como insumo para la evaluación económica.

La síntesis de los datos de efectividad utilizada en el modelo se presenta en la tabla 46. Para todas 
las probabilidades de transición se realizó un ajuste de los datos crudos (el número de personas que 
experimentaron el evento y la población del estudio) para ajustarlos a la temporalidad de los ciclos 
analizados en el modelo de Markov, siguiendo las metodologías recomendadas en la literatura (32-33). 
La probabilidades iniciales del árbol de decisión (muerte operatoria, implante fallido y complicaciones 
peri-operatorias) no fueron sometidas a dicho ajuste ya que no hicieron parte de la estructura del 
modelo de Markov, por lo que se usaron los mismos datos presentados en el COMPANION (9). 

La probabilidad de complicaciones perioperatorias se construyó considerando los eventos presentados 
de perforación, disección y taponación del seno coronario. La mortalidad por otras causas incluyó todos 
los eventos que no fueron clasificados como muerte súbita o por FC. La probabilidad de complicaciones 
de largo plazo y de desplazamiento se calculó con los datos del MIRACLE (11) y del CARE-HF (10), 
debido a que el COMPANION (9) no cuantificaba estas variables. Para la calcular la probabilidad de 
hospitalización se tuvo en cuenta el número de pacientes hospitalizados al menos una vez al año por 
causas directamente atribuibles a la FC. Para ajustar esta variable a la longitud de los ciclos elegidos, 
se asumió que la cohorte de pacientes analizada tenía un promedio de dos hospitalizaciones al año, 
según los datos presentados por Anand (31). 

Debido a que el COMPANION (9)  no cuantifica la probabilidad de trasplante, se utilizaron los datos 
del MIRACLE (11) y CARE-HF (10) para el caso base. De la misma manera, ninguno de los estudios 
cuantificó la probabilidad de muerte relacionada con el procedimiento de trasplante, por lo que se usó el 
dato calculado por la evaluación económica llevada a cabo por Colquitt (25), el cual indica que antes la 
falta de estimaciones en ECAs, utilizó un estudio observacional de pacientes del Reino Unido. Debido 
a que este dato no fue extraído de los ECAs incluidos en la pregunta clínica, se realizó un análisis de 
sensibilidad para observar su impacto en los resultados.  En el modelo se supone que los beneficios de 
la TRC y TRC-D encontrados en el seguimiento de los estudios son constantes y extrapolables a todo 
el horizonte temporal planteado.

Adicionalmente se incluyeron las probabilidades de muerte por falla cardíaca y por otras causas de 
la población general de Colombia a partir de los datos de mortalidad del Departamento Administrativo 
Nacional de Estadística (DANE). Para la construcción de las tablas de vida por grupos etáreos, de 
donde se extraen este tipo de probabilidades, se consideró la mortalidad por falla cardíaca (códigos 
CIE-10 303 y 306) y la mortalidad por otras causas (las demás causas de muerte reportadas). Su 
consideración en el modelo tuvo el objetivo de incluir el aumento en la tasa de mortalidad con la edad, 
y siguió los estándares metodológicos recomendados en la literatura. 
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Para determinar las ponderaciones de utilidad de los estados de Markov del modelo se realizó una 
revisión en el CEA Registry de la base de datos de la universidad de Tufts, la cual sintetiza toda 
la información de la literatura sobre ponderaciones de utilidad basadas en preferencias útiles para 
evaluación económica. Aquí se encontraron ponderaciones de diversos ensayos clínicos en FC, 
reportados en su mayoría por evaluaciones económicas anidadas a ellos: SCD-HeFT (34), MADIT II  
(35), MADIT CRT (36), CARE-HF (37) y EPHESUS (38), además de múltiples estimaciones a partir 
de estudios de cohorte. Adicionalmente se tuvo en cuenta los datos utilizados por la evaluación de 
tecnologías de la universidad de Southampton (25) y las estimaciones usadas por las evaluaciones 
económicas existentes. 

Para el caso base se eligieron los datos de Feldman (16), debido a que calcula utilidades basadas en 
preferencias a partir de la población de pacientes del COMPANION (9). Para esto, utilizan un algoritmo 
publicado previamente (39) para hacer un mapping que convierte los puntajes del MLHFQ (Minnesota 
Living with Heart Failure Questionnaire) calculados en el COMPANION (9), en utilidades basadas en 
preferencias útiles para evaluación económica. En el análisis de sensibilidad se consideran los datos 
del CARE-HF (37) y de Colquitt (25), diferenciando las ponderaciones para pacientes NYHA III y IV. 
La utilidad asociada al estadio hospitalización por FC se extrajo de Neyt (19) por estar basado en el 
COMPANION (9), y para el análisis se sensibilidad se tuvo en cuenta el dato de Colquitt (25) y Fox 
(40) y en el análisis de sensibilidad se tuvo en cuenta el dato reportado. No se encontraron datos 
consistentes para las complicaciones del TRC, por lo que se asumió una utilidad igual a no tenerlas. 
Los valores para el caso base se presentan en la tabla 48.

Para cada una de las probabilidades de transición del modelo se construyeron distribuciones beta con 
parámetros α y β, a partir de datos poblacionales y siguiendo las recomendaciones de la literatura 
(33). Para la probabilidad de muerte por trasplante se utilizaron parámetros α y β construidos a partir 
de la media y la desviación estándar. Para las ponderaciones de utilidad no fue posible construir 
distribuciones de probabilidad con la información disponible. Los parámetros de cada variable para el 
caso base se presentan en la tabla 48.



Universidad de Antioquia462

Tabla 48. Información de efectividad utilizada en el caso base

Alternativa Variable Valor (Parámetro usado para las 
distribuciones) Fuente

Probabilidades de transición

TRC-D

Muerte operatoria 0,0185 (α=11; β=584) Colquitt (25)
Implante fallido 0,0908 (α =54; β =541) Colquitt (25)

Complicaciones peri-operatorias 0,0168 (α =10; β =585) Colquitt (25)

Complicaciones de largo plazo 0,0913 (α =89; β =891) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Desplazamiento 0,5342 (α =46; β =40) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Trasplante 0,0088 (α =12; β =1333) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Hospitalización por FC 0,2212 (α =132; β =463) Colquitt (25)
Muerte súbita 0,0215 (α =13; β =582) Colquitt (25)
Muerte por FC 0,0662 (α =39; β =556) Colquitt (25)
Muerte por otras causas 0,0458 (α =27; β =568) Colquitt (25)
Mortalidad por trasplante 0,122 (Desv. Est.=0,0069) Colquitt (25)

TRC

Muerte operatoria 0,0097 (α =6; β =611) Colquitt (25)
Implante fallido 0,1264 (α =78; β =539) Colquitt (25)
Complicaciones peri-operatorias 0,0194 (α =12; β =605) Colquitt (25)

Complicaciones de largo plazo 0,0913 (α =89; β =891) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Desplazamiento 0,5342 (α =46; β =40) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Trasplante 0,0088 (α =12; β =1333) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Hospitalización por FC 0,2242 (α =138; β =479) Colquitt (25)
Muerte súbita 0,0572 (α =35; β =582) Colquitt (25)
Muerte por FC 0,0632 (α =39; β =578) Colquitt (25)
Muerte por otras causas 0,0356 (α =22; β =595) Colquitt (25)
Mortalidad por trasplante 0,122 (Desv. Est.=0,0069) Colquitt (25)

TFO

Trasplante 0,0088 (α =12; β =1333) Cleland (10) y 
Abraham (11)

Hospitalización por FC 0,3661 (α =113; β =195) Colquitt (25)
Muerte súbita 0,0475 (α =15; β =293) Colquitt (25)
Muerte por FC 0,0905 (α =28; β =280) Colquitt (25)
Muerte por otras causas 0,0663 (α =20; β =288) Colquitt (25)
Mortalidad por trasplante 0,122 (Desv. Est.=0,0069) Colquitt (25)

Ponderaciones de utilidad
TRC-D 0,77 (NA) Feldman (16)
TRC 0,79 (NA) Feldman (16)
TFO 0,70 (NA) Feldman (16)

Hospitalización por FC 0,46 (NA) Neyt (19)
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Por último, para el análisis de subgrupos en pacientes NYHA III que además de las características de 
la población objeto de análisis tienen riesgo de muerte súbita, los datos de efectividad se extrajeron 
de la información reportada en el metaanálisis desarrollado por Wells (41), utilizando los datos de 
mortalidad del RAFT (42), MIRACLE ICD (43) y Lozano (44). Aunque alrededor de un 15% de la 
población analizada era NYHA IV, se asumió que estos datos son válidos para paciente NYHA III 
únicamente. Los demás parámetros de complicaciones del dispositivo y otras causas de muerte se 
asumieron iguales al caso base.

Información sobre costos: para determinar los costos por paciente para las alternativas consideradas 
se realizó un micro-costeo basado en el proceso de identificación, medición y valoración de los recursos 
asociados a cada una de ellas. Los elementos del costeo fueron discutidos y validados por el GDG. Los 
costos fueron expresados en pesos corrientes colombianos.

Los recursos identificados que contribuyen en mayor medida en los costos, y que por tanto podrían 
tener impacto en la decisión, pueden agruparse en ocho: los relacionados con los dispositivos, los 
procedimientos de implante de los mismos y posterior recuperación, y los relacionados con las 
complicaciones operatorias. Además, se tienen los recursos asociados a la terapia médica óptima, a 
la hospitalización,  al trasplante cardíaco y a las complicaciones que se puedan presentar en el largo 
plazo con los dispositivos.   

Con el fin de realizar la medición de estos recursos se definieron casos tipos con el GDG a partir de 
protocolos de manejo, de la revisión de algunas historias clínicas y de la información reportada en la 
literatura para el caso colombiano. Se tuvieron en cuenta los recursos que afectaban en mayor medida 
la estimación del costo. La valoración se realizó mediante distintas fuentes de información como se 
detalla más adelante.

Para la determinación de los costos asociados a los dispositivos, se realizó una consulta formal al 
Ministerio de Salud y Protección Social, a través del Instituto de Evaluación de Tecnología en Salud 
(IETS), a partir de la cual se envió al GDG información sobre los recobros relacionados con dichos 
dispositivos y realizados al FOSYGA. Sin embargo, el GDG no consideró adecuado utilizar esta 
información debido la alta variabilidad en los costos y a que muchos registros no presentaban el detalle 
suficiente para saber con exactitud el tipo de dispositivo recobrado. Adicionalmente, es importante 
mencionar que los recobros no necesariamente reflejan el precio de mercado del dispositivo, por lo que 
estos valores pudieran estar influenciados por otras variables no relacionadas con este. 

Por lo tanto, para obtener el precio de los dispositivos se solicitó directamente mediante cotizaciones a 
las cuatro empresas productoras y comercializadoras de este tipo de dispositivos en el país, recibiendo 
información de dos de ellas. El precio promedio tanto para los dispositivos como para los electrodos y 
demás complementos se presenta en la tabla 49. 
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Tabla 49. Precio promedio de los dispositivos TRC y TRC-D

TRC Promedio TRC-D Promedio 

Resincronizador $11.557.637 Cardioresincronizador tricameral $ 26.312.898

Electrodo bipolar de estimulación 
endocárdica $847.663 Electrodo bipolar de estimulación 

endocárdica $ 920.000

Electrodo cuadripolar de 
desfibrilación $847.663 Electrodo cuadripolar de 

desfibrilación $4.190.436

Electrodo de estimulación para VI $2.119.157 Electrodo de estimulación para VI $2.354.000

Demás complementos* $1.977.880 Demás complementos* $ 1.239.333

Total $17.350.000 Total $ 35.016.667

*incluye introductores peel away, guía quickflex, canulador del seno coronario y kit de implante

Se consideró en el caso base que el reemplazo de los dispositivos debe hacerse cada 5 años, y que 
los costos asociados a dicho procedimiento solo corresponden al implante del dispositivo como tal, 
sin incluir el costo de los electrodos y demás complementos. En el análisis de sensibilidad se modifica 
el tiempo de reemplazo a 7 años. Estos tiempos de reemplazo abarcan la vida útil promedio de los 
dispositivos según la opinión de los expertos de la GPC.

En los costos relacionados con el procedimiento de implante de los dispositivos se consideraron 
las consultas previas necesarias para llevar a cabo la cirugía, algunos exámenes de laboratorio, los 
derechos de sala de hemodinamia, los honorarios de los especialistas, algunos insumos y medicamentos 
empleados en el procedimiento. En la tabla 50 se presentan el costo de cada uno de estos rubros para 
el caso base, así como la fuente de información empleada para su valoración, que en su mayoría 
corresponden al Manual Tarifario del Instituto de Seguros Sociales (ISS) en su versión de 2001 con un 
ajuste del 30% para los procedimientos, y de la información reportada en el Sistema de información de 
Precios de Medicamentos (SISMED) del año 2013 para los medicamentos.

El precio por tableta, ampolla o unidad calculada en el SISMED corresponde al precio ponderado de 
las diferentes presentaciones del medicamento en el canal institucional-laboratorio, el cual comprende 
tanto los medicamentos genéricos como las moléculas originales. Con lo anterior se buscó determinar 
un precio ponderado del principio activo, y no de una molécula en particular. Los insumos requeridos 
para la cirugía se extrajeron de los precios de diferentes tiendas médicas colombianas.
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Tabla 50. Costos del procedimiento de implante del TRC, TRC-D y del CDI

Rubro Procedimiento o insumo Tarifa caso base en $ Fuente

Consultas previas
Pre-anestésica 8.080

ISS 2001
Pre-quirúrgica 8.080

Exámenes de 
laboratorio

Sodio 7.748

ISS 2001

Potasio 10.881

Cloruro 3.582

Magnesio 9.698

Creatinina 6.721

BUN 4.765

Cloro 3.731

Hemograma 14.320

Cirugía 

Derechos de sala hemodinámica 192.637 ISS 2001

Honorario electrofisiólogo 297.180 ISS 2001

Honorario anestesiólogo 224.640 ISS 2001

Solución cloruro de sodio al 0,9% 1.397 SISMED

Jeringa 10/20 ml (4 unidades) 1.200

Páginas web de 
algunas tiendas 
médicas de 
Colombia 

Seda 0/2 (2 unidades) 9.160

Monocryl 15.400

Vicryl 10.700

Cuchillas para bisturí No. 11/21 (2 unidades) 1.200

Catéter bioseguro introcan No. 20 1.386

Apósito primapore 3.000

Aguja desechable No. 18/21 (3 unidades) 9.000

Electrodo monitor 3M (13 unidades) 32.500

Guantes estériles (7 unidades) 6.300

Medicamentos Keflin (2 ampollas de 1 gramo) 500 SISMED

 Total  $ 883.803 

De igual forma, los costos de la posterior recuperación al implante de los dispositivos, en caso de que 
no haya muerte operatoria ni otra complicación inicial relacionada con el implante, se presentan en 
la tabla 51. Se incluyeron los recursos relacionados con un día de hospitalización, algunas imágenes 
diagnósticas necesarias para verificar el funcionamiento del dispositivo, medicamentos para el manejo 
del dolor luego de la intervención  y una consulta de revisión con especialista en electrofisiología.
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Tabla 51. Costos de la recuperación luego del implante del TRC, TRC-D y del CDI

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Hospitalización 
Hospitalización en piso 114.088

ISS 2001
Consulta cardiología 26.052

Imágenes 
diagnósticas

Radiografía de Tórax 26.858
ISS 2001

Electrocardiograma 17.726

Medicamentos

Dipirona (1 ampolla de 1 ml) 1.061

SISMED
Solución salina (1 bolsa de 500ml) 44

Acetaminofén (2 tabletas de 500mg) 13

Keflin (1 ampolla de un gramo) 250

Revisión Consulta electrofisiólogo 16.263 ISS 2001

 Total $ 202.354

Como en el modelo los pacientes que se encuentran en las ramas de TRC y TRC-D pueden sufrir 
complicaciones operatorias, se supuso que en el caso base que se podría presentar la ruptura del 
seno coronario, la cual se considera como el tipo de complicación más grave y de mayor costo en el 
proceso de implante de este tipo de dispositivo, pues involucra en promedio 5 días de hospitalización, 
dos de ellos en unidad de cuidados intensivos, además de cirugía y medicamentos. En el análisis de 
sensibilidad se incluye otro tipo de complicación de menor gravedad y costo, se trata de Neumotórax/
Hemotórax, complicaciones que están relacionadas en promedio con dos días de hospitalización. En 
la tabla 52 se presentan los costos asociados a este tipo de complicaciones. 

Tabla 52. Costos de las complicaciones operatorias en el implante del TRC y de TRC-D

Rubro Procedimiento Tarifa caso base 
en $ Fuente

Neumotórax/
Hemotórax Hospitalización

Hospitalización en piso 228.176
ISS 2001

Consulta cardiología 52.104

Total $ 280.280

Ruptura de seno 
coronario

Cirugía 
Esternotomía 1.915.511

ISS 2001
Reparación seno coronario 1.335.711

Medicamentos 
Cefalexina 9.219

SISMEDFentanilo 4.553

Acetaminofén-codeína 7.245

Unidad de cuidados intensivos 1.411.696

Hospitalización Hospitalización en piso 342.264 ISS 2001

Consulta cardiología 130.260

 Total  $ 5.156.459 

Evaluaciones económicas
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Los costos asociados al manejo medico óptimo (Tabla 53) incluyen, en primer lugar, la revisión 
por electrofisiología (dos citas al año) y por cardiología (cuatro citas al año); en segundo lugar, la 
administración de un IECA o un ARA II, un betabloqueador y un diurético; en tercer lugar la realización 
de exámenes de laboratorio (hemograma, creatinina, potasio y BUN) cuatro veces al año; y en cuarto 
lugar la realización de dos electrocardiogramas al año. Estos cuatro componentes básicos del manejo 
médico óptimo, así como las indicaciones básicas sobre número de procedimientos y dosis incluidos, 
son consistentes con un trabajo publicado para Colombia que tuvo como objetivo determinar los costos 
de la FC con base en información de dos hospitales de Bogotá (45).

Como los medicamentos de un mismo grupo terapéutico tienen dosis distintas, se promediaron las 
diferentes dosis diarias de cada presentación, para encontrar una dosis promedio anual expresada 
en miligramos, que finalmente, se multiplicó por el precio ponderado por miligramo obtenido a partir 
la información registrada en el SISMED (Anexo 9. Apéndice 4.5 Dosis promedio anual de diferentes 
medicamentos incluidos en la TFO y 4.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos 
en la TFO). 

Tabla 53. Costos anuales de la TFO

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente

Revisión 
Consulta electrofisiología 32.526

ISS 2001
Consulta cardiología 104.208

Medicamentos 

IECA/ARAII 419.540

SISMEDBetabloqueador 90.660

Diurético 15.800

Exámenes de 
laboratorio

Hemograma 57.278

ISS 2001
Creatinina 26.884

Potasio 43.524

BUN 19.058

Imágenes 
diagnósticas Electrocardiograma 35.451 ISS 2001

 Total $ 844.929

De igual manera en el modelo se asumió que un paciente que inicia el proceso de Markov puede 
requerir hospitalización. Se consideró esta hospitalización como una estancia promedio de un paciente 
con FC, la cual incluye una media de 6 días de hospitalización (45),  manejo con 6 ampollas de 2 ml de 
diuréticos al día, y la realización de imágenes diagnósticas (Tabla 54). 
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Tabla 54. Costos de la hospitalización por FC

Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente
Medicamentos 
Hospitalización 

Diurético 95.742 SISMED 
Hospitalización en piso 684.528 ISS 2001

Imágenes 
diagnósticas 

Electrocardiograma 17.726
ISS 2001Radiografía de Tórax 26.858

Ecocardiograma 82.173
 TOTAL  $ 907.027 

En el modelo también se supone que los pacientes que son hospitalizados pueden recibir manejo 
médico o requerir trasplante, debido a que los tratamientos empleados no logran mejorar su condición. 
Los costos asociados al procedimiento de trasplante cardíaco (tabla 55) se extrajeron de un protocolo 
de práctica clínica de una institución de salud de la ciudad de Medellín, y validados con los expertos de 
la GPC. Dentro de dichos costos se incluyen los recursos asociados a las evaluaciones pretrasplante 
de cardiología, vasculares, digestivas, respiratorias, entre otras. Adicionalmente se tienen en cuenta 
los medicamentos de inmunosupresión requeridos antes, durante y después de la cirugía, así como el 
manejo estándar con anestesia y antibióticos profilácticos. También se tuvieron en cuenta los recursos 
posteriores al procedimiento en hospitalización y seguimiento al paciente.

Tabla 55. Costos del trasplante cardiaco

Rubro Tarifa caso base en $ Fuente
Evaluación pre-trasplante cardíaco del receptor 3.668.509

ISS 2001 y SISMED

Terapia de inmunosupresión 4.323.306
Manejo de la infección con antibiótico profiláctico 5.618.796
Manejo anestésico 991.497
Procedimiento de trasplante 9.131.402
Seguimiento 20.511.257
TOTAL 44.244.766

Para calcular los costos relacionados con la atención de la infección mayor del dispositivo se incluyeron 
recursos relacionados con la atención por urgencias especializadas, el tratamiento con antibióticos, la 
revisión por electrofisiología, la remoción de los electrodos del dispositivo, un nuevo dispositivo (lo cual 
incluye su precio y los costos de la cirugía de implante y la recuperación). En el análisis de sensibilidad 
se planteó un escenario tomando en cuenta la infección menor, que no requiere remoción del electrodo, 
ni el reemplazo del dispositivo (incluyendo la cirugía de implante y recuperación). Para los costos 
de ruptura y desplazamiento del electrodo se incluyeron la atención por urgencias especializadas, la 
consulta con electrofisiólogo y el procedimiento de reposición del electrodo (que incluye una cirugía y 
recuperación). 

Los costos de la infección mayor y de la ruptura y desplazamiento se presentan en la tabla 46. El costo 
total de la infección mayor incluido en el modelo es la suma de los recursos presentados en las tablas 
50, 51, 52 y 56, mientras que el de ruptura o desplazamiento es la suma de los recursos de las tablas 
51, 52 y 56. 

Evaluaciones económicas
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Tabla 56. Costos de las complicaciones del TRC y TRC-D

Complicación Rubro Procedimiento Tarifa caso base en $ Fuente 

Infección mayor

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 
horas por 7 días) 86.045 SISMED

Cirugía Remoción/Reposición del electrodo 514.423 ISS 2001

Total $ 640.378

Infección menor

Consulta Urgencias medicina general 16.153 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Cefalexina (tableta de 500mg c/6 
horas por 7 días) 86.045 SISMED

Total $ 118.460

Ruptura o 
desplazamiento del 
dispositivo

Consulta Urgencias especializadas 23.647 ISS 2001

Revisión Consulta electrofisiología 16.263 ISS 2001

Medicamentos Reposición del electrodo 514.423 SISMED

Total $ 554.333

Finalmente, en la tabla 57 se presentan las distribuciones uniformes utilizadas en el modelo de decisiones 
respecto a cada una de las variables de costos descritas anteriormente. Para los dispositivos,  los 
precios mínimo, promedio y máximo corresponden a los valores enviados en las cotizaciones formales 
de las empresas que lo comercializan. Para el resto de los parámetros, el valor promedio corresponde 
a los totales reportados en las tablas anteriores, que se construyeron con las tarifas del ISS 2001 
con un ajuste del 30% y el precio promedio ponderado del SISMED. El mínimo corresponde a las 
tarifas ISS 2001 con un ajuste del 25% y con el precio mínimo ponderado del SISMED. El máximo se 
construyó con la tarifa ISS 2001 más ajuste del 48% y con el precio máximo ponderado del SISMED. 

Tabla 57. Distribución de los costos considerados en el modelo de decisiones

Mínimo Promedio Máximo
TRC-D $ 31.000.000 $ 35.016.667 $ 41.500.000

TRC $ 13.500.000 $ 17.350.000 $ 21.200.000

Procedimiento de implante de los dispositivos $ 853.250 $ 883.803 $ 996.945

Recuperación luego del implante de los dispositivos $ 194.306 $ 202.354 $ 232.567

TFO anual $ 844.929 $ 867.838 $ 1.374.592

Infección menor asociado a los dispositivos $ 69.237 $ 118.460 $ 201.302

Infección mayor asociada  a los dispositivos $ 571.081 $ 640.378 $ 795.485

Ruptura o desplazamiento de los dispositivos $ 533.013 $ 554.333 $ 631.087

Neumotórax/Hemotórax $ 269.500 $ 280.280 $ 319.088

Ruptura del seno coronario $ 4.947.927 $ 5.156.459 $ 5.867.579

Hospitalización por falla cardíaca $ 834.139 $ 907.027 $ 1.030.167

Trasplante $ 42.696.789 $ 44.244.766 $ 50.363.677
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Medición de la relación entre costos y beneficios: La forma más común para medir la relación entre 
costos y beneficios en casos de no dominancia es mediante la Relación Incremental de Costo 
Efectividad (RICE), dada por la siguiente expresión:

  

Donde el numerador representa el costo incremental de la alternativa i comparada con una alternativa 
j y el denominador la efectividad incremental en la unidad seleccionada. Esta razón indica el costo 
adicional por cada unidad adicional de ganancia en efectividad.

La RICE se calcula fácilmente cuando se evalúan dos alternativas, y se compara con un umbral de 
costo efectividad (λ), que representa el costo de oportunidad de un decisor con un presupuesto fijo, 
de desplazar otros programas y servicios de salud con el fin de liberar los recursos necesarios para 
financiar la nueva tecnología. Una nueva intervención se considera costo efectiva si los beneficios 
en salud de la nueva intervención son mayores que los beneficios perdidos como consecuencia del 
desplazamiento de otras intervenciones, o en otras palabras, si la RICE<λ (46).

La definición de λ es un tema controversial, sobre todo en países de bajo y medio ingreso, en donde 
aún no se tiene una regla clara. Sin embargo, su definición explícita es necesaria para promover la 
toma de decisiones en salud de manera consistente e informada (47). Entre los diferentes métodos 
para definir el umbral, se ha extendido un enfoque de capital humano, a partir de la recomendación de 
la OMS (48), la cual indica considerar una tecnología como “muy costo efectiva” si su RICE es menor 
a una vez el PIB per cápita del país, y como “costo efectiva” si es menor a tres veces el PIB per cápita. 
Siguiendo esta recomendación, en Colombia para el año 2013 se tendría un umbral $15.008.793 (PIB 
per cápita) para tecnologías “muy costo efectivas”, y de $45.026.378 (3 veces el PIB per cápita) para 
alternativas “costo efectivas”12.

A pesar de que la comparación de la RICE con λ es la regla de decisión más usada en evaluación 
económica, se han evidenciado diferentes limitaciones (49). Por esto, se desarrolló el Beneficio Neto 
(BN), el cual es una linealización de la RICE, y evita los problemas mencionados (50). El BN puede ser 
construido de dos formas equivalentes y con idéntica interpretación:

Específicamente, la alternativa con mayor BN es la que se considera como costo efectiva.

Adicional a las ventajas mencionadas anteriormente, se puede demostrar que la diferencia entre dos 
BN promedio es igual BN incremental entre ambas (49). Lo anterior se presenta en las siguientes 
ecuaciones, considerando dos alternativas i y j.

12 PIB per cápita a precios corrientes extraído de la información disponible en la página web del Banco de la República de Colombia. Al 
momento de realizar la investigación, el 2013 era el último año en que el banco había publicado información sobre el PIB per cápita.
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Lo anterior implica que con el enfoque del BN es mucho más fácil determinar la alternativa costo efectiva 
cuando se consideran múltiples cursos de acción, como es el caso de este estudio económico, ya que 
sólo se debe calcular el BN promedio para cada alternativa, y elegir como costo efectiva la que tenga 
un mayor valor.Análisis de sensibilidad: Con el fin de tener en cuenta la incertidumbre en el modelo se 
realizaron análisis determinísticos de una vía considerando escenarios en donde se modificaban las 
variables que generaban mayor incertidumbre en el resultado. De la misma manera como se realizó 
para las probabilidades de transición del caso base, se ajustaron utilizando los datos crudos para que 
se ajustaran a la temporalidad de los ciclos de Markov, en caso de que fuera necesario. 

También se realizó un análisis de umbral con el fin de identificar como tendrían que modificarse algunos 
parámetros para que el resultado fuese distinto al del caso base. Finalmente se realizó análisis de 
sensibilidad probabilístico, a través simulaciones Monte Carlo, con el fin de modelar la incertidumbre 
conjunta asociada a las variables incluidas en el modelo. Los resultados se presentan mediante un 
gráfico de dispersión y una curva de aceptabilidad.

 
Resultados
En el caso base, y considerando un horizonte temporal de 10 años, la TRC-D representa un costo 
adicional de $ 26.411.876 respecto a la TRC y reporta una efectividad adicional de 0,1896 AVAC, por 
lo que la RICE es de $ 139.317.117 por AVAC ganado, mientras que la TRC reporta un costo adicional 
de $ 23.576.980 comparado con la TFO, con una efectividad adicional de 0,7653 AVAC, de donde 
resulta una RICE de $ 30.807.278 por AVAC ganado. Igualmente al analizar el BN se observa que TRC 
es la estrategia que reporta el mayor BN seguida de TFO y de la TRC-D. Lo anterior permite concluir 
que TRC es una estrategia costo-efectiva para el sistema de salud colombiano, pues se ubica bajo el 
umbral de $45.026.378 por AVAC, equivalente a tres veces el PIB per cápita, y reporta el mayor BN 
(Tabla 58). 

El resultado anterior no varía ante modificaciones en el horizonte temporal dentro de un rango plausible. 
Se consideró como mínimo 5 años posterior al implante debido a la alta mortalidad de estos pacientes, 
y como máximo un horizonte vital de la cohorte analizada. Aunque en 5 años la RICE de la TRC se 
acerca al umbral, continúa estando por debajo de este (Tabla 59). Aunque la RICE de la TRC-D mejora 
a medida que se incrementa el horizonte temporal, ni siquiera en un horizonte vital se acerca al umbral 
de 3 veces el PIB per cápita del país. 
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Tabla 58. Costos y efectividad incrementales para TRC, TRC-D y TFO

Estrate-
gia

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO $ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 3,2656 0,7653 $ 30.807.278 $ 117.814.219

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,4551 0,1896 $ 139.317.117 $ 99.938.488

Tabla 59. Análisis de sensibilidad sobre el horizonte temporal

Estrate-gia Horizonte 
temporal

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO

Vital

$ 5.904.403 2,6011 $ 111.211.504

TRC $ 29.940.389 $ 24.035.986 3,5157 0,9146 $ 26.280.020 $ 128.357.123

TRC-D $ 57.015.798 $ 27.075.409 3,8188 0,3031 $ 89.325.361 $ 114.929.659

TFO

20 años

$ 5.896.130 2,5980 $ 111.084.291

TRC $ 29.899.027 $ 24.002.897 3,5020 0,9040 $ 26.552.149 $ 127.784.822

TRC-D $ 56.910.180 $ 27.011.154 3,7924 0,2904 $ 93.016.581 $ 113.848.912

TFO

5 años

$ 4.761.899 2,1445 $ 91.796.866

TRC $ 27.531.985 $ 22.770.086 2,6558 0,5113 $ 44.530.392 $ 92.050.483

TRC-D $ 52.958.928 $ 25.426.944 2,7234 0,0676 $ 376.340.759 $ 69.665.684

La probabilidad de supervivencia de la cohorte hipotética se presenta en la figura 29. Se puede observar 
como a 5 años el 43,44% de los pacientes tratados con TRC-D continúan vivos, mientras que a 10 
años este valor se ubica en el 28,5%. Por su parte, para la TRC el 38,26% de la cohorte continúa viva 
en 5 años, y el 22,9% a 10 años. Finalmente, para la TFO, el 29,51% de los pacientes permanecen 
vivos mientras que a 10 años este valor se ubica en sólo el 8,61%. Estos resultados son consistentes 
con las tasas de mortalidad esperadas para la población analizada.

Evaluaciones económicas
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Figura 29. Supervivencia a 10 años de la cohorte hipotética

En el caso base se asume el reemplazo de la batería del dispositivo cada 5 años, pero si se tiene en 
cuenta un tiempo mayor (7 años), TRC sigue siendo la estrategia que reporta el mayor BN, e incluso 
la RICE tanto de TRC como de TRC-D en comparación con TFO mejoran en comparación con el caso 
base (Tabla 60). Los resultados varían poco, debido a que a los 7 años, una gran parte de la cohorte 
de pacientes ha perecido, por lo que el costo del reemplazo se aplica a pocas personas comparadas 
con las que iniciaron. En el mismo sentido, los resultados obtenidos en el caso base se mantienen al 
modificar las tasas de descuento de costos y efectividad, es decir, TRC es la estrategia costo efectiva 
(Tabla 61).

Tabla 60. Análisis de sensibilidad sobre el reemplazo de TRC y TRC-D

Estrategia Tiempo de 
reemplazo

Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO

Cada 5 años 

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 3,2656 0,7653 $ 30.807.278 $ 117.814.219

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,4551 0,1896 $ 139.317.117 $ 99.938.488

TFO

Cada 7 años

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 28.325.607 $ 22.680.742 3,2656 0,7653 $ 29.636.194 $ 118.710.456

TRC-D $ 53.397.354 $ 25.071.748 3,4551 0,1896 $ 
132.248.223 $ 102.174.853
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Tabla 61. Análisis de sensibilidad sobre las tasas de descuento

Estrategia Variable 
modificada Fuente Costo por 

paciente
Costo 

incremental Efectividad Efectividad 
incremental RICE BN

TFO

Descuento 
costos: 0

Guía meto-
dológica

$ 6.136.904 2,5002 $ 106.440.224

TRC $ 30.464.234 $ 24.327.330 3,2656 0,7653 $ 31.787.737 $ 116.571.829

TRC-D $ 58.015.322 $ 27.551.088 3,4551 0,1896 $ 145.326.226 $ 97.556.885

TFO

Descuento 
costos: 0,05

Guía meto-
dológica

$ 5.362.595 2,5002 $ 107.214.533

TRC $ 28.512.833 $ 23.150.238 3,2656 0,7653 $ 30.249.669 $ 118.523.230

TRC-D $ 54.275.430 $ 25.762.597 3,4551 0,1896 $ 135.892.307 $ 101.296.778

TFO

Descuento 
efectividad: 0

Guía meto-
dológica

$ 5.644.864 2,7350 $ 117.503.922

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 3,6241 0,8891 $ 26.519.229 $ 133.957.744

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,8639 0,2398 $ 110.157.684 $ 118.341.585

TFO
Descuento 
efectividad: 

0,06
Guía meto-

dológica

$ 5.644.864 2,3601 $ 100.620.906

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 3,0539 0,6938 $ 33.982.250 $ 108.283.352

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,2152 0,1613 $ 163.744.193 $ 89.134.214

Por otro lado, en la tabla 62 se presentan los resultados de los análisis de sensibilidad sobre las 
ponderaciones de utilidad para los estadios NYHA III-IV y para hospitalización, modificándose según 
los datos encontrados en las evaluaciones económicas de Aidelsburger (23) y Neyt  (19), además de 
las revisiones sistemáticas de evaluaciones económicas de Fox (40) y Colquitt (25). En la mayoría de 
los análisis realizados TRC no es una estrategia costo-efectiva a un umbral de $45.026.378, debido a 
que todas las utilidades empleadas en estos análisis son menores a las del caso base. TRC solo logra 
ser costo-efectiva cuando la utilidad asociada a TFO se reduce y la de TRC-D se mantiene igual a TRC.  
Debido a que el análisis de sensibilidad no es consistente con los resultados del caso base, al final de 
la tabla 59 se presenta un análisis en donde el desenlace son los AVG en lugar de los AVAC, en donde 
se observa que TRC se mantiene como la estrategia con mayor BN.
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Tabla 62. Análisis de sensibilidad sobre diferentes ponderaciones de utilidad

Estrate-
gia

Variable 
modifi-
cada

Fuente Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO

NYHA III: 
0,59*

Neyt 
(2011)

$ 5.644.864 2,1808 $ 92.546.542

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,5545 0,3737 $ 63.086.343 $ 85.797.071

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 2,7480 0,1936 $ 136.446.943 $ 68.100.899

TFO

NYHA IV: 
0,508*

Neyt 
(2011)

$ 5.644.864 1,9426 $ 81.822.640

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,2494 0,3068 $ 76.846.796 $ 72.059.977

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 2,4175 0,1681 $ 157.087.193 $ 53.218.618

TFO

NYHA III: 
0,63*

Aidels-
burger 
(2008)

$ 5.644.864 2,2969 $ 97.777.713

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,7033 0,4064 $ 58.018.538 $ 92.498.092

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 2,9093 0,2060 $ 128.228.228 $ 75.360.548

TFO

NYHA IV: 
0,3*

Aidels-
burger 
(2008)

$ 5.644.864 1,3384 $ 54.620.548

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 1,4755 0,1371 $ 172.025.452 $ 37.214.667

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 1,5791 0,1036 $ 254.890.768 $ 15.468.441

TFO NYHA III: 
0,673

Hospita-
lización: 
0,57**

Colquitt 
(2014)

$ 5.644.864 2,5331 $ 108.410.128

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,9327 0,3997 $ 58.990.682 $ 102.828.974

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,1522 0,2194 $ 120.367.714 $ 86.297.083

TFO NYHA III: 
0,532

Hospita-
lización: 
0,57**

Colquitt 
(2014)

$ 5.644.864 2,1235 $ 89.970.249

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,4081 0,2846 $ 82.841.882 $ 79.207.874

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 2,5838 0,1757 $ 150.329.685 $ 60.706.819

TFO TRC y 
TRC-D: 

0,70. 
TFO: 0,63 

Colquitt 
(2014)

$ 5.644.864 2,2969 $ 97.777.713

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 2,9380 0,6411 $ 36.775.270 $ 103.067.578

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,1730 0,2349 $ 112.420.709 $ 87.234.102

TFO
TRC-D y 

TRC:0,78. 
TFO:0,68

Neyt 
(2011)

$ 5.644.864 2,4422 $ 104.316.678

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 3,2247 0,7825 $ 30.129.645 $ 115.973.635

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 3,4875 0,2629 $ 100.479.411 $ 101.397.329

TFO

Desenla-
ce: AVG No aplica

$ 5.644.864 3,3716 $ 146.166.051

TRC $ 29.221.844 $ 23.576.980 4,0799 0,7083 $ 33.285.373 $ 154.482.539

TRC-D $ 55.633.719 $ 26.411.876 4,4007 0,3207 $ 82.347.365 $ 142.512.305

 
* Ponderación igual para las tres alternativas: TRC, TRC-D y TFO.
** Incluye decrementos por infección y cirugía de desplazamiento del electrodo.
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Debido a la alta incertidumbre de los análisis de sensibilidad anteriores, se realizó un análisis de 
umbral alrededor de la ponderación de utilidad de pacientes con FC. Aunque se reconoce que este 
tipo de análisis requiere una definición explícita de un umbral, y que en Colombia esta variable no se 
conoce con precisión, este enfoque aporta información respecto a las diferencias mínimas que tendría 
que tener una variable específica para cambiar una decisión de costo efectividad. Así, en la figura 30 
se evidencia que para que TRC-D tenga un BN mayor que TFO, su utilidad debe de ser de al menos 
0,875, lo que implica una diferencia de 0,085 puntos con respecto a TRC (Figura 30). Por otro lado, 
para que la TRC tenga el mayor BN y sea la estrategia costo efectiva se requiere que su utilidad sea 
de al menos 0,718, lo que implica una diferencia de 0,052 puntos con respecto a TRC-D. En teoría, no 
se esperaría que la TRC o la TRC-D impacten la calidad de vida de los pacientes directamente, sino a 
través del cambio en la supervivencia; sin embargo, los resultados son muy sensibles, al punto de que 
es posible pensar que diferencias no significativas en las ponderaciones de utilidad entre una y otra 
estrategia generen cambios importantes en los resultados.

Figura 30. Análisis de sensibilidad sobre la ponderación de utilidad por FC con TRC-D

Al realizar varios análisis de escenarios sobre la efectividad se observa que en ningún caso se modificó 
el resultado sobre la costo efectividad de las alternativas (Tabla 63). Para las complicaciones de corto 
y lVargo plazo se tuvo en cuenta los datos reportados en una revisión sistemática para CDI y TRC 
llevada a cabo por van Rees (51), mientras que para las de largo plazo, se utilizaron los datos del 
estudio de Tu (52) para pacientes NYHA I-II. Para el caso de la muerte súbita y por FC, se consideraron 
los datos del CARE-HF (10)  ajustados a la temporalidad del ciclo de Markov utilizado para la TRC y 
TFO. Debido a que en este ECA no se analizó la TRC-D, sus datos se asumieron iguales a los del caso 
base. En todos los análisis la TRC sigue presentando el mayor BN por encima de la TRC-D, lo que 
indica que es la alternativa costo efectiva.
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Tabla 63. Análisis de sensibilidad para distintos escenarios de efectividad

Estrate-
gia

Variable 
modifi-
cada

Fuente Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO Implante 
fallido 
TRC y 
TRC-D: 
0,1129

van Rees 
(2011)

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 29.302.362 $ 23.657.498 3,2779 0,7777 $ 30.421.315 $ 118.290.065

TRC-D $ 55.317.790 $ 26.015.428 3,4302 0,1523 $ 170.774.904 $ 99.133.845

TFO Muerte 
operatoria 

TRC-D 
y TRC: 
0,009

van Rees 
(2011)

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 29.230.403 $ 23.585.539 3,2680 0,7678 $ 30.719.174 $ 117.917.036

TRC-D $ 55.824.658 $ 26.594.255 3,4895 0,2215 $ 120.069.231 $ 101.295.718

TFO Prob. 
Complica-
ciones pe-
ri-operato-
rias  TRC: 
0,1005 y 
TRC-D: 
0,0807*

COM-
PANION 
(Bristow, 

2005)

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 29.600.412 $ 23.955.547 3,2656 0,7653 $ 31.301.941 $ 117.435.651

TRC-D $ 55.941.359 $ 26.340.947 3,4339 0,1683 $ 156.504.781 $ 98.672.986

TFO Muerte 
súbita 
TRC: 

0,0258, 
TFO: 

0,0449 
(igual 
para 

TRC-D)

CARE-
HF. (Yao, 

2007)

$ 5.722.592 2,5346 $ 108.401.019

TRC $ 30.687.486 $ 24.964.894 3,6142 1,0796 $ 23.125.088 $ 132.044.752

TRC-D $ 55.640.774 $ 24.953.287    3,4583 -0,1559 Dominada $ 100.071.787

TFO Mortali-
dad por 
FC TRC: 
0,0308, 
TFO: 

0,0538 
(igual 
para 

TRC-D)

CARE-
HF. (Yao, 

2007)

$ 6.390.168 2,8299 $ 121.028.087

TRC $ 30.856.337 $ 24.466.169 3,6715 0,8417 $ 29.069.168 $ 134.458.530

TRC-D $ 55.701.360 $ 24.845.024 3,4850 -0,1865 Dominada $ 101.217.773

TFO Complica-
ciones de 
largo pla-
zo. TRC 
y TRC-D: 
0,1437

Tu (2011)

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 30.152.268 $ 24.507.404 3,2736 0,7733 $ 31.690.873 $ 117.244.968

TRC-D $ 57.700.818 $ 27.548.550 3,4637 0,1901 $ 144.910.628 $ 98.256.255

* Datos del COMPANION que se refieren a “eventos moderados o severos relacionados con el procedimiento de implante”
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Adicionalmente, se realizaron análisis de sensibilidad univariado sobre las probabilidades de muerte 
súbita y por FC para la TRC-D y la TRC, utilizando los intervalos de confianza de los riesgos relativos 
calculados por Colquitt (25). Específicamente, para cada intervalo se calcularon las probabilidades de 
transición que las construyen y con ellas  se determinó un valor mínimo y máximo plausible para el 
análisis de sensibilidad. Respecto a la probabilidad de muerte súbita Colquitt (25) calculó un riesgo 
relativo de 2,72 para la TRC-D comparada con TRC, y un intervalo de confianza entre 1,58 y 4,68. Con 
esta información se construyeron valores mínimos y máximos de 0,0122 y 0,0362 para la probabilidad 
de muerte súbita con TRC-D. En la figura 31 se observa que para este rango de valores plausible, la 
TRC continúa teniendo el BN mayor, por lo que continúa siendo la alternativa costo efectiva.

Figura 31. Análisis  de  sensibilidad  sobre la probabilidad de muerte súbita para TRC-D

Por su parte para la probabilidad de FC, Colquitt (25) calculó un riesgo relativo de 0,98 y un intervalo 
de confianza entre 0,68 y 1,42. Con esta información se construyeron valores mínimos y máximos de 
0,0445 y 0,9298 para la probabilidad de FC con TRC-D. En la figura 32 se observa que para este rango 
de valores plausible, la TRC continúa teniendo el BN mayor, por lo que continúa siendo la alternativa 
costo efectiva.

Evaluaciones económicas



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 479

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Figura 32. Análisis de sensibilidad sobre la probabilidad de muerte por FC para TRC-D

El último grupo de los análisis de sensibilidad realizados se presenta en la tabla 64, en donde se 
modifican algunas variables relacionadas con costos y precios de los dispositivos usados. Como se 
observa, en todos los análisis la TRC sería una estrategia costo efectiva puesto que es la que reporta 
el mayor BN.

Tabla 64. Análisis de sensibilidad de escenarios de costos

Estrategia Variable modificada Costo por 
paciente

Costo 
incremental Efectividad Efectividad 

incremental RICE BN

TFO
Complicaciones 
peri-operatorias: 

neumotórax

$ 5.644.864 2,5002 $ 5.644.864

TRC $ 29.135.932 $ 23.491.068 3,2656 0,7653 $ 30.695.020 $ 29.135.932

TRC-D $ 55.557.167 $ 26.421.235 3,4551 0,1896 $ 139.366.488 $ 55.557.167

TFO
Complicaciones 

dispositivo: infección 
menor*

$ 5.644.864 2,5002 $ 106.932.264

TRC $ 27.238.696 $ 21.593.832 3,2656 0,7653 $ 28.215.964 $ 119.797.366

TRC-D $ 51.089.574 $ 23.850.878 3,4551 0,1896 $ 125.808.392 $ 104.482.633

TFO
Hospitalizaciones 

anuales: 1

$ 4.683.393 2,5002 $ 107.893.735

TRC $ 28.480.977 $ 23.797.584 3,2656 0,7653 $ 31.095.535 $ 118.555.085

TRC-D $ 54.858.801 $ 26.377.824 3,4551 0,1896 $ 139.137.501 $ 100.713.406

TFO
Hospitalizaciones 

anuales: 5

$ 8.529.277 2,5002 $ 104.047.851

TRC $ 31.444.444 $ 22.915.167 3,2656 0,7653 $ 29.942.509 $ 115.591.619

TRC-D $ 57.958.475 $ 26.514.031 3,4551 0,1896 $ 139.855.967 $ 97.613.732

* sin cambio del dispositivo
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Por otro lado, debido a que cambios en el precio de los dispositivos también pueden sugerir cambios 
en la decisión, además de guiar políticas regulatorias de precios, se realizó un análisis de umbral 
considerando el precio del TRC-D y del TRC. Los rangos tuvieron en cuenta el precio mínimo y máximo 
de los dispositivos y los puntos umbrales donde se modificaba la decisión. En el primer caso se observa 
que para que TRC-D tenga un BN mayor que TFO su precio debe de igual o menor a $30.300.000 
($4.716.667 menos que su precio actual). Por su parte, para que TRC-D tenga el mayor BN y sea la 
alternativa costo efectiva, su precio debe de ser de al menos $ 21.198.169 ($13.818498 menos que 
su precio actual). En ambos casos estos valores se encuentran por debajo del precio mínimo de $ 
31.000.000 (Figura  33).

Figura 33. Análisis de sensibilidad sobre precio del TRC-D

En el segundo caso se observa que TRC tiene un BN mayor a TFO en tanto su precio no supere los 
$27.241.680, es decir mientras no aumente en $9.891.680 con respecto a su precio en el caso base. 
Este valor se encuentra por encima del precio máximo de $21.200.000, por lo que se considera que 
dentro del rango estimado la TRC es costo-efectiva, inclusive en su límite superior (Figura 34).
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Figura 34. Análisis de sensibilidad: sobre el precio del TRC

Finalmente, los resultados de las 10.000 simulaciones de Monte Carlo llevadas a cabo para realizar el 
análisis probabilístico se presentan en el gráfico de dispersión de la figura 35. En este se evidencia que 
existe una mayor dispersión de las simulaciones en el eje de la efectividad para las tres alternativas, 
lo que indica que existe mayor incertidumbre alrededor de las ponderaciones de utilidad, como ya se 
mostró en los análisis de sensibilidad determinísticos. En contraste, no hay mucha incertidumbre para 
las variables de costos, especialmente para la TFO.

Figura 35. Gráfico de dispersión
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La curva de aceptabilidad presentada en la figura 36 representa la incertidumbre conjunta asociada 
a la decisión en el caso base. En esta se puede observar que para un umbral de $45.026.378, la 
probabilidad de que TRC-D sea costo efectiva es del 2,86%, mientras que la probabilidad para TRC 
es de 81,61%, y para TFO de 15,53%. Para disposiciones a pagar entre $0 y $31.040.000, TFO tiene 
la mayor probabilidad de ser costo efectiva; en un rango que va de $31.040.000 a $140.000.000, TRC 
es la que tiene la mayor probabilidad; y solo a partir de un umbral de $ 140.000.000 TRC-D sería la 
alternativa con mayor probabilidad de ser costo efectiva.

Figura 36. Curva de aceptabilidad

Finalmente, en el análisis secundario realizado únicamente para los pacientes NYHA III que presentan 
riesgo de muerte súbita (y por tanto tienen indicación de CDI), se encontró que TRC+TE reporta un 
costo adicional de $22.396.897 en comparación con TE, y una efectividad adicional de 0,4204 AVAC, 
dando como resultado una RICE de $53.276.133 por AVAC. Como se observa, este resultado no 
supera el umbral de $45.026.378, por lo que no sería costo efectivo. A pesar de la conclusión anterior, 
y dado que la RICE se encuentra cerca del umbral y que mejora considerablemente con respecto 
al análisis del caso base (pacientes NYHA III-IV sin riesgo de muerte súbita) debe decirse que es 
necesario considerar la particularidad de los pacientes en el estadio funcional III, quienes podrían 
beneficiarse del uso del CDI.

Evaluaciones económicas



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 483

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardíaca en población mayor de 18 años clasificación B, C y D

Conclusiones
Los resultados de este estudio evidencia que la TRC es una alternativa costo efectiva a 10 años para el 
caso colombiano en  pacientes con FC como resultado de una DSVI, en ritmo sinusal, estadio funcional 
NYHA III-IV con QRS mayor a 120ms, FE menor al 35% y disincronía cardíaca a pesar del manejo con 
TFO. Por otro lado, la TRC-D no resultó ser una alternativa costo efectiva considerando un umbral de 
3 veces el PIB per cápita del país, el cual es un resultado robusto ya que en la mayoría de los análisis 
de sensibilidad realizados no se modifica.

En algunos análisis de sensibilidad determinísticos realizados, y considerando un horizonte temporal 
de 10 años, TRC sigue siendo costo efectiva para el sistema de salud colombiano, en especial cuando 
se amplía el tiempo de reemplazo de la batería del dispositivo, cuando se incluyen complicaciones del 
dispositivo como infección menor,  y cuando se modifican las tasas de descuento y las probabilidades 
de muerte por todas las causas, de muerte súbita, y de muerte por FC. Sin embargo, en otros análisis 
en donde se modifican las ponderaciones de utilidad este resultado no se mantiene.

En todos los análisis de umbral realizados TRC es una estrategia con mejor relación entre costos y 
beneficios que la TFO. Solamente en un análisis se encontró que TFO puede ser superior a TRC, lo 
que ocurriría si el precio de este último dispositivo aumenta en $9.891.680 con respecto al precio del 
caso base, lo cual es poco plausible ya que se encuentra por encima del límite superior de su rango 
estimado. Para que TRC-D supere a TRC deben presentarse los siguientes escenarios de manera 
independiente: la ponderación de utilidad para TRC-D debe tener al menos una diferencia de 0,052 
puntos con respecto a TRC o el precio del dispositivo TRC-D debe disminuir en $13.818498. 

Para este contexto de salud, la decisión si depende de lo que el tomador de decisiones asuma como 
umbral, pues los resultados del caso base son sensibles a su elección: cuando la disposición a pagar 
está entre $0 y $31.040.000, TFO tiene la mayor probabilidad de ser costo efectiva; cuando está en 
un rango que va de $31.040.000 a $140.000.000 TRC es la que tiene la mayor probabilidad; y solo a 
partir de un umbral de $ 140.000.000 TRC-D sería la alternativa con mayor probabilidad de ser costo 
efectiva. Para un umbral de $45.026.378, la probabilidad de que TRC-D sea costo efectiva es del 2.8%, 
mientras que la probabilidad para TRC es de 81,61%, y para TFO de 15,53%.

Debido a la gran incertidumbre existente en algunas variables, la toma de decisiones basada en los 
resultados de costo efectividad debe ser examinada a la luz de los análisis de sensibilidad realizados, 
las características individuales de cada paciente y el criterio clínico de los profesionales de la salud 
involucrados en la decisión.

En un análisis secundario realizado para los pacientes en estadio funcional NYHA III y que además de 
las características clínicas anteriores tienen riesgo de muerte súbita, se encuentra que la TRC-D no 
sería costo efectiva, pero debe considerarse la decisión puesto que la RICE se encuentra cerca del 
umbral. 

Este trabajo aporta importantes elementos no antes abordados en la literatura publicada para el caso 
colombiano, y más aún para los países en desarrollo, pues mientras las evaluaciones económicas para 
este tipo de dispositivos identificadas para los países desarrollados son 10, en el caso de los países en 
desarrollo solo se encuentran disponible una, correspondiente al caso de Brasil (20). 
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Las conclusiones de este trabajo son similares a las encontradas por otras evaluaciones económicas 
identificadas en la revisión sistemática de la literatura, en el sentido en que encuentran resultados poco 
favorables para la TRC-D cuando se compara con TRC y con TFO. Lo anterior se presenta inclusive 
para los trabajos realizados en países desarrollados en donde se tienen disposiciones a pagar mucho 
mayores que para Colombia. Adicionalmente, el resultado del análisis secundario también es acorde 
con algunos trabajos en donde encuentran que para pacientes con indicación de CDI, por tener una 
DSVI, disincronía cardíaca y riesgo de muerte súbita, la TRC-D puede tener una mejor relación de 
costos y beneficios.  

Este trabajo también enfrenta algunas limitaciones. La principal limitación relacionada con los datos de 
efectividad surge de la poca evidencia existente en donde se compare TRC-D, TRC y TFO cabeza a 
cabeza, ya que el único estudio identificado que lo realiza es el COMPANION, mientras  que los demás 
únicamente abordan TRC y TFO. Lo anterior implicó no utilizar los meta-análisis realizados hasta el 
momento, sino únicamente los resultados de un estudio en particular. Sin embargo, no se considera 
que esta limitación sea grave ya que se abordaron los datos de los demás ECA en los análisis de 
sensibilidad y los resultados no varían sustancialmente. Adicionalmente, para el análisis secundario se 
contó con poca información, en la medida en que casi todos los ECAs que comparaban TRC-D con TE 
no diferenciaban los datos para NYHA III únicamente.

Adicionalmente, la falta de estimaciones de ponderaciones de utilidad para el medio colombiano 
también se perfila como una limitación importante, en la medida en que los resultados podrían variar si 
se observara que la población colombiana tiene otras valoraciones de los estados de salud incluidos 
en el modelo de Markov. La estimación de valores de utilidad válidos para el medio local, es un trabajo 
de investigación que podría darle mayor robustez a los análisis de costo utilidad, no solo al que acá 
se presenta, sino a todos los trabajos de este tipo realizados para el país, pues los AVAC construidos 
corresponderían a la población colombiana.

En el caso de los costos una limitación para mencionar radica en que los datos del precio de los 
dispositivos se obtuvieron de dos de las cuatro compañías comercializadoras, a través de cotización 
directa, debido a que no hay registros institucionales que permitan constatar si solamente estas 
empresas son las que efectivamente lo comercializan y lo más importante, no es posible encontrar 
información sistemática de los precios que efectivamente pagan los prestadores y aseguradores con 
el fin de establecer si existe algunas diferencias de contratación o márgenes de intermediación que 
puedan alejar los precios que efectivamente se pagan de los precios de mercado. Los recobros a los 
cuales se tuvieron acceso y que no fueron incluidos en el análisis pudieran no reflejar el precio real del 
dispositivo. 

Suponer que los costos de reemplazo de cada cinco años solo incluyen los asociados al dispositivo, 
excluyendo los costos de los electrodos y demás complementos, puede ser una limitación, pues es 
posible que en algunos casos sí sea necesario hacer el cambio de dichos electrodos bien sea porque 
estos ya no se encuentran en buen estado o porque surgió alguna complicación en el procedimiento, 
de manera que sea necesario reemplazarlos. Pese a lo anterior, no es posible identificar datos para 
Colombia que permitan establecer un porcentaje de los reemplazos que requieren el cambio de los 
electrodos y demás complementos. 
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Otra posible limitación la representa el costo de la TFO, pues en el caso base se emplean los promedios 
ponderados por molécula de un grupo importante de medicamentos. Para los medicamentos del sistema 
renina angiotensina aldosterona, por ejemplo, se emplea en el caso base el promedio ponderado 
que incluye a los ARA II y también a los IECAS, sin embargo los primeros solo están indicados en 
los pacientes que no toleran los primeros. Dado que no hay información que permita establecer la 
proporción de los pacientes que usan de uno u otro grupo de medicamentos con el fin de establecer 
un caso base más acorde con la realidad colombiana, ni tampoco es posible saber si efectivamente 
todos los que usan un ARA II lo hacen por la no tolerancia del IECA, o simplemente les fue recetado 
desde el inicio del tratamiento farmacológico, el GDG consideró que la mejor forma de presentar este 
costo era teniendo en cuenta ambos grupos de medicamentos. Debe decirse que esta no es una 
limitación seria, pues si bien se observan diferencias entre el precio por miligramo de los ARA II en 
comparación con los IECAS como se muestra en el Anexo 9. Apéndice 4.6, el costo de la TFO usando 
los medicamentos más costosos (ARA II) se incrementaría en poco más de $600.000 pesos por año, 
lo que no representaría grandes cambios en el resultado del modelo, puesto que hay costos mucho 
más elevados, como el precio de los dispositivos que ante modificaciones pequeñas sí afectarían los 
resultados.
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11
Andrés Mau-
ricio Rangel 
Martínez - V

11/04/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-
cipación plena

Recibió apoyo para participación en el Taller de Esquizofre-
nia, Sannsen, marzo 2014.
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12
Nelson Darío 
Giraldo Ra-
mírez 

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-
cipación plena  

13 Sergio Daniel 
Ortiz Rangel 10/04/2015 Si Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-

cipación plena
Recibió apoyo para asistir al Congreso de Neurofisiología , 
Marzo de 2015

14
Fernando 
David Molina 
Mercado

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-
cipación plena  

15 Andrés Ospina 
Rodas 27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-

cipación plena  

16
María del Pilar 
Pastor Du-
rango

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y parti-
cipación plena  

17
Gilma Norela 
Hernández 
Herrera

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y par-
ticipación plena  

18
Sara Catalina 
Atehortúa 
Becerra

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y par-
ticipación plena  

19 Paula Andrea 
Castro García 27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y par-

ticipación plena  

20 Mateo Ceba-
llos González 27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y par-

ticipación plena  

21 Paola Andrea 
Ramírez Pérez 27/03/2015 Ninguno Ninguno Si Ninguno Ninguno Declaración y par-

ticipación plena  

22
Olga Teresa 
Zapata Her-
nández

27/03/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y par-
ticipación plena  

23
Wilson Ricar-
do Bohórquez 
Rodríguez

10/04/2015 Si Ninguno Ninguno Ninguno Si
Declaración y par-
ticipación como 
experto temático

Recibió apoyo para asistir a Congreso Internacional de 
Cardiología, Laboratorio Sanofi.  
Recibió apoyo para asistir a Congreso Colombiano de 
Medicina Interna, Laboratorio Bayer.  
Tiene responsabilidad directa como investigador princi-
pal en trabajo de investigación, Laboratorio Pfizer 2015 
- 2015. 

Anexo 1. Registro de declaración de conflicto de intereses



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 495

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

24 Ángel Alberto 
García Peña 07/05/2015 Si Ninguno Ninguno Si Ninguno

Declaración y par-
ticipación como 
experto temático

Recibió apoyo para asistir a Congreso Colombiano de 
Cardiología. Curso Dynamic. Congreso AHA y EHA 2013 
- 2014 -2015, Laboratorio Abbott, Astrazenaca, Novartis, 
Sanofi, Biotoscana. 
Fiscal Medico. Capitulo central. Sociedad Colombiana de 
Cardiología y Cirugía Cardiovascular. Financió laborato-
rios Bayer, Atrazeneca, Sanofi, Boehringer (2012 - 2016). 
Recibió apoyo para financiación en Investigación contra-
tada, por parte de Laboratorios: Sanofi, Novartis, Merk, 
GlaxoSmith, Kline,  y Boehringer.   
Tuvo responsabilidad como investigador secundario 
2010 – 2016. 

25 Efraín Alonso 
Gómez López 11/04/2015 Si Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno

Declaración y par-
ticipación como 
experto temático

Recibió apoyo para asistir a Congreso de Cardiología, 
ACC 2015, Laboratorio AstraZeneca. Marzo 2015 
Recibió honorarios como ponente en Taller Falla Cardia-
ca Aguda, Laboratorio Abbrie Febrero de 2015. 
Recibió honorarios como ponente en Taller Anticoagula-
ción, Laboratorio Boehringer Marzo de 2015. 
Recibió apoyo  para financiación de estudio sobre lípi-
dos, Laboratorio Pfizer, Enero 2015

26 Guillermo 
Mora Pabón 10/04/2015 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno

Declaración y par-
ticipación como 
experto temático

 

27 Juan Esteban 
Gómez Mesa 11/04/2015 Si Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno

Declaración y par-
ticipación como 
experto temático

Recibió apoyo para asistir a Congreso del HFSA, Labora-
torio Novartis 2014. 
Recibió apoyo para asistir a Congreso del AHA, Labora-
torio Lafrancol,  2015 
Recibió apoyo para asistir a Mundial de Cardiología, 
ACC,  Laboratorio Boehringer 2014. 
Recibió honorarios por conferencia de educación médi-
ca, Laboratorios Bayer, Sanofi  2014. 
Recibió apoyo y financiación para estudio de investiga-
ción Bayer, Jansser, Sanofi, Novartis
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Preguntas en estructura PICO

1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardiaca.  BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía

P En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardiaca

I capacidad diagnóstica del péptido natriurético tipo B y el NT-proBNP

C el cuadro clínico o ecocardiografía

O
sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos  
LR+ y LR-

2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular

P En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardiaca

I capacidad del BNP/NT-pro-BNP para el diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda

3. Resonancia magnética vs biopsia endomiocárdica y ecocardiografía

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida

I capacidad diagnostica de la RMN

C
el cuadro clínico, 
la biopsia endomiocárdica, 
la ecocardiografía
(con y entre ellas en serie o en paralelo)

O
sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos  
LR+ y LR-

Anexo 2
Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardiaca  

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida

I capacidad diagnostica de la RMN

C
el cuadro clínico, 
la biopsia endomiocárdica, 
la ecocardiografía
(con y entre ellas en serie o en paralelo)

O
sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos  
LR+ y LR-

Falla Cardíaca Aguda

5. Ventilación mecánica

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda

I ventilación mecánica no invasiva

C suplemento de oxígeno estándar

O
tasa de intubación, 
disnea  
mortalidad intrahospitalaria

6. Diuréticos en falla cardiaca con síntomas congestivos

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, con síntomas congestivo
I diuréticos de asa
C no hacerlo

O

disnea 
peso, 
Sintomas,
estancia hospitalaria 
mortalidad intrahospitalaria
(sin aumentar la tasa de falla renal o producir alteraciones electrolíticas)
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7. Diuréticos en bolo intravenoso vs infusión en falla cardíaca aguda

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda
I diuréticos de asa intravenoso en bolos
C diuréticos de asa con infusión

O

sensación la disnea 
peso, 
síntomas, 
estancia hospitalaria 
mortalidad intrahospitalaria

8. Vasodilatadores en Falla Cardíaca Aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda

I
vasodilatadores como 
nitroglicerina, 
nitroprusiato, 
serelaxin intravenoso

C placebo 
entre ellos

O

sensación la disnea 
peso, 
síntomas, 
estancia hospitalaria 
mortalidad intrahospitalaria

9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. dopamina vs norepinefrina

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda

I
vasopresores como 

dopamina
C norepinefrina

O
estancia hospitalaria 

mortalidad intrahospitalaria

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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10. Inotrópicos en falla cardiaca aguda

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda

I
levosimendán, 
milrinone o
dobutamina

C placebo 
entre ellos

O
estancia hospitalaria 
mortalidad intrahospitalaria
calidad de vida

T a seis meses

11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca en tratamiento ambulatorio con betabloqueadores que presentan descom-
pensación aguda

I continuación del betabloqueador dobutamina

C suspensión

O
disnea
estancia hospitalaria 
tasa de rehospitalización 
mortalidad

T a 90 días

12. Catéter Swan Ganz 

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca 

I inserción de catéter de flotación en la arteria pulmonar (catéter Swan Ganz)

C no hacerlo

O
estado funcional 
calidad de vida 
estancia hospitalaria 
mortalidad intrahospitalaria

T a  6 meses
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Falla Cardíaca Crónica Estadio B
 
13. ARA II / IECAS

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA
I ARA II/IECAS
C placebo

O
progresión a falla cardiaca estadio C/D
tasa de hospitalización por falla cardiaca  
mortalidad

T a 12-24 meses de tratamiento

14. Betabloqueadores

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA
I betabloqueadores
C placebo

O
progresión a falla cardiaca estadio C/D
tasa de hospitalización por falla cardiaca 
mortalidad

T a 12-24 meses de tratamiento

15. Cardiodesfibrilador después de revascularización

P
En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA secundaria a cardiopatía isqué-
mica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la 
revascularización

I implantación de un CDI
C no hacerlo
O mortalidad
T a 12-24 meses de tratamiento

Falla Cardíaca Crónica Estadio C

16. Medidas no farmacológicas.  Restricción de líquidos y sal

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca
I medidas no farmacológicas: restricción de líquidos, restricción de sal
C no hacerlo

O
estado funcional, 
tasa de rehospitalización 
síntomas congestivos

T corto plazo (30 días)
 

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca
I tratamiento con base en los niveles de péptido natriurético cerebral
C evolución clínica y las dosis objetivo de medicamentos

O mortalidad 
tasa de rehospitalización 

T a 6 - 12 meses

18. Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol

Betabloqueadores vs placebo

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA

I
metoprolol succinato, 
carvedilol, 
bisoprolol o nebivolol

C placebo

O

tasa de rehospitalización
mortalidad 
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses

Betabloqueadores entre ellos

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA

I
metoprolol succinato, 
carvedilol, 
bisoprolol o nebivolol

C entre ellos

O

tasa de rehospitalización
mortalidad 
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses



Universidad de Antioquia502

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA

I inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina

C
placebo 
bloqueadores del receptor de angiotensina 
combinados con éste último

O

mortalidad
tasa de reinfarto 
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses

20. Diuréticos de asa en falla cardiaca crónica

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca 

I diuréticos de asa

C placebo 

O
mortalidad
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses

21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección reducida 

I medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona 

C placebo 

O
mortalidad
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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22. Betametildigoxina o digoxina

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca 

I betametildigoxina o digoxina

C placebo 

O

mortalidad
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida
(sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad)

T a 12-24meses

23. Trimetazidina 

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca 

I trimetazidina

C placebo 

O
mortalidad
tasa de rehospitalización
estado funcional 
calidad de vida

T a 12-24meses

24. Ivabradina 

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos secundarios al uso de 
betabloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de manejo medico optimo

I ivabradina
C placebo 

O
mortalidad
tasa de rehospitalización
admisión hospitalaria por infarto de miocardio

T a 12-24meses
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25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca 

I dosis fijas de dinitrato de isosorbide-hidralazina

C placebo 

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 
calidad de vida

T a 6-12 meses

Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, espironolactona y digoxina en fracción de eyección preservada

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección preservada

I
betabloquadores 
IECAS/ARA II, 
espironolactona o digoxina

C placebo

O mortalidad 
tasa de rehospitalización 

T a 12-24meses

27. Dispositivo de resincronización en NYHA I-II

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA I-II con QRS >120 
milisegundos y FE <35%

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización

C no hacerlo

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III-IV ambulatorio 
con QRS >120 milisegundos y FE <35%

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización
C no hacerlo

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con ritmo de fibrilación auricular con QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección <35%

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización
C no hacerlo

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

30 y 31. Marcapasos vs Dispositivo de resincronización

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección <50% con indicación para la implan-
tación de marcapasos definitivo

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización
C marcapasos

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

P En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA II-IV con QRS > 120 milisegundos y fracción de eyección < del 35%

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización
C continuación de la estimulación del marcapasos

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses
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32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con morfolo-
gía de bloqueo de rama derecha del haz de His y fracción de eyección menor del 35%

I implantación de dispositivo para terapia de resincronización
C no hacerlo

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

33. Estimulación apical vs. no apical del dispositivo de resincronización 

P En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA I-IV con QRS>120 
ms y FE <35%

I estimulación del dispositivo de resincronización en una región epicardica no apical
C estimulación en región apical

O
mortalidad
tasa de rehospitalización 
estado funcional 

T a 12-24 meses

34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, cardiomiopatía no isquémica con 
FE <35%, con al menos con tres meses de manejo médico óptimo

I implantación de un CDI
C no hacerlo
O mortalidad
T a 12-24 meses

35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria 

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular 
con inestabilidad hemodinámica

I implantación de un CDI
C no hacerlo
O mortalidad
T a 12-24 meses

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario a infarto agudo de mio-
cardio con FE <35%, medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la revascularización

I implantación de un CDI
C no hacerlo
O mortalidad
T a 12-24 meses

Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardiaco

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival Score (HFSS) o con 
consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/minuto

I trasplante cardiaco
C terapia estándar

O
mortalidad
tasa de hospitalización 
estado funcional 
calidad de vida

T a 1 año

38. Seguimiento en programa de clínica

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada
I seguimiento en un programa de clínica de falla cardiaca
C no hacerlo

O
mortalidad
tasa de hospitalización 
estancia hospitalaria

T a 1 año

39. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35%

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con FE <35%
I revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular
C terapia estándar

O
mortalidad
tasa de hospitalización 
infarto de miocardio

T a 1 año
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40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad miocárdica

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con FE <35%

I revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, 
PET o RMN)

C terapia estándar

O mortalidad
tasa de hospitalización 

T a 1 año

41. Cirugía valvular 

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y regurgitación mitral funcional con fracción de eyección menor 
del 30%

I cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular)
C terapia estándar

O mortalidad
tasa de hospitalización 

T a 1 año

42. Inotrópicos intravenosos

P En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D
I inotrópicos intravenosos en forma periódica
C terapia estándar

O mortalidad
calidad de vida

T a 1 año

43. Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y fracción de eyección <25%

P En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estado funcional NYHA IV con terapia médica optima no candi-
datos a trasplante cardiaco, con fracción de eyección menor del 25% y consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min

I dispositivos de asistencia ventricular como terapia de destino
C terapia estándar

O mortalidad
calidad de vida

T a 1 año

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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44. Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs prueba de caminata de 6 minutos vs VO2 pico

P En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca 
I prueba de esfuerzo cardiopulmonar
C test de 6 minutos
O precisión diagnóstica para la evaluación funcional

P En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca 
I test de 6 minutos  

C consumo pico de O2 
seguimiento a largo plazo

O predice  las hospitalizaciones por todas las causas 
la mortalidad por todas las causas

T 1 y 5 años después

45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

P En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca estable
I ejercicio
C no hacerlo

O

capacidad funcional, 
calidad de vida, 
disminuir las rehospitalizaciones,
episodios de descompensación agudos, 
mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, 
episodio coronario agudo 
arritmias malignas

T 2 y 6 meses

46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

P En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca estable

I
ejercicio con intervalos
ejercicio de intensidad leve
ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza

C
ejercicio continuo, 
ejercicio de intensidad moderada o alta, 
ejercicio aeróbico

O
re-hospitalizaciones 
mortalidad, 
descompensación aguda 
arritmias malignas

T 2 y 6 meses después de iniciar el programa de RC
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47. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI

P En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización cardiaca, cardiodesfibrilador 
implantable)

I ejercicio protocolizado

C manejo estándar 
no hacerlo

O

capacidad funcional, 
calidad de vida 
adherencia, 
rehospitalizaciones 
mortalidad
descompensación aguda 
arritmias malignas

T 2 y 6 meses después de iniciar el programa de RC

48. Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa

P En pacientes con falla cardíaca
I ejercicio supervisado
C ejercicio en casa

O

capacidad funcional, 
calidad de vida 
adherencia,  
rehospitalizaciones 
mortalidad
descompensación aguda 
arritmias malignas

T 2 y 6 meses después de iniciar el programa de RC

49. Programa de rehabilitación cardiaca de ejercicio vs. Programa Integral

P En pacientes con falla cardíaca
I programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio
C programa integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos)

O

capacidad funcional, 
calidad de vida 
adherencia,  
rehospitalizaciones 
mortalidad
descompensación aguda 
arritmias malignas

T 2 y 6 meses después de iniciar el programa de RC

Anexo 2. Preguntas PICO y Calificación de Desenlaces
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50. Escalas de calidad de vida

P En pacientes con falla cardíaca
I escala Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire

C escala de calidad de vida SF36 
escala Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire

O precisión diagnóstica en términos de validez de constructo, criterio, contenido, confiabilidad y sensibilidad al cambio

Calificación de desenlaces

Cada uno de los integrantes del GDG evalúo independientemente los desenlaces. Se presenta la calificación consolidada.

DESENLACE MEDIANA DESENLACE FINAL
Disminución mortalidad 9 Mortalidad 9
Reducción disnea 7 Disnea 7
Mejoría calidad de vida 8 Calidad de vida 8
Mejor estado funcional 7 Estado funcional 7
Disminución rehospitalización 7 Rehospitalización 7
Disminución Intubación 6 Intubación 6
Disminución estancia hospitalaria 5 Estancia hospitalaria 5
Reducción progresión a falla cardiaca estadío C/D 7 Progresión a falla cardiaca estadío C/D 7
Disminución hospitalización 7 Hospitalización 7
Reducción re-infarto 7 Re-infarto 7
Reducción Episodio coronario agudo 7 Episodio coronario agudo 7
No aumento de peso 5 Peso 5
Reducción episodio de descompensación aguda 7 Episodio de descompensación aguda 7
Disminución edema pulmonar agudo 7 Edema pulmonar agudo 7
Disminución Arritmias malignas 7 Arritmias malignas 7
Reducción adherencia a intervenciones 6 Adherencia a intervenciones 6
Preservación función renal 7 Falla renal 7
Reducción hiperkalemia 6 Hiperkalemia 6
Proporción falsos positivos 6 Falso positivo 6
Proporción falsos negativos 6 Falso negativo 6
Sensibilidad 6 Sensibilidad 6
Especificidad 6 Especificidad 6
LR positivo 6 LR positivo 6
LR negativo 6 LR negativo 6
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Estrategia de búsqueda de GPC

Para la identificación de guías y para el reconocimiento del campo bibliográfico de los temas cubiertos por la Guía, se realizaron 
búsquedas exploratorias en PubMed con terminología amplia, filtros de tipo de documento para recuperar guías de los últimos 
cinco años, periodo definido por el GDG para las búsquedas teniendo en consideración la actualidad del contenido.

Los resultados de la estrategia presentada corresponden a búsquedas realizadas en PubMed durante marzo de 2014.

Tipología Estrategia Resultados

GPC heart failure[MeSH] AND (Practice Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp]) AND (“last 5 years”[PDat]) 98

Fuentes y recursos consultados 

 Organización URL

OR
GA

NI
SM

OS
 C

OM
PI

LA
DO

RE
S,

 R
EG

IS
TR

OS
, O

 
CL

EA
RI

NG
HO

US
E

1 NCG National Guideline Clearinghouse www.guideline.gov

2 NeLH National Electronic Library for Health http://www.evidence.nhs.uk/search?q=guideline

3 Infectious Disease Society of America http://www.idsociety.org/default.aspx

4 Medical Journal of Australia http://www.mja.com.au/public/guides/guides.html

5 Handbook of United Kingdom and European clinical guidelines for primary and shared 
car http://www.eguidelines.co.uk/

6 CMA Infobase, Canadian Medical Association www.cma.ca/index.cfm/ci_id/54316/la_id/1.htm

7 Patient http://www.patient.co.uk/guidelines.asp

8 Guía Salud www.guiasalud.es/home.asp

9 AEZQ/AQuMed German Agency for Quality in Medicine http://www.leitlinien.de/leitlinien-finden/thema

10 CISMeF Catalog and Index of French-language health resources  

11 Francophones / Catalog and Index of French -language health resources http://doccismef.chu-rouen.fr/CISMeFBPTR.html

Anexo 3
Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica 
clínica
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OR
GA

NI
SM

OS
 E

LA
BO

RA
DO

RE
S 

12 NHMRC NationalHealth and Medical Research Council http://www.clinicalguidelines.gov.au/

13 NICE National Institute for Clinical Excellence www.nice.org.uk/Guidance/Topic

14 GPC de la American Academy of Pediatrics http://aappolicy.aappublications.org/

15 GPC Universidad California http://medicine.ucsf.edu/search/

16 Guidelines International Network - promoting systematic development of clinical practice 
guidelines http://www.g-i-n.net

17 Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation http://www.gradeworkinggroup.org/links.htm

18 NZGG New Zeland Guidelines Group www.nzgg.org.nz/index.cfm

19 SING Scottish Intercollegiate Network www.sing.ac.uk

20 ICSI Institute for Clinical Systems Imprevement www.icsi.org/guidelines_and_more/

21 South African Departament of Health http://www.doh.gov.za/docs/index.html

22 AHRQ Agency for Healthcare Research and Quality www.ahrq.gov/clinic/cpgonline.htm#Products

23 Asociación Española de Gastroenterología http://www.guiasgastro.net/

24 ACP American College of Physicians www.acponline.org/clinical_information/guidelines/

25 PNLG Piano Nazionale per le Linee Guida http://www.snlg-iss.it/

26 Singapore Ministery of health Guidelines www.moh.gov.sg/mohcorp/publications.aspx?id=16934

27 AATRM L’Agència d’Avaluació de Tecnologia i Recerca Mèdiques http://www.gencat.cat/salut/depsan/units/aatrm/html/ca/Du8/index.html

28 Cancer Care Ontario http://www.cancercare.on.ca/english/home/toolbox/qualityguidelines/pebc

29 Sociedad Española de Cardiología www.secardiologia.es

30 Guidelines European  Society of Cardiology http://www.escardio.org/guidelines-surveys

31 ASCO American Society of Clinical Oncology http://www.asco.org/ASCOv2/Practice+%26+Guidelines/Guidelines/Clini-
cal+Practice+Guidelines

32 Osatzen Sociedad Vasca de Medicina Familiar y Comunitaria www.osatzen.com/osatzen-documentos.php

33 British Columbia http://www.bcguidelines.ca/gpac/

34 Royal  College of Obstetricians and Gynaecologists http://www.rcog.org.uk/guidelines

35 Monash University- Medicine, Nursing and Health Sciences http://www.mihsr.monash.org/hfk/guidelines.html

36 Guidelines Advisory Committee http://www.gacguidelines.ca/

37 European Society for paediatry gastroenterology Hepatology and Nutrition http://espghan.med.up.pt/
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BA
SE

S 
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 E
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CT

RÓ
NI

CA
S

38 National Center for Biotechnology Information http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

39 EMBASE Experta Medical data base www.embase.com

40 LILACS Literatura Latinoamerica y del Caribe en Ciencias de la Salud http://bases.bireme.br/cgi-bin/wxislind.exe/iah/online/?IsisScript=iah/iah.xis&-
base=LILACS&lang=i&form=F

41 CINAHL Cumulative Index to Nursing & Allied Health Literature www.cinahl.com

42 Cochrane Library Plus http://www.thecochranelibrary.com/view/0/index.html

43 Current Controlled Trials http://controlled-trials.com

44 WHOLIS Sistema de información de la Biblioteca de la OMS http://www.who.int/library/services/obtain/es/index.html

45 PAHO Catálogo de la Biblioteca Sede de la OPS http:publications.paho.org

46 HTA - Heath Technology Assessment database http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/Home.aspx?DB=HTA

47 ADOLEC Salud en adolescencia http://www.bireme.br/php/index.php?lang=es

48 BDENF Base de datos de enfermería http://www.bireme.br/php/index.php?lang=es

49 HOMEOINDEX Bibliografia brasileña de homeopatía http://www.bireme.br/php/index.php?lang=es

50 LEYES Legislacion Basica de la Salud de America Latina y del Caribe http://www.bireme.br/php/index.php?lang=es

51 AMED Allied and complementary Medicine Database http://www.ovid.com/site/catalog/DataBase/12.jsp

52 MEDCARIB Literatura del Caribe en Ciencias de la Salud www.bireme.br

BU
SC

AD
OR

ES
 Y

 M
ET
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US

CA
-

DO
RE

S

53 Intute (Directorio de sitios web) http://www.intute.ac.uk/

54 PubMed http://www.ncbi.nih.gov/entrez/query.fcgi

55 Pubgle http://www.pubgle.com/buscar.htm

56 TripDatabase http://www.tripdatabase.com/index.html

57 FISTERRA http://www.fisterra.com/recursos_web/castellano/c_guias_clinicas.asp

58 Google Scholar http://scholar.google.com/

59 SCIRUS www.scirus.com

Guías de práctica clínica identificadas

Los 98 resultados recuperados fueron revisados por el GDG por referencia y resumen, y se seleccionaron 12 guías de práctica 
clínica según criterios metodológicos y pertinencia con los contenidos de esta Guía, y fueron recuperadas en texto completo 
para la evaluación independiente de cada uno los integrantes del GDG con el instrumento AGREE. Se presentan las guías 
seleccionadas y los resultados consolidados de las guías evaluadas.

Anexo 3. Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica clínica
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# Sitio de búsqueda Título Grupo realizador País Idioma
Fecha de 
publica-

ción
Fecha final de 

búsqueda

1
http://circ.ahajournals.org/
content/early/2013/06/03/CIR.
0b013e31829e8776

2013 ACCF/AHA Guideline for the Management of Heart 
Failure AHA/ACC ESTADOS 

UNIDOS INGLES 2013 01/10/203

2 http://content.onlinejacc.org/arti-
cle.aspx?articleid=1681370

ACCF/HRS/AHA/ASE/HFSA/SCAI/SCCT/SCMR 2013 
Appropriate Use Criteria for Implantable Cardioverter 
Defibrillators and Cardiac Resynchronization Therapy

ACC ESTADOS 
UNIDOS INGLES 2013 01/10/2013

3
http://www.sciencedirect.
com/science/article/pii/
S0828282X12013797

The 2012 Canadian Cardiovascular Society Heart Failure 
Management Guidelines Update: Focus on Acute and 

Chronic Heart Failure
Canadian Cardiovascular 
Society of Heart Failure CANADA INGLES 2013 01/10/2013

4
http://www.sciencedirect.
com/science/article/pii/
S0828282X12013785

Canadian Cardiovascular Society Guidelines on the Use of 
Cardiac Resynchronization Therapy: Evidence and Patient 

Selection
Canadian Cardiovascular 
Society of Heart Failure CANADA INGLES 2013 01/10/2103

5
http://eurheartj.oxfordjournals.
org/content/early/2012/05/17/
eurheartj.ehs104.full.pdf+html

ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of acute 
and chronic heart failure 2012

European Society of Car-
diology  EUROPA INGLES 2012 01/10/2013

6 http://europace.oxfordjournals.
org/content/15/8/1070.extract

2013 ESC Guidelines on cardiac pacing and cardiac re-
synchronization therapy

European Society of Car-
diology  EUROPA INGLES 2013 01/10/2013

7 http://europace.oxfordjournals.
org/content/14/9/1236.full

2012 EHRA/HRS expert consensus statement on cardiac 
resynchronization therapy in heart failure: implant and 

follow-up recommendations and management
EHRA/HRS EURO-

PA-EU INGLES 2012 01/10/2013

8
http://www.onlinejcf.com/article/
S1071-9164%2811%2901322-4/
abstract

Indications for Cardiac Resynchronization Therapy: 2011 
Update From the Heart Failure Society of America Guide-

line Committee
Heart Failure Society of 
America

ESTADOS 
UNIDOS INGLES 2012 01/10/2013

9
http://eurheartj.oxfordjournals.
org/content/early/2010/08/27/
eurheartj.ehq337

2010 Focused Update of ESC guidelines on device thera-
py in heart failure

European Society of Car-
diology  EUROPA INGLES 2013 01/10/2013

10 http://eurjhf.oxfordjournals.org/
content/9/6-7/684.full

Advanced chronic heart failure: A position statement from 
the Study Group on Advanced Heart Failure of the Heart 

Failure Association of the European Society of Cardiology
European Society of Car-
diology  EUROPA INGLES 2007 01/10/2013

11

www.mja.com.au/jour-
nal/2011/194/8/2011-upda-
te-national-heart-founda-
tion-australia-and-cardiac-socie-
ty-australia-and

2011 Update to National Heart Foundation of Australia and 
Cardiac Society of Australia and New Zealand Guidelines 
for the prevention, detection and management of chronic 

heart failure in Australia, 2006

Medical Association of 
Australia

AUSTRA-
LIA INGLES 2011 01/10/2006
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Evaluación de la Guías seleccionadas con AGREE

Las seis guías fueron evaluadas por los integrantes del GDG aplicando el instrumento AGREE. Se presentan los resultados 
globales de la evaluación realizada.

Dominio 01. Alcance y Objetivo G 01 G 02 G 03 G 04 G 05 G 06 G 07 G 08 G 09 G 10 G 11 Promedio

1 El(los) objetivo(s) general(es) de la guía está(n) específicamente des-
crito(s).

72% 86% 67% 67% 89% 70% 67% 74% 74% 53% 56% 70%2 El (los) aspecto(s) de salud cubierto(s) por la guía está(n) específica-
mente descrito(s).

3 La población (pacientes, público, etc.) a la cual se pretende aplicar la 
guía está específicamente descrita.

6 Los usuarios diana de la guía están claramente definidos.

Dominio 02. Participación de los implicados Promedio

4 El grupo que desarrolla la guía incluye individuos de todos los grupos 
profesionales relevantes.

42% 64% 50% 50% 61% 56% 53% 41% 26% 14% 50% 46%
5 Se han tenido en cuenta los puntos de vista y preferencias de la pobla-

ción diana (pacientes, público, etc.).

Dominio 03. Rigor en la elaboración G 01 G 02 G 03 G 04 G 05 G 06 G 07 G 08 G 09 G 10 G 11 Promedio

7 Se han utilizado métodos sistemáticos para la búsqueda de la evidencia.

75% 54% 51% 64% 75% 64% 51% 65% 66% 25% 18% 55%

8 Los criterios para seleccionar la evidencia se describen con claridad.

9 Las fortalezas y limitaciones del conjunto de la evidencia están clara-
mente descritas.

10 Los métodos utilizados para formular las recomendaciones están clara-
mente descritos.

11 Al formular las recomendaciones han sido considerados los beneficios 
en salud, los efectos secundarios y los riesgos.

12 Hay una relación explícita entre cada una de las recomendaciones y las 
evidencias en las que se basan.

13 La guía ha sido revisada por expertos externos antes de su publicación.

14 Se incluye un procedimiento para actualizar la guía.

Anexo 3. Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica clínica
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Dominio 04. Claridad de la presentación Promedio

15 Las recomendaciones son específicas y no son ambiguas.

100% 97% 94% 92% 97% 89% 75% 74% 93% 69% 8% 81%16 Las distintas opciones para el manejo de la enfermedad o condición de 
salud se presentan claramente.

17 Las recomendaciones clave son fácilmente identificables.

Dominio 05. Aplicabilidad G 01 G 02 G 03 G 04 G 05 G 06 G 07 G 08 G 09 G 10 G 11 Promedio

18 La guía describe factores facilitadores y barreras para su aplicación.

65% 25% 25% 23% 40% 40% 54% 43% 36% 6% 4% 36%
19 La guía proporciona consejo y/o herramientas sobre cómo las recomen-

daciones pueden ser llevadas a la práctica.

20 Se han considerado las posibles implicaciones de la aplicación de las 
recomendaciones sobre los recursos.

21 La guía ofrece criterios para monitorización y/o auditoría.

Dominio 06. Independencia editorial Promedio

22 Los puntos de vista de la entidad financiadora no han influido en el 
contenido de la guía.

100% 92% 13% 13% 96% 86% 75% 78% 53% 33% 58% 63%
23 Se han registrado y abordado los conflictos de intereses de los miem-

bros del grupo elaborador de la guía.

Evaluación Global Promedio

Puntación global de la guía 5.5 4 5 5 6 5 4.5 5 5 3 3 4.6
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Calificación por dominios de las Guías Evaluadas

GUIA Dominio 1. Alcance y 
objetivos

Dominio 2. Participa-
ción de los implicados

Dominio 3. Rigor en la 
elaboración

Dominio 4. Claridad de 
la presentación

Dominio 5. Aplicabi-
lidad

Dominio 6. Indepen-
dencia editorial

1 72.2 41.7 75.0 100.0 64.4 100.0

2 86.1 63.9 54.2 97.2 25.0 91.7

3 67.7 50.0 51.0 94.4 25.0 12.5

4 67.7 50.0 63.5 91.7 22.9 12.5

5 88.9 61.1 75.0 97.2 39.6 95.8

6 70.4 55.6 63.9 88.9 40.3 86.1

7 66.7 52.8 51.0 75.0 54.2 75.0

8 74.1 40.7 64.6 74.1 43.1 77.8

9 74.1 25.9 66.0 92.6 36.1 52.8

10 53.0 14.0 25.0 69.0 6.0 33.0

11 56.6 50.0 17.7 8.3 4.2 58.3

Promedio 70.0 46.0 55.0 81.0 33.0 63.0

Anexo 3. Búsqueda sistemática y calificación de guías de práctica clínica
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Calidad por dominios de las GPC evaluadas
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1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardiaca.  BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía
¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardiaca cual es la capacidad diagnóstica del péptido 
natriurético tipo B y el NT-proBNP, comparada con el cuadro clínico o ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos y LR + y LR-?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((Heart failure/diagnosis[MeSH]) AND (Natriuretic Peptide, Brain[MeSH] OR “pro-brain natriuretic peptide (1-76)”[nm] OR 
NT-proBNP[tiab] OR “brain natriuretic peptide”[tiab] OR BNP[tiab])) OR ((Heart failure/diagnosis[MeSH]) AND (Echocardiogra-
phy[MeSH] OR Echocardiography[tiab]))) AND systematic[sb]

Embase ‘heart failure’ and (‘brain natriuretic peptide’ or ‘echocardiography’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [con-
trolled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py and [2013-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND ([Echocardiography] explode all trees OR [Natriuretic Peptide, Brain] explode all trees)

2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular
¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardiaca, cuál es la capacidad del BNP/NT-pro-BNP para el 
diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed (((Heart failure/diagnosis[MeSH]) AND (Natriuretic Peptide, Brain[MeSH] OR “pro-brain natriuretic peptide (1-76)”[nm] OR 
NT-proBNP[tiab] OR “brain natriuretic peptide”[tiab] OR BNP[tiab])) OR ((Heart failure/diagnosis[MeSH]) AND systematic[sb]

Embase ‘heart failure’ and (‘brain natriuretic peptide’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim 
or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py and [2013-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Natriuretic Peptide, Brain] explode all trees)

Anexo 4
Búsqueda de la evidencia
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3. Resonancia Magnética vs biopsia endomiocárdica y ecocardiografía 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida, cual es la capacidad diagnostica 
de la RMN comparado con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la ecocardiografía y entre ellas en serie o en paralelo, en 
términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR+ y LR-? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((Heart failure[MeSH]) AND ((Magnetic Resonance Imaging[MeSH] OR MRI[tiab]) OR (Biopsy[MeSH] OR biopsy[tiab]) OR 
(Echocardiography[MeSH] OR echocardiography[tiab]))) AND systematic[sb]) OR (((Heart failure[MeSH]) AND ((Magnetic 
Resonance Imaging[MeSH] OR MRI[tiab]) OR (Biopsy[MeSH] OR biopsy[tiab]) OR (Echocardiography[MeSH] OR echocardiog-
raphy[tiab]))) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) 

Embase ‘heart failure’ and (‘echocardiography’ or ‘biopsy’ or ‘nuclear magnetic resonance imaging’) and ([cochrane review]/lim or [sys-
tematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND ([Echocardiography] explode all trees) OR [Biopsy] explode all trees OR [Magnetic Reso-
nance Imaging] explode all trees

4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardiaca
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con sospecha de enfermedad coronaria, cuál es la utilidad de 
la realización de angiografía coronaria comparada con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la 
mortalidad a 12 meses? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Coronary Angiography”[MeSH] OR coronary angiography[ti] OR “diagnostic catheter angiography”[tiab] OR “invasive coro-
nary angiography”[tiab] OR “coronary angiogram”[tiab]) OR (“Coronary Artery Disease”[MeSH] OR “suspected coronary artery 
disease”[tiab] OR CAD[tiab])) AND (“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[-
tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((“Coronary Angiography”[MeSH] OR coronary angiography[ti] OR “diagnostic catheter angi-
ography”[tiab] OR “invasive coronary angiography”[tiab] OR “coronary angiogram”[tiab]) OR (“Coronary Artery Disease”[MeSH] 
OR “suspected coronary artery disease”[tiab] OR CAD[tiab])) AND (“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac 
failure[tiab] OR myocardial failure[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] 
OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase ‘heart failure’ and (‘angiographic catheter’ or ‘angiocardiography’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [con-
trolled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Coronary Angiography] explode all trees
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Falla Cardíaca Aguda

5. Ventilación mecánica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de ventilación mecánica no invasiva 
comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, la disnea y la mortalidad intrahospitalaria?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND ((“Noninvasive Ventila-
tion”[MeSH] OR “Positive-Pressure Respiration”[MeSH] OR “Ventilator Weaning”[MeSH] OR “noninvasive ventilation”[tiab] OR 
“noninvasive positive pressure ventilation”[tiab] OR “positive airway pressure ventilation”[tiab] OR NIV[tiab] OR NPPV[tiab] OR 
NIPPV[tiab] OR (“Oxygen Inhalation Therapy”[MeSH] OR “Ventilator Weaning”[MeSH] OR “oxygen therapy”[tiab] OR “high-flow 
nasal cannula therapy”[tiab] OR “high-flow therapy”[tiab] OR HFT[tiab]))

Embase ‘heart failure’ and (‘noninvasive ventilation’ or ‘positive end expiratory pressure’) and ([cochrane review]/lim or [systematic re-
view]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Noninvasive Ventilation] explode all trees OR [Positive-Pressure Respiration] explode all 
trees

6. Diuréticos en falla cardiaca con síntomas congestivos
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, con síntomas congestivos la utilización de diuréticos de 
ASA comparada con no hacerlo disminuye la disnea y el peso, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria, 
sin aumentar la tasa de falla renal o producir alteraciones electrolíticas?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed “Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]
AND Diuretics[MeSH] OR diuretics[tiab] OR “Sodium Potassium Chloride Symporter Inhibitors”[MeSH]

Embase ‘acute heart failure’ and ‘diuretic agent’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or 
[randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Diuretics] explode all trees

7. Diuréticos en bolo intravenoso vs infusión en falla cardíaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de diuréticos de ASA intravenoso en bolos 
comparado con infusión, disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed “Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]
AND Diuretics[MeSH] OR diuretics[tiab] OR “Sodium Potassium Chloride Symporter Inhibitors”[MeSH]

Embase ‘acute heart failure’ and ‘diuretic agent’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or 
[randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Diuretics] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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8. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de vasodilatadores como nitroglicerina, 
nitroprusiato, serelaxin intravenoso, comparado con placebo y entre ellos, disminuye la disnea, los síntomas, la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Vasodilator Agents[MeSH] OR Nitroglycerin[MeSH] 
OR Nitroprusside[MeSH] OR nitroglycerin[tiab] OR nitroprusside[tiab] OR relaxin[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Fail-
ure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Vasodilator Agents[MeSH] OR Nitroglycerin[MeSH] OR Nitroprus-
side[MeSH] OR nitroglycerin[tiab] OR nitroprusside[tiab] OR relaxin[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled 
clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) 
NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2010/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘acute heart failure’ and ‘vasodilator agent’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or 
[randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Vasodilator Agents] explode all trees

9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. Dopamina vs Norepinefrina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, la utilización de vasopresores como dopamina 
comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab] OR “Arrhythmias, Cardiac”[MeSH] OR “Shock, Cardio-
genic”[MeSH]) AND ((Dopamine[MeSH] OR dopamine[tiab]) OR (Norepinephrine[MeSH] OR norepinephrine[tiab]))) AND 
systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab] OR “Arrhythmias, Cardiac”[MeSH] 
OR “Shock, Cardiogenic”[MeSH]) AND ((Dopamine[MeSH] OR dopamine[tiab]) OR (Norepinephrine[MeSH] OR norepineph-
rine[tiab]))) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab]-OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2010/01/01”[PDat] : 
“3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘acute heart failure’ and (‘dopamine’ or ‘norepinephrine’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled 
clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Dopamine] explode all trees OR  [Norepinephrine] explode all trees
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10. Inotrópicos en falla cardiaca aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de levosimendán, milrinone o dobutamina 
comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de 
vida a seis meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (levosimendan[tiab] OR simendan[tiab] OR dextros-
imendan[tiab] OR Milrinone[MeSH] OR milrinone[tiab] OR Dobutamine[MeSH] OR dobutamin*[tiab])) AND systematic[sb]) OR 
(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (levosimendan[tiab] OR simendan[tiab] OR dextrosim-
endan[tiab] OR Milrinone[MeSH] OR milrinone[tiab] OR Dobutamine[MeSH] OR dobutamin*[tiab])) AND (randomized controlled 
trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] 
OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase ‘acute heart failure’ and (‘levosimendan‘ or ‘simendan’ or ‘dextrosimendan’ or ‘milrinone’ or  ‘dobutamine’) and ([cochrane re-
view]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Dobutamine] explode all tres OR [Milrinone] explode all trees

11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca en tratamiento ambulatorio con betabloqueadores que presentan 
descompensación aguda, la continuación del betabloqueador comparada con su suspensión, disminuye la disnea, la estancia 
hospitalaria, la tasa de rehospitalización y la mortalidad a 90 días?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Adrenergic be-
ta-Antagonists[MeSH Terms] OR beta-adrenoblockers[tiab] OR beta-blocker[tiab] OR beta-Blockers[tiab]) AND 
(Drug Utilization[MeSH] OR Dose-Response Relationship, Drug[MeSH] OR administration[tiab] OR dosage[tiab] 
OR doses[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR “acute heart failure”[-
tiab] OR AHF[tiab]) AND (Adrenergic beta-Antagonists[MeSH Terms] OR beta-adrenoblockers[tiab] OR beta-block-
er[tiab] OR beta-Blockers[tiab]) AND (Drug Utilization[MeSH] OR Dose-Response Relationship, Drug[MeSH] OR 
administration[tiab] OR dosage[tiab] OR doses[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical 
trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[-
tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘acute heart failure’ and (‘Adrenergic beta-Antagonists‘ or ‘beta-blocker’) and ([cochrane review]/lim or 
[systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analy-
sis]/lim)

Cochrane [Acute Heart Failure] explode all trees AND [Adrenergic beta-Antagonists] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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12. Catéter Swan Ganz 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la inserción de catéter de flotación en la arteria 
pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a  6 meses? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (“Catheterization, Swan-
Ganz”[MeSH] OR “pulmonary artery catheter”[tiab] OR “pulmonary artery catheterization”[tiab] OR Swan-Ganz[tiab] OR SGC[-
tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND 
(“Catheterization, Swan-Ganz”[MeSH] OR “pulmonary artery catheter”[tiab] OR “pulmonary artery catheterization”[tiab] OR 
Swan-Ganz[tiab] OR SGC[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR 
placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase ‘acute heart failure’ and (‘Swan-Ganz ‘ or ‘pulmonary artery catheter’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees [Catheterization, Swan-Ganz] explode all trees

Falla Cardíaca Crónica Estadio B

13. ARA II / IECAS
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación B de la ACC/AHA, la administración de ARA 
II/IECAS comparado con placebo,  disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla 
cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (class B[tiab] OR class C[tiab] OR class D[tiab] OR stage B[tiab] OR stage C[tiab] OR stage D[tiab] OR ACC/AHA[tiab]) 
AND (Angiotensins[MeSH] OR “Receptors, Angiotensin”[MeSH] OR “Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitors”[MeSH] OR 
“Angiotensin II Type 1 Receptor Blockers”[MeSH] OR angiotensin*[tiab] OR receptor blockers[tiab] OR ARB[tiab] OR ARBs[tiab] 
OR converting enzyme[tiab] OR ACE[tiab] OR ACEI*[tiab])

Embase
‘acute heart failure’ and (‘angiotensin derivative’ or ‘dipeptidyl carboxypeptidase inhibitor’ or ‘angiotensin converting enzyme 2’ or 
‘angiotensin receptor antagonist’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [random-
ized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Angiotensins] explode all trees
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14. Betabloqueadores
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación B de la ACC/AHA, la administración de 
betabloqueadores  comparado con placebo,  disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por 
falla cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Adrenergic beta-Antagonists[MeSH Terms] OR beta-adrenoblockers[tiab] OR beta-blocker[tiab] OR beta-Blockers[tiab])) 
AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR 
heart decompensation[tiab]) AND (Adrenergic beta-Antagonists[MeSH Terms] OR beta-adrenoblockers[tiab] OR beta-block-
er[tiab] OR beta-Blockers[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR 
placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND 
((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘Adrenergic beta-Antagonists‘ or ‘beta-blocker’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [con-
trolled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Adrenergic beta-Antagonists] explode all trees

15. Cardiodesfibrilador después de revascularización
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA secundaria a cardiopatía 
isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la 
revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (“Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab])) AND systematic[sb]) 
OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[-
tiab]) AND (“Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab])) AND (random-
ized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[-
tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘Cardioverter-defibrillator‘) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim 
or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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Falla Cardíaca Crónica Estadio C 

16. Medidas no farmacológicas.  Restricción de líquidos y sal
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la utilización de medidas no farmacológicas: restricción de 
líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el estado funcional, tasa de rehospitalización y disminuye los 
síntomas congestivos a corto plazo (30 días)?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Diuretics[MeSH] OR diuretics[ti])) AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac fail-
ure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Diuretics[MeSH] OR diuretics[ti])) AND (randomized 
controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] 
OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and ‘diuretics‘ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized 
controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Diuretics] explode all trees

17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, el tratamiento con base en los niveles de péptido natriurético 
cerebral comparado con la evolución clínica y las dosis objetivo de medicamentos, disminuye la mortalidad y la tasa de 
hospitalización a 6 a 12 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[-
tiab]) AND (“Natriuretic Peptide, Brain”[MeSH] OR “natriuretic peptide”[tiab] OR NT-BNP[tiab] OR NT-proBNP[tiab])) AND 
systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart 
decompensation[tiab]) AND (“Natriuretic Peptide, Brain”[MeSH] OR “natriuretic peptide”[tiab] OR NT-BNP[tiab] OR NT-proB-
NP[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : 
“3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘Natriuretic Peptide, Brain‘ or ‘natriuretic peptide’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Natriuretic Peptide, Brain] explode all trees



Universidad de Antioquia528

18. Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol
Betabloqueadores vs placebo
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación C de la ACC/AHA, la administración de metoprolol 
succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o entre ellos disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad 
y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses de tratamiento? 

Betabloqueadores comparados entre ellos
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación C de la ACC/AHA, la administración de 
metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o entre ellos, disminuye la mortalidad y la tasa de 
hospitalización y rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Metoprolol[MeSH] OR “metoprolol succinate”[tiab] OR carvedilol[all] OR Bisoprolol[MeSH] OR bisoprolol[tiab] OR nebivo-
lol[all])) AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] 
OR heart decompensation[tiab]) AND (Metoprolol[MeSH] OR “metoprolol succinate”[tiab] OR carvedilol[all] OR Bisoprolol[MeSH] 
OR bisoprolol[tiab] OR nebivolol[all])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR 
placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND 
((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘Adrenergic beta-Antagonists‘ or ‘beta-blocker’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [con-
trolled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Adrenergic beta-Antagonists] explode all trees

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación C de la ACC/AHA, la administración de inhibidores 
de la enzima convertidora de la angiotensina comparado con placebo o con bloqueadores del receptor de angiotensina o 
combinados con éste último disminuye la mortalidad, la tasa de reinfarto, y de rehospitalizaciones y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (class B[tiab] OR class C[tiab] OR class D[tiab] OR stage B[tiab] OR stage C[tiab] OR stage D[tiab] OR ACC/AHA[tiab]) 
AND (Angiotensins[MeSH] OR “Receptors, Angiotensin”[MeSH] OR “Angiotensin-Converting Enzyme Inhibitors”[MeSH] OR 
“Angiotensin II Type 1 Receptor Blockers”[MeSH] OR angiotensin*[tiab] OR receptor blockers[tiab] OR ARB[tiab] OR ARBs[tiab] 
OR converting enzyme[tiab] OR ACE[tiab] OR ACEI*[tiab])

Embase
‘heart failure’ and (‘angiotensin derivative’ or ‘dipeptidyl carboxypeptidase inhibitor’ or ‘angiotensin converting enzyme 2’ or ‘an-
giotensin receptor antagonist’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized 
controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Angiotensins] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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20. Diuréticos de asa en falla cardiaca crónica
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de diuréticos de asa comparada con 
placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[-
tiab]) AND (Diuretics[MeSH] OR diuretics[tiab] OR “loop diuretics”[tiab] OR “Sodium Potassium Chloride Symporter Inhibi-
tors”[MeSH])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial 
failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Diuretics[MeSH] OR diuretics[tiab] OR “loop diuretics”[tiab] OR “Sodium 
Potassium Chloride Symporter Inhibitors”[MeSH])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clin-
ical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT 
(animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and (‘loop diuretic agent’/exp or ‘loop diuretic agent’) and ([cochrane review]/lim or [systematic 
review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Diuretics] explode all trees

21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección reducida la utilización de 
medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?
 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Aldosterone[MeSH] OR Spironolactone[MeSH] OR eplerenone[tiab] AND aldosterone[tiab] OR spironolactone[tiab])) 
AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR 
heart decompensation[tiab]) AND (Aldosterone[MeSH] OR Spironolactone[MeSH] OR eplerenone[tiab] AND aldosterone[tiab] 
OR spironolactone[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR place-
bo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND 
((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and (‘aldosterone ‘ or spironolactone’ or ‘eplerenone’) and ([cochrane review]/lim or [systematic 
review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Aldosterone] explode all tres OR [Spironolactone] explode all trees
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22. Betametildigoxina o digoxina
¿En  pacientes  mayores  de  18  años  con  síndrome  de  falla  cardiaca  la  utilización  de betametildigoxina o digoxina comparada 
con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización,  y  mejora  el  estado  funcional  y  la  calidad  de  vida  a  12 
a 24  meses,  sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Digoxin[MeSH] OR “Digitalis Glycosides”[MeSH] OR digoxin[tiab] OR metildigoxin[tiab] OR medigoxin[tiab] OR digital-
is[tiab] OR digitoxin[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR 
myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Digoxin[MeSH] OR “Digitalis Glycosides”[MeSH] OR digoxin[tiab] 
OR metildigoxin[tiab] OR medigoxin[tiab] OR digitalis[tiab] OR digitoxin[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled 
clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) 
NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and ‘digoxin’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/
lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Digoxin] explode all trees

23. Trimetazidina 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de trimetazidina comparada con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed (Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Trimetazidine[MeSH] OR trimetazidine[tiab] OR TMZ[tiab])

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and ‘trimetazidine’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical 
trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Trimetazidine] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

24. Ivabradina 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos secundarios al uso de 
betabloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de manejo medico optimo la utilización de 
ivabradina comparado con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de 
miocardio a 12-24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Benzazepines[Mesh] OR ivabradine[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardi-
ac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Benzazepines[Mesh] OR ivabradine[tiab])) AND 
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR 
randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and ‘ivabradine’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical 
trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Benzazepines] explode all trees

25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de dosis fijas de dinitrato de isosorbide-
hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización y mejora el estado funcional y la 
calidad de vida a 6 a 12 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Isosorbide[MeSH] OR “Isosorbide Dinitrate”[MeSH] OR isosorbide[tiab] OR ISDN[tiab] OR Hydralazine[MeSH] OR hy-
dralazine[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial 
failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Isosorbide[MeSH] OR “Isosorbide Dinitrate”[MeSH] OR isosorbide[tiab] OR 
ISDN[tiab] OR Hydralazine[MeSH] OR hydralazine[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR 
randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] 
NOT humans[mh])) AND (“last 10 years”[PDat])

Embase (‘heart failure’/exp or ‘heart failure’) and (‘isosorbide’ or ‘hydralazine’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim) and [2010-2015]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Benzazepines] explode all trees
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Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, espironolactona y digoxina en fracción de eyección preservada
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección preservada la administración de 
betabloqueadores IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización, a 12-24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR HFPEF[tiab]) AND (“pre-
served ejection fraction”[tiab])) AND ((Digoxin[MeSH] OR “Digitalis Glycosides”[MeSH] OR digoxin[tiab] OR metildigoxin[tiab] 
OR medigoxin[tiab] OR digitalis[tiab] OR digitoxin[tiab]) OR (Angiotensins[MeSH] OR “Receptors, Angiotensin”[MeSH] OR “An-
giotensin-Converting Enzyme Inhibitors”[MeSH] OR “Angiotensin II Type 1 Receptor Blockers”[MeSH] OR angiotensin*[tiab] OR 
receptor blockers[tiab] OR ARB[tiab] OR ARBs[tiab] OR converting enzyme[tiab] OR ACE[tiab] OR ACEI*[tiab]))

Embase
‘heart failure’ and (‘digoxin’ OR (‘angiotensin derivative’ or ‘dipeptidyl carboxypeptidase inhibitor’ or ‘angiotensin converting en-
zyme 2’ or ‘angiotensin receptor antagonist’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim 
or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Angiotensins] explode all trees OR [Digoxin] explode all trees

Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo de resincronización cardiaca en NYHA I-II
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA I-II con QRS 
>120 milisegundos y FE <35%, la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12 a 24 meses? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resyn-
chronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III-IV ambulatorio 
con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no 
utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resyn-
chronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con ritmo de fibrilación auricular con QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Atrial Fibrillation[MeSH] OR atrial fibrillation[tiab] OR AF[tiab] OR A-fib[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy-
”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] 
OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND 
systematic[sb]) OR (((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart 
decompensation[tiab]) AND (Atrial Fibrillation[MeSH] OR atrial fibrillation[tiab] OR AF[tiab] OR A-fib[tiab])) AND (“Cardiac Resyn-
chronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR 
placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees



Universidad de Antioquia534

30 y 31. Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización
30. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección <50% con indicación para 
la implantación de marcapasos definitivo, la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con el 
marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (50[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (50[tiab])) AND (“Cardiac Resynchro-
nization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronisation’ or ‘pacemaker’ or ‘heart pacing’) 
and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta 
analysis]/lim) 
and [2010-2014]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Cardiac Pacing, Artificial] explode all trees AND [Pacemaker, Artificial] explode all trees 
639

 
31. ¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal 
en estadio funcional NYHA II-IV con QRS >120 milisegundos y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para 
terapia de resincronización comparada con la continuación de la estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (NYHA[tiab])) AND ((“Cardiac Pacing, Artificial”[MeSH] OR “Pacemaker, Artificial”[MeSH] OR pacemaker[tiab] OR cardiac 
pacing[tiab]) OR (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR 
“Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[-
tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab]))) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (NYHA[tiab])) AND ((“Cardiac Pacing, 
Artificial”[MeSH] OR “Pacemaker, Artificial”[MeSH] OR pacemaker[tiab] OR cardiac pacing[tiab]) OR (“Cardiac Resynchroni-
zation Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab]))) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR 
drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronisation’ or ‘pacemaker’ or ‘heart pacing’) 
and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta 
analysis]/lim) 
and [2010-2014]/py

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Cardiac Pacing, Artificial] explode all trees AND [Pacemaker, Artificial] explode all trees 
639

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con morfología 
de bloqueo de rama derecha del haz de His y fracción de eyección menor del 35% la implantación de un dispositivo para terapia 
de resincronización comparada con su no utilización disminuye la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro de 
la clase funcional a 12 a 24 meses?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (Bundle-Branch Block[MeSH] OR “right bundle branch block”[tiab] OR RBBB[tiab] OR “Bundle of His”[tiab])) AND (“Cardiac 
Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization 
Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[-
tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR 
myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Atrial Fibrillation[MeSH] OR atrial fibrillation[tiab] OR AF[tiab] OR 
A-fib[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR 
“Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] 
OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical 
trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (ani-
mals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

33. Estimulación apical vs no apical del dispositivo de resincronización 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA I-IV con QRS>120 
ms y fracción de eyección <35%, la estimulación del dispositivo de resincronización en una región epicárdica no apical comparado 
con la apical disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12 a 24 meses? 

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (apical[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (Atrial Fibrillation[MeSH] OR atrial 
fibrillation[tiab] OR AF[tiab] OR A-fib[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization 
therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR 
“Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized con-
trolled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR 
trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase

‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees



Universidad de Antioquia536

34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, cardiomiopatía no isquémica 
con FE <35%, con al menos con tres meses de manejo médico óptimo, la implantación de un CDI comparado con no hacerlo, 
disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resyn-
chronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular 
con inestabilidad hemodinámica, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses 
de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (“Death, Sudden”[MeSH] OR “sudden death”[tiab] OR Arrhythmias, Cardiac MeSH OR arrhythmia[tiab] OR arrythmia[tiab] 
OR Syncope[MeSH] OR syncope[tiab]) AND (“Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[-
tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] 
OR heart decompensation[tiab]) AND (“Death, Sudden”[MeSH] OR “sudden death”[tiab] OR Arrhythmias, Cardiac MeSH OR 
arrhythmia[tiab] OR arrythmia[tiab] OR Syncope[MeSH] OR syncope[tiab]) AND (“Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Car-
dioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] 
OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] 
NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario a infarto agudo de 
miocardio con FE <35%, medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la revascularización, la 
implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) 
AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resynchronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] 
OR “Cardiac Resynchronization Therapy Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrilla-
tor”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR CRT-Ds[tiab])) AND systematic[sb]) OR ((((Heart Failure MeSH OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[tiab]) AND (NYHA[tiab])) AND (“Cardiac Resyn-
chronization Therapy”[MeSH] OR cardiac resynchronization therapy[tiab] OR CRT[tiab] OR “Cardiac Resynchronization Therapy 
Devices”[MeSH] OR “Defibrillators, Implantable”[MeSH] OR “Cardioverter-defibrillator”[tiab] OR ICD[tiab] OR CRT-D[tiab] OR 
CRT-Ds[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase
‘heart failure’ and (‘cardiac resynchronization therapy’ or ‘Cardiac Resynchronization Therapy Devices’ or ‘cardioverter-defibril-
lator’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or 
[meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Defibrillators, Implantable] explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy] 
explode all trees OR [Cardiac Resynchronization Therapy Devices] explode all trees

Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardiaco
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival Score (HFSS) o Seattle 
Heart Failure Model (SHFM) con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/minuto la realización de trasplante cardiaco comparado 
con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a un 
año de seguimiento?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Heart Transplanta-
tion[MeSH] OR Transplantation[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac fail-
ure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Heart Transplantation[MeSH] OR Transplantation[tiab])) AND (randomized controlled 
trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] 
OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and ‘Heart Transplantation’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim or 
[randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Heart Transplantation] explode all trees
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38. Seguimiento en programa de clínica
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada, el seguimiento en un programa de clínica de falla cardiaca 
comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la estancia hospitalaria a un año?  

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR Heart Failure/therapy[MAJR]) AND (“Comprehensive Health Care”[MeSH] OR “Disease Manage-
ment”[MeSH] OR “clinic follow-up”[tiab] OR “disease management”[tiab] OR “HFDM”[tiab] OR “management program”[tiab] OR 
“DMP”[tiab] OR CHF-MP[tiab] OR “clinic based management”[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR Heart 
Failure/therapy[MAJR]) AND (“Comprehensive Health Care”[MeSH] OR “Disease Management”[MeSH] OR “clinic follow-up”[-
tiab] OR “disease management”[tiab] OR “HFDM”[tiab] OR “management program”[tiab] OR “DMP”[tiab] OR CHF-MP[tiab] OR 
“clinic based management”[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR 
placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND 
(“last 5 years”[PDat])

Embase ‘heart failure’ and (‘disease management’ or ‘disease management’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Disease Management] explode all tres OR [Managed Care Programs] explode all trees

39. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35%
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35% la 
revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular comparado con la terapia estándar disminuye la 
mortalidad, la tasa de hospitalización y de infarto de miocardio a un año de seguimiento?  

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (50[tiab])) AND (Myo-
cardial Revascularization[MeSH] OR revascularization[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] 
OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] 
NOT humans[mh])

Embase ‘heart failure’ and ‘myocardial revascularization’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/
lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Myocardial Revascularization] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad miocárdica
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35% la 
revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, 
PET o RMN) comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?   

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (35[tiab])) AND (Myo-
cardial Revascularization[MeSH] OR revascularization[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] 
OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] 
NOT humans[mh])

Embase ‘heart failure’ and ‘myocardial revascularization’ and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/
lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane [Heart Failure] explode all trees AND [Myocardial Revascularization] explode all trees

41. Cirugía valvular 
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y regurgitación mitral funcional con fracción de eyección menor 
del 30%, la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) comparada con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de 
hospitalización a un año de seguimiento?  

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Cardiac Valve Annuloplasty[MeSH] OR Mitral Valve 
Annuloplasty[MeSH] OR Heart Valve Prosthesis Implantation[MeSH] OR Heart Valve Prosthesis[MeSH] OR Mitral Valve Annu-
loplasty[MeSH] OR Mitral Valve Insufficiency[MeSH] OR valve annul*[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] 
OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Cardiac Valve Annuloplasty[MeSH] OR Mitral Valve Annuloplasty[MeSH] OR 
Heart Valve Prosthesis Implantation[MeSH] OR Heart Valve Prosthesis[MeSH] OR Mitral Valve Annuloplasty[MeSH] OR Mitral 
Valve Insufficiency[MeSH] OR valve annul*[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR ran-
domized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT 
humans[mh]))

Embase ‘heart failure’ and (‘mitral valve regurgitation’/exp or ‘mitral annuloplasty’/exp) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/
lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Mitral Valve Insufficiency]  OR [Mitral Valve Annuloplasty] 
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42. Inotrópicos intravenosos
¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D, la administración de inotrópicos intravenosos en 
forma periódica comparada con la terapia estándar, disminuye la mortalidad y mejora la calidad de vida a un año?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Cardiotonic Agents[MeSH] OR cardiotonic[tiab] OR 
inotrop*[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR “acute heart failure”[tiab] OR AHF[tiab]) AND (Cardiotonic 
Agents[MeSH] OR cardiotonic[tiab] OR inotrop*[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR 
randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] 
NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘cardiotonic agent’/exp or ‘inotropic agent’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled 
clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Cardiotonic Agents] explode all trees

43. Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y fracción de eyección <25%
¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estado funcional NYHA IV con terapia médica optima no 
candidatos a trasplante cardiaco, con fracción de eyección <25% y consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min,  la utilización 
de dispositivos de asistencia ventricular como terapia de destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad y mejora 
la calidad de vida a un año?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
((((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Heart-Assist Devic-
es[MeSH] OR ventricular assist[tiab] OR ventricular assist[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart 
failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Heart-Assist Devices[MeSH] OR ventricular assist[tiab] 
OR ventricular assist[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR pla-
cebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND 
((“2012/01/01”[PDat] : “3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and ‘heart assist Devices’/exp  and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical trial]/lim 
or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Heart-Assist Devices] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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Rehabilitación Cardiaca

44. Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs prueba de caminata de 6 minutos vs VO2 pico
¿Cuál es la precisión diagnóstica (verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de la prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar comparada con el test de 6 minutos para la evaluación funcional de los pacientes con falla cardíaca? 

¿En pacientes con falla cardíaca el test de la caminata de 6 minutos  comparado con el consumo pico de O2 y el seguimiento a 
largo plazo  predice  las hospitalizaciones por todas las causas y la mortalidad por todas las causas 1 y 5 años después?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Exercise Test[MeSH] 
OR Exercise Tolerance[MeSH] OR exercise test[tiab] OR cardiopulmonary exercise test[tiab] OR 6 min test[tiab] OR 6MWT[tiab] 
OR 6 min walk test[tiab] OR six minute walk test[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] 
OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (Exercise Test[MeSH] OR Exercise Tolerance[MeSH] OR exercise 
test[tiab] OR cardiopulmonary exercise test[tiab] OR 6 min test[tiab] OR 6MWT[tiab] OR 6 min walk test[tiab] OR six minute walk 
test[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug 
therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND ((“2012/01/01”[PDat] : 
“3000/12/31”[PDat]))

Embase ‘heart failure’ and (‘cardiopulmonary exercise test ‘ or  ‘6 min walk test’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Test] explode all trees

45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con no hacerlo para mejorar 
la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las rehospitalizaciones, los episodios de descompensación agudos, la 
mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio coronario agudo o las arritmias malignas, dos y seis meses después?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR Heart Failure/therapy[MAJR]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] OR exercise 
training[tiab] OR exercise based rehabilitation[tiab] OR cardiac rehabilitation[tiab] OR exercise therap*[tiab])) AND systemat-
ic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR Heart Failure/therapy[MAJR]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] 
OR exercise training[tiab] OR exercise based rehabilitation[tiab] OR cardiac rehabilitation[tiab] OR exercise therap*[tiab])) AND 
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR 
randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND (“last 5 years”[PDat])

Embase ‘heart failure’ and (‘exercise therapy’ or  ‘exercise training’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled 
clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Therapy] explode all trees
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46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, el ejercicio de intensidad leve comparada 
con la moderada o alta, o el ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza comparado con el aeróbico solo, mejora la capacidad 
funcional, la calidad de vida,  y la adherencia,  disminuye las re-hospitalizaciones y la mortalidad, y  evita la descompensación 
aguda y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (“Resistance Train-
ing”[MeSH] OR “resistance training”[tiab] OR “aerobic training”[tiab] OR “interval exercise”[tiab] OR “exercise training”[tiab] 
OR “interval training”[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR ran-
domized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT 
humans[mh])) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND 
(“Resistance Training”[MeSH] OR “resistance training”[tiab] OR “aerobic training”[tiab] OR “interval exercise”[tiab] OR “exercise 
training”[tiab] OR “interval training”[tiab])) AND systematic[sb])

Embase ‘heart failure’ and (‘resistance training ‘ or  ‘aerobic training’ or ‘interval training’) and ([cochrane review]/lim or [systematic re-
view]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Therapy] explode all trees

47. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI
¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización cardiaca, cardiodesfibrilador 
implantable)  el ejercicio protocolizado comparado con el manejo estándar o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad 
de vida y la  adherencia, disminuye las rehospitalizaciones y la mortalidad, y, evita la descompensación aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

((((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (“Resistance Train-
ing”[MeSH] OR “resistance training”[tiab] OR “aerobic training”[tiab] OR “interval exercise”[tiab] OR “exercise training”[tiab] 
OR “interval training”[tiab])) AND systematic[sb]) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR ran-
domized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT 
humans[mh])) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND 
(“Resistance Training”[MeSH] OR “resistance training”[tiab] OR “aerobic training”[tiab] OR “interval exercise”[tiab] OR “exercise 
training”[tiab] OR “interval training”[tiab])) AND systematic[sb])

Embase ‘heart failure’ and (‘resistance training ‘ or  ‘aerobic training’ or ‘interval training’) and ([cochrane review]/lim or [systematic re-
view]/lim or [controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Therapy] explode all trees

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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48. Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa
¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs el ejercicio en casa mejora la capacidad funcional, la calidad de vida 
y la adherencia,  disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed
(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensa-
tion[tiab]) AND ((home[tiab] OR hospital[tiab]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] OR exercise[tiab]))) AND 
systematic[sb]) OR (((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart 
decompensation[tiab]) AND ((home[tiab] OR hospital[tiab]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] OR exercise[-
tiab]))) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug thera-
py[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

Embase ‘heart failure’ and (‘exercise therapy’ or  ‘exercise training’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled 
clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Therapy] explode all trees

49. Programa de rehabilitación cardiaca de ejercicio vs. Programa Integral
¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio comparado con un programa 
integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos) mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye re hospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompen-
sation[tiab]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] OR exercise based rehabilitation[tiab] OR exercise 
therap*[tiab] OR comprehensive rehabilitation[tiab] OR rehabilitation program*[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart 
Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab] OR heart decompensation[-
tiab]) AND (“Exercise Therapy”[MeSH] OR Exercise[MeSH] OR exercise based rehabilitation[tiab] OR exercise therap*[-
tiab] OR comprehensive rehabilitation[tiab] OR rehabilitation program*[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR 
controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] 
OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh])) AND (“last 5 years”[PDat])

Embase ‘heart failure’ and (‘exercise therapy’ or  ‘exercise training’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or 
[controlled clinical trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [Exercise Therapy] explode all trees
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50. Escalas de calidad de vida
¿En pacientes adultos con falla cardíaca cuál es la precisión diagnóstica de la escala Minnesota Living with Heart Failure 
Questionnaire comparada con la escala de calidad de vida SF36 y la escala Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire, en 
términos de validez de constructo, criterio, contenido, confiabilidad y sensibilidad al cambio?

Base de datos ESTRATEGIA

PubMed

(((“Heart Failure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (“Minnesota Living”[-
tiab] OR “MLHF-Q”[tiab] OR “Minnesota Quality”[tiab] OR CHFQ[tiab] OR MLHFQ[tiab] OR “short form health survey”[tiab] 
OR “SF36”[tiab] OR “Duke Activity Status Index”[tiab] OR “DUKE”[tiab] OR DASI[tiab])) AND systematic[sb]) OR (((“Heart Fail-
ure”[MeSH] OR heart failure[tiab] OR cardiac failure[tiab] OR myocardial failure[tiab]) AND (“Minnesota Living”[tiab] OR “ML-
HF-Q”[tiab] OR “Minnesota Quality”[tiab] OR CHFQ[tiab] OR MLHFQ[tiab] OR “short form health survey”[tiab] OR “SF36”[tiab] 
OR “Duke Activity Status Index”[tiab] OR “DUKE”[tiab] OR DASI[tiab])) AND (randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical 
trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (ani-
mals[mh] NOT humans[mh]))

Embase ‘heart failure’ and (‘Minnesota’ or  ‘SF36’ or ‘Duke’) and ([cochrane review]/lim or [systematic review]/lim or [controlled clinical 
trial]/lim or [randomized controlled trial]/lim or [meta analysis]/lim)

Cochrane Heart failure AND [SF36] OR [Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire] OR [Duke Activity Status Index]

Anexo 4. Búsqueda de la evidencia
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Se establecieron, criterios de inclusión de los artículos con respecto a diseño metodológico, población y características mínimas 
de calidad.  Buscando inicialmente RSL y metaanálisis (estudios secundarios o agregativos), que analizaran estudios primarios 
relacionados con la pregunta.  Adicionalmente, se identificaron ensayos clínicos y estudios observacionales.  Inicialmente se 
excluyen los resúmenes de artículos no relacionados con el tema, revisiones narrativas o editoriales.
Se utilizaron los siguientes criterios de exclusión para los estudios:

• No contesta la pregunta (población diferente, intervenciones diferentes, desenlaces distintos) 
• Hay mejor evidencia disponible (Existen otros estudios de mejor evidencia para contestar la pregunta)
• Hay evidencia más reciente. (Existen otros estudios de igual o mejor evidencia más nuevos).Fa
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
• 
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Falla Cardiaca. Diagnóstico 

1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardiaca.  BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía

¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardiaca cual es la capacidad diagnóstica del péptido 
natriurético tipo B y el NT-proBNP, comparada con el cuadro clínico o ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos y LR + y LR-?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular

¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardiaca, cuál es la capacidad del BNP/NT-pro-BNP para el 
diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda? 
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3. Resonancia magnética vs biopsia endomiocárdica y ecocardiografía

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida, cual es la capacidad diagnostica 
de la RMN comparado con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la ecocardiografía y entre ellas en serie o en paralelo, en 
términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR+ y LR-? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardiaca  

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con sospecha de enfermedad coronaria, cuál es la utilidad de 
la realización de angiografía coronaria comparada con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la 
mortalidad a 12 meses? 
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5. Ventilación mecánica

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de ventilación mecánica no invasiva 
comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, la disnea y la mortalidad intrahospitalaria?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

6. Diuréticos en falla cardiaca con síntomas congestivos

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, con síntomas congestivos la utilización de diuréticos de 
ASA comparada con no hacerlo disminuye la disnea y el peso, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria, 
sin aumentar la tasa de falla renal o producir alteraciones electrolíticas?

7. Diuréticos en bolo intravenoso vs infusión en falla cardíaca aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de diuréticos de ASA intravenoso en bolos 
comparado con infusión, disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?
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8. Vasodilatadores en Falla Cardíaca Aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de vasodilatadores como nitroglicerina, 
nitroprusiato, serelaxin intravenoso, comparado con placebo y entre ellos, disminuye la disnea, los síntomas, la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. Dopamina vs Norepinefrina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, la utilización de vasopresores como dopamina 
comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?
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10. Inotrópicos en falla cardiaca aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de levosimendán, milrinone o dobutamina 
comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de 
vida a seis meses?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, que venían recibiendo betabloqueadores su 
continuación, la modificación de la dosis comparada con su suspensión, disminuye la disnea, la estancia hospitalaria, la tasa de 
rehospitalización y la mortalidad a 90 días?
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12. Catéter Swan Ganz 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la inserción de catéter de flotación en la arteria 
pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a  6 meses? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Falla Cardíaca Crónica Estadio B

13. ARA II / IECAS

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA, la administración de ARA 
II/IECAS comparado con placebo,  disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla 
cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?
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14. Betabloqueadores

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA, la administración de 
betabloqueadores  comparado con placebo,  disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por 
falla cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

15. Cardiodesfibrilador después de revascularización

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA secundaria a cardiopatía 
isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la 
revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?
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Falla Cardíaca Crónica Estadio C

16. Medidas no farmacológicas.  Restricción de líquidos y sal

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la utilización de medidas no farmacológicas: restricción de 
líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el estado funcional, tasa de rehospitalización y disminuye los 
síntomas congestivos a corto plazo (30 días)?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, el tratemiento con base en los niveles de péptido natriurético 
cerebral comparada con la evolución clínica y las dosis objetivo de medicamentos de péptido natriurético cerebral, disminuyen la 
mortalidad y la tasa de hospitalización a 6-12 meses?
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18. Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA, la administración de metoprolol 
succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o entre ellos disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad 
y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento ? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA, la administración de inhibidores 
de la enzima convertidora de la angiotensina comparado con placebo o con bloqueadores del receptor de angiotensina o 
combinados con éste último disminuye la mortalidad, la tasa de reinfarto, y de rehospitalizaciones y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a 12 y 24 meses?
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20. Diuréticos de asa en falla cardiaca crónica

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de diuréticos de asa comparada con 
placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 - 24 meses?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección reducida la utilización de 
medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?
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22. Betametildigoxina o digoxina

¿En  pacientes  mayores  de  18  años  con  síndrome  de  falla  cardiaca  la  utilización  de betametildigoxina o digoxina 
comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización,  y  mejora  el  estado  funcional  y  la  calidad  de  
vida  a  12-24  meses,  sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

23. Trimetazidina 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de trimetazidina comparada con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?
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24. Ivabradina 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos secundarios al uso de 
betabloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de manejo medico optimo la utilización de 
ivabradina comparado con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de 
miocardio a 12-24 meses?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de dosis fijas de dinitrato de isosorbide-
hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización y mejora el estado funcional y la 
calidad de vida a 6-12 meses?
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Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, espironolactona y digoxina en fracción de eyección preservada

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección preservada la administración 
de betabloquadores IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización, a 12-24 meses?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo de resincronización en NYHA I-II

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA I-II con QRS >120 
milisegundos y fracción de eyección <35%, la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no 
utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 
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28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III-IV ambulatorio 
con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no 
utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con ritmo de fibrilación auricular con QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 
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30 y 31. Marcapasos vs Dispositivo de resincronización

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con ritmo de fibrilación auricular con QRS >120 milisegundos y 
FE <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo ycon síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA II-IV con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronizacion 
comparada con la continuación de la estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro 
del estado funcional a 12-24 meses?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con morfología 
de bloqueo de rama derecha del haz de his y fracción de eyección menor del 35% la implantación de un dispositivo para terapia 
de resincronización comparada con su no utilización disminuye la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro de 
la clase funcional a 12-24 meses?
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33. Estimulación apical vs no apical del dispositivo de resincronización 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA I-IV con QRS>120 
ms y fracción de eyección menor a 35% la estimulación del dispositivo de resincronización en una región epicardica no apical 
comparado con la apical disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, cardiomiopatía no isquémica 
con fracción de eyección menor del 35%, con al menos con tres meses de manejo médico óptimo, la implantación de un CDI 
comparado con no hacerlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?



Universidad de Antioquia578

35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria 

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular 
con inestabilidad hemodinámica, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses 
de tratamiento?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario a infarto agudo de 
miocardio con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 dias después del evento o tres meses después de la 
revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?
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Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardiaco

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival Score (HFSS) o Seattle 
Heart Failure Model (SHFM) con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/minuto la realización de trasplante cardiaco comparado 
con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a un 
año de seguimiento?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 581

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

38. Seguimiento en programa de clínica

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada, el seguimiento en un programa de clínica de falla cardiaca 
comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la estancia hospitalaria a un año?  
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39. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35%

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección menor del 35% 
la revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular comparado con la terapia estándar disminuye la 
mortalidad, la tasa de hospitalización y de infarto de miocardio a un año de seguimiento?  

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad miocárdica

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de eyección <35% la 
revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, 
PET o RMN) comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?   
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41. Cirugía valvular 

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y regurgitación mitral funcional con fracción de eyección menor 
del 30%, la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) comparada con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de 
hospitalización a un año de seguimiento?  

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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42. Inotrópicos intravenosos

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D, la administración de inotrópicos intravenosos en 
forma periódica comparada con la terapia estándar, disminuye la mortalidad y mejora la calidad de vida a un año?
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43. Dispositivos de asistencia ventricular en NYHA IV y fracción de eyección <25%

¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estado funcional NYHA IV con terapia médica optima no 
candidatos a trasplante cardiaco, con fracción de eyección menor del 25% y consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min,  la 
utilización de dispositivos de asistencia ventricular como terapia de destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad 
y mejora la calidad de vida a un año?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Rehabilitación

44. Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs prueba de caminata de 6 minutos vs VO2 pico

¿Cuál es la precisión diagnóstica (verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de la prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar comparada con el test de 6 minutos para la evaluación funcional de los pacientes con falla cardíaca? 

¿En pacientes con falla cardíaca el test de la caminata de 6 minutos  comparado con el consumo pico de O2 y el seguimiento a 
largo plazo  predice  las hospitalizaciones por todas las causas y la mortalidad por todas las causas 1 y 5 años después?
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45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con no hacerlo para mejorar 
la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las re-hospitalizaciones, los episodios de descompensación agudos, la 
mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio coronario agudo o las arritmias malignas, dos y seis meses después?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, el ejercicio de intensidad leve comparada 
con la moderada o alta, o el ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza comparado con el aeróbico solo, mejora la capacidad 
funcional, la calidad de vida,  y la adherencia,  disminuye las re-hospitalizaciones y la mortalidad, y  evita la descompensación 
aguda y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?
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47. Ejercicio protocolizado en pacientes con TRC, CDI y TRC-CDI

¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización cardiaca, cardiodesfibrilador 
implantable)  el ejercicio protocolizado comparado con el manejo estándar o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad 
de vida y la  adherencia, disminuye las rehospitalizaciones y la mortalidad, y, evita la descompensación aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 591

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

48. Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa

¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs el ejercicio en casa mejora la capacidad funcional, la calidad de vida 
y la adherencia,  disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?
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49. Programa de rehabilitación cardiaca de ejercicio vs. Programa Integral

¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio comparado con un programa 
integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos) mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye re hospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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50. Escalas de calidad de vida

¿En pacientes adultos con falla cardíaca cuál es la precisión diagnóstica de la escala Minnesota Living with Heart Failure 
Questionnaire comparada con la escala de calidad de vida SF36 y la escala Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire, en 
términos de validez de constructo, criterio, contenido, confiabilidad y sensibilidad al cambio?
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9. Vasopresores en falla cardiaca aguda. Dopamina vs. norepinefrina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, la utilización de vasopresores como dopamina 
comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

SOAP 2010. 
De Backer D, Biston P, Devriendt J, Madl C, Chochrad D, Aldecoa C, et al. Comparison of dopamine and norepinephrine in the 
treatment of shock. N Engl J Med. 2010;362(9):779-89.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.   Inadecuada generación de la secuencia  X   

2.  Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla) X

3.  Falta de cegamiento X

4.  Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado) X

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros) X

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
• Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

X

Calidad de la evidencia: moderada

Anexo 6
Evaluación de calidad de los estudios 
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Havel C, Arrich J, Losert H, Gamper G, Müllner M, Herkner H. Vasopressors for hypotensive shock. Cochrane Database Syst Rev. 
2011(5):CD003709.

AMSTAR  
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA  

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis. X

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso 
de desacuerdos.

X

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

X

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

X

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos X

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.
7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

X

8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

X

9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, ¿es sensato combinar?)

X

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

X

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

X

Calidad de la evidencia: moderada
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12. Catéter Swan Ganz

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la inserción de catéter de flotación en la arteria 
pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a 6 meses?

Binanay C, Califf RM, Hasselblad V, O’Connor CM, Shah MR, Sopko G, et al. Evaluation study of congestive heart failure and pulmonary 
artery catheterization effectiveness: the ESCAPE trial. JAMA. 2005;294(13):1625-33.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.  Inadecuada generación de la secuencia X

2.  Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla) X

3.  Falta de cegamiento X

4. Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado) X

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros) X

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
• Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

X

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Harvey S, Harrison DA, Singer M, Ashcroft J, Jones CM, Elbourne D, et al. Assessment of the clinical effectiveness of pulmonary 
artery catheters in management of patients in intensive care (PAC-Man): a randomised controlled trial. Lancet. 2005;366(9484):472-7.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.   Inadecuada generación de la secuencia X

2.  Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla) X

3.  Falta de cegamiento X

4.  Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado) X

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros) X

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

X

Calidad: Muy baja
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Rajaram SS, Desai NK, Kalra A, Gajera M, Cavanaugh SK, Brampton W, et al. Pulmonary artery catheters for adult patients in intensive 
care. Cochrane Database Syst Rev. 2013;2:CD003408.

AMSTAR  
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA  

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis. X  

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso 
de desacuerdos.

X  

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

X  

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

X  

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos X  

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

X  

7.  ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

X  

8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

X  

9.  ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, es sensato combinar?)

X  

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

X  

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

X  

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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15. Cardiodesfibrilador después de revascularización 
¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca clasificación B de la ACC/AHA secundaria a cardiopatía 
isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la 
revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Theuns D, Smith T, Hunink M, Bardy G, Jordaens L. Effectiveness of prophylactic implantation of cardioverter-defibrillators without 
cardiac resynchronization therapy in patients with ischaemic or non-ischaemic heart disease: a systematic review and meta-analysis. 
Europace (2010) 12, 1564–1570.

AMSTAR 
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.  ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis. x    

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber a.dos. x    

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

x    

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

 x   

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos x    

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

x    

7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

*    

8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

 x   

9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, es sensato combinar?)

x    

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

 x   

11.  ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

x    
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21. Antialdosterónicos. Espironolactona y eplerenona

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección reducida la utilización de 
medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?

Ezekowitz J a, McAlister F a. Aldosterone blockade and left ventricular dysfunction: a systematic review of randomized clinical trials. 
Eur Heart J. 2009 Feb; 30(4):469–77.

AMSTAR 
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.  ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis. X    

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso de 
desacuerdos.

X    

3.  ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas (por 
ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que sea posible 
deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta de reseñas, libros 
de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la revisión de las referencias de 
los estudios encontrados. 

X    

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben indicar 
si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

 X   

5.  ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos X    

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe reportar 
los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeconómicos pertinen-
tes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

X    

7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

X    

8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de 
la revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

X    

9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para evaluar 
su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe un modelo 
de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en consideración (es 
decir, es sensato combinar?)

X    

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras pruebas 
disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

X    

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios inclui-
dos.

X    

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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Zannad F, McMurray JJ V, Krum H, van Veldhuisen DJ, Swedberg K, Shi H, et al. Eplerenone in patients with systolic heart failure and 
mild symptoms. N Engl J Med. 2011 Jan 6; 364(1):11–21.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. Inadecuada generación de la secuencia X  

2. Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla) X  

3. Falta de cegamiento X  

4. Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado) X  

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros) X  

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

X  
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22. Betametildigoxina o digoxina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de betametildigoxina o digoxina comparada con 
placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses, 
sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad?

Hood WB, Dans AL, Guyatt GH, Jaeschke R, McMurray JJ. Digitalis for treatment of heart failure in patients in sinus rhythm. Cochrane 
Database Syst Rev. 2014;4:CD002901.

AMSTAR  
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA  

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis. X    

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso 
de desacuerdos.

 X   

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

X    

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

X    

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos X   

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

X   

7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

X   

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

X   

9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, es sensato combinar?)

X   

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

 X   

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

X   
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23. Trimetazidina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de trimetazidina comparada con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Zhou X, Chen J. Is treatment with trimetazidine beneficial in patients with chronic heart failure? PLoS One. 2014;9(5):e94660.

AMSTAR  
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 

 

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis.   X  

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso 
de desacuerdos.

X    

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

 X   

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

X    

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos  X   

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

X    

7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

X    

8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

X    

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, es sensato combinar?)

X    

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

 X   

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

X    

Winter JL, Castro PF, Quintana JC, Altamirano R, Enriquez A, Verdejo HE, et al. Effects of trimetazidine in nonischemic heart failure: 
A randomized study. J Card Fail. 2014; 20(3):149–54.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. Inadecuada generación de la secuencia  X   

2. Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla) X    

3. Falta de cegamiento X    

4. Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado)  X   

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros)  X   

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

 X   
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24. Ivabradina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos secundarios al uso de 
betabloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de manejo medico optimo la utilización de 
ivabradina comparado con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de 
miocardio a 12-24 meses?

Swedberg K, Komajda M, Böhm M, Borer JS, Ford I, Dubost-Brama A, et al. Ivabradine and outcomes in chronic heart failure (SHIFT): 
A randomised placebo-controlled study. Lancet. 2010; 376(9744):875–85. 

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1.   Inadecuada generación de la secuencia  X   

2.   Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla)  X   

3.  Falta de cegamiento  X   

4.  Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado)  X   

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros)  X   

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

 X   

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de dosis fijas de dinitrato de isosorbide-
hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización y mejora el estado funcional y la 
calidad de vida a 6 a 12 meses?

Cohn JN, Archibald DG, Ziesche S, Franciosa JA, Harston WE, Tristani FE, et al. Effect of vasodilator therapy on mortality in chronic 
congestive heart failure. Results of a Veterans Administration Cooperative Study. N Engl J Med. 1986 Jun 12;314(24):1547–52.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. Inadecuada generación de la secuencia  X   

2. Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla)   X  

3. Falta de cegamiento  X   

4. Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado)  X   

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros)   X  

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

 X   
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Taylor AL, Ziesche S, Yancy C, Carson P, D’Agostino R, Ferdinand K, et al. Combination of isosorbide dinitrate and hydralazine in 
blacks with heart failure. N Engl J Med. 2004 Nov 11;351(20):2049–57.

CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA 
Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. Inadecuada generación de la secuencia  X   

2. Falta de ocultamiento de la asignación (se refiere a las técnicas utilizadas para implementar la secuencia, no para 
generarla)  X   

3. Falta de cegamiento  X   

4. Contabilidad incompleta de los pacientes / eventos (Las pérdidas durante el seguimiento y la falta de adhesión al 
principio de análisis por intención de tratar cuando esté indicado)  X   

5. Informe selectivo de los desenlaces (Presentación de informes de algunos resultados y no otros)  X   

5. Otras limitaciones.  (Ejemplos: parar temprano para beneficio observado en los ensayos aleatorios, en particular en 
la ausencia de reglas de detención adecuadas.  
• Uso de desenlaces informados por los pacientes no validados.  
• Efectos de arrastre en los ensayos cruzados 
•Sesgo de reclutamiento en los ensayos aleatorios grupales)

 X   

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 609

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

44. Prueba de esfuerzo cardiopulmonar vs. Test 6 minutos vs. VO2 pico

¿Cuál es la precisión diagnóstica (verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de la prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar comparada con el test de 6 minutos para la evaluación funcional de los pacientes con falla cardíaca? 

Examination of the Six Minute Walk Test to Determine Functional Capacity in People with Chronic Heart Failure: A Systematic 
Review. Pollentier B, Irons SL, Benedetto CM, Dibenedetto AM, Loton D, Seyler RD, Tych M, Newton RA. Cardiopulm Phys Ther J. 
2010 Mar; 21(1):13-21.

AMSTAR 
CRITERIOS DE CALIDAD METODOLOGICA

Cumple criterios

SI NO No puede 
responderse No aplicable

1. ¿Hubo un diseño previo siempre?
La pregunta de investigación y criterios de inclusión deben establecerse antes de la realización del análisis.             X    

2. ¿Fue realizada por duplicado la selección de los estudios y la extracción de datos?
Debe haber al menos dos personas independientes y debe haber establecido un procedimiento de consenso en caso 
de desacuerdos.

            X    

3. ¿Se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura?
Al menos dos fuentes electrónicas deben ser buscadas. El informe debe incluir los años y las bases de datos utilizadas 
(por ejemplo, central, EMBASE y MEDLINE). Palabras clave y / o términos MESH deben ser declaradas y siempre que 
sea posible deberá indicarse la estrategia de búsqueda. Las búsquedas deben complementarse mediante la consulta 
de reseñas, libros de texto, registros especializados o de expertos en la campo particular de estudio, y mediante la 
revisión de las referencias de los estudios encontrados. 

            X    

4. ¿El estado de la publicación (Ej. literatura gris, idioma, estudios en curso) se utiliza como criterio de inclusión?
Los autores deben declarar que buscaron informes independientemente de su tipo de publicación. Los autores deben 
indicar si se excluyen los estudios en función de su estado de publicación, idioma, etc.

            X   

5. ¿Se presenta una lista de los estudios (incluidos y excluidos)?
La RS debe proporcionar una lista de los estudios incluidos y excluidos             X    

6. ¿Fueron presentadas las características de los estudios incluidos?
La tabla con los datos de los estudios originales debe mostrar: participantes, las intervenciones y resultados. Se debe 
reportar los rangos de características en todos los estudios analizados por ejemplo, edad, raza, sexo, datos socioeco-
nómicos pertinentes, enfermedad estado, la duración, la gravedad u otras enfermedades.

             X    

7. ¿Fue la calidad científica de los estudios evaluada y documentada?
Se debe proporcionar los métodos de evaluación a priori para cada tipo de estudio (por ejemplo, para estudios de 
eficacia debe aparecer si el autor (s) optó por incluir sólo estudios controlados, aleatorizados, doble ciego, placebo u 
ocultación de la asignación como criterios de inclusión).

             X    
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8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue usada adecuadamente en la formulación de las conclusiones?
Los resultados del rigor metodológico y la calidad científica deben considerarse en el análisis y las conclusiones de la 
revisión, y debe ser indicada explícitamente en la formulación de las recomendaciones. 

                 X

9. ¿Los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios fueron adecuados?
Para los resultados combinados, una prueba se debe hacer para asegurar que los estudios eran combinables, para 
evaluar su homogeneidad (es decir, la prueba de Chi-cuadrado para la homogeneidad, I2). Si la heterogeneidad existe 
un modelo de efectos aleatorios deben ser utilizados y / o la idoneidad clínica de la combinación debe ser tomada en 
consideración (es decir, es sensato combinar?)

                 X

10. Fue el riesgo de sesgo de publicación evaluado?
Una evaluación del sesgo de publicación debe incluir una combinación de la ayuda gráfica (Ej. funnel plot, otras prue-
bas disponibles) y / o pruebas estadísticas (ejemplo, prueba de Egger).

                X

11. ¿El conflicto de intereses fue establecido?
Las fuentes potenciales de apoyo se deben reconocer con claridad tanto para la revisión sistemática y de los estudios 
incluidos.

               X   

Anexo 5. Flujogramas de búsqueda
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QUADAS 2

Estudios  Revi-
sión  Sistemática Población Comparación Puntaje

Quadas/14

Cahalin, 1996
339

45 pacientes pre trasplante cardiaco promedio de fracción de eyección 
de 20% Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar ergometríca 13

Green, 2001
340

7 pacientes pre trasplante cardiaco clase funcional II-IV , fracción de 
eyección promedio menor al 35 %

Caminata de 6 minutos vs prueba de la caminara de la lanzadera vs 
prueba cardiopulmonar en banda 11

Guyatt, 1985
341 18 pacientes clase funcional II-IV Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar ergometríca repetida 

6 veces cada dos semanas 7

Guyatt, 1985
342 43 pacientes con falla cardiaca y enfermedad pulmonar Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar ergometríca  repeti-

da 6 veces cada dos semanas 10

Lipkin, 1986
343 26 paciente con falla cardiaca II y III y 10 normales Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar en banda 10

Lucas, 1999
344 307 pacientes con fracción de eyección menor del 35% Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar ergometríca 12

Morales, 1999
345

46 Pacientes clase funcional II-IV con fracción de eyección promedio 
menor  del 23+-8%

Caminata de 6 minutos vs prueba de la caminara de la lanzadera vs 
prueba cardiopulmonar ergometríca 11

Myers, 2006
346

41 pacientes masculinos con falla cardiaca estable, frac-
ción de eyección menor del 40%

Cuestionarios de calidad de vida vs caminata de 6 minutos 
vs prueba cardiopulmonar en banda 9

O’Keefe, 
347

60 pacientes clase funcional I-IV promedio de edad de 82 
años (72-94 años)

Cuestionario de calidad de vida the chronic heart failure 
questionnaire (CHQ) vs prueba de 6 minutos 8

Peters, 1996
348 37 pacientes con clase funcional II y III Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar en ban-

da 10

Pulz , 2008
349

53 pacientes clase funcional III a IV con fracción de eyec-
ción menor del 35%

Caminata de 6 minutos vs prueba de la caminara de la 
lanzadera vs prueba cardiopulmonar en banda 11

Riley , 1992
350

16 pacientes clase funcional II a IV y fracción de eyección 
promedio de 26%

Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar en ban-
da 10

Roul, 1998
351 121 pacientes con clase funcional II y III Caminata de 6 minutos vs prueba en  banda 9

Zugck, 2000
352

113 pacientes estables clase funcional ii a III con fracción 
de eyección menor del 35 %

Caminata de 6 minutos vs prueba cardiopulmonar ergo-
metríca 11
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Falla Cardiaca Diagnóstico

1. Péptidos natriuréticos en el diagnóstico de falla cardiaca.  BNP y NT-proBNP vs ecocardiografía

¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardiaca cual es la capacidad diagnóstica del péptido 
natriurético tipo B y el NT-proBNP, comparada con el cuadro clínico o ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, 
falsos positivos y negativos y LR + y LR-?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: En pacientes que consultan al Servicio de Urgencias
Bibliografía: Balion C, Don-Wauchope A, Hill S, Santaguida P, Booth R, Brown J, et al. Use of Natriuretic Peptide Measurement 
in the Management of Heart Failure. Comparative Effectiveness Review No. 126. (Prepared by the McMaster University Evidence-
based Practice Center under Contract No. 290- 2007-10060-I.) [Internet]. AHRQ Publication No. 13(14)-EHC118-EF. Rockville, 
MD: Agency for Healthcare Research and Quality; 2013. 

Pregunta 1a: ¿Debe ser utilizado el BNP para el diagnóstico de la falla cardiaca?

Evaluación de la calidad
No pacientes Efecto  

(IC 95%) Calidad ImportanciaNo. de 
estudios Diseño Riesgo de 

sesgos
Inconsisten-

cia Indirectness Imprecisión Otras consi-
deraciones

Sensibilidad agrupada

21
Transversales 

(n=20), Ensayo 
clínico (n=1)

no serio no serio no serio no serio no 9.584 0.95 (0.93 – 
0.96)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA IMPORTANTE

Especificidad agrupada

21
Transversales 

(n=20), Ensayo 
clínico (n=1)

no serio seria1 no serio no serio no 9.584 0.64 (0.57 – 
0.71)

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE

1 El rango de estimaciones fue muy amplio entre los estudios

Anexo 7
Tablas de evidencia GRADE
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Pregunta 1b: ¿Debe ser utilizado el NT-proBNP para el diagnóstico de la falla cardiaca?

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD
No. PACIEN-

TES
EFECTO 
(IC 95%) CALIDAD IMPORTANCIANo. de 

estudios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsisten-
cia Indirectness Imprecisión Otras consi-

deraciones

Sensibilidad agrupada

10 Transversales 
(n=10) no serio no serio no serio no serio no 3.349 0.99 (0.98 – 

1.00)
⊕⊕⊕⊕ 

ALTA IMPORTANTE

Especificidad agrupada

10 Transversales 
(n=10) no serio  seria1 no serio no serio no 3.349 0.43 (0.24 – 

0.65)
⊕⊕⊕� 

MODERADA IMPORTANTE

1 El rango de estimaciones fue muy amplio

Pregunta 1c: ¿Debe ser utilizado el BNP para el diagnóstico de la falla cardiaca?

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD
No. PACIEN-

TES
EFECTO 
(IC 95%) CALIDAD IMPORTANCIANo. de 

estudios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsisten-
cia Indirectness Imprecisión Otras   consi-

deraciones

Sensibilidad agrupada 

8
Transversales 

(n=7),
cohorte (n=1)

no serio no serio no serio seria2 no 3089 0.76 (0.59 – 
0.87)

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE

Especificidad agrupada

8
Transversales 

(n=7),
cohorte (n=1)

no serio seria1 no seria2 no 3089 0.71 (0.52 – 
0.85)

⊕⊕�� 
BAJA IMPORTANTE

1. Los intervalos de confianza son amplios
2. El rango de estimaciones es muy amplio 
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Pregunta 1d: ¿Debe ser utilizado el NT-proBNP para el diagnóstico de la falla cardiaca?

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD
No. PACIEN-

TES
EFECTO  
(IC 95%) CALIDAD IMPORTANCIANo. de 

estudios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsisten-
cia Indirectness Imprecisión Otras  consi-

deraciones

Sensibilidad agrupada 

11

Series de casos 
(n=9),

Cohorte (n=1),
Desconocido 

(n=1)

no  seria1 no serio no no 3321 0.88 (0.81 – 
0.93)

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE

Especificidad agrupada 

11

Series de casos 
(n=9),

Cohorte (n=1),
Desconocido 

(n=1)

no seria1 no serio  seria2 no 3321 0.61 (0.47 – 
0.74)

⊕⊕�� 
BAJA IMPORTANTE

Complicaciones

0 No evidencia 
disponible IMPORTANTE

1. El rango de estimaciones fue muy amplio
2. Intervalos de confianza muy amplios

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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2. Péptidos natriuréticos en detección temprana de disfunción ventricular

¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardiaca, cuál es la capacidad del BNP/NT-pro-BNP para el 
diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: población ambulatoria con factores de riesgo para disfunción ventricular izquierda
Bibliografía: Ledwidge M, Gallagher J, Conlon C, Tallon E, O’Connell E, Dawkins I, et al. Natriuretic peptide-based screening and 
collaborative care for heart failure: the STOP-HF randomized trial. JAMA 2013 Jul 3; 310(1):66–74.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. PACIENTES EFECTO

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. estu-

dios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión Otras BNP Control Relativo 

(IC 95%) Absoluto

Falla cardiaca (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: síntomas de falla cardiaca confirmada)

1 Ensayo 
clínico no serio no serio serio1 no serio no 14/677  

(2.1%)
7/697  
(1%)

OR 0.48

(0.20 a 1.2)

5 menos por 
1000

(desde 8 
menos hasta 

2 más)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICO

Disfunción ventricular izquierda asintomática (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: fracción de expulsión menor a 50% o disfunción diastólica)

1 Ensayo 
clínico no serio no serio serio1 no serio no 30/697  

(4.3%)
45/677  
(6.6%)

OR 0.57

(0.37 a 0.88)

27 menos por 
1000

(desde 8 
menos hasta 
41 menos)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICO

Falla cardiaca ó disfunción ventricular izquierda (seguimiento promedio 4.2 años; definido como: desenlace compuesto por los dos anteriores)

1 Ensayo 
clínico no serio no serio serio1 no serio no 37/697  

(5.3%)
59/677  
(8.7%)

OR 0.55

(0.37 a 0.82)

37 menos por 
1000

(desde 15 
menos hasta 
53 menos)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICO

1. El estudio fu hecho en una población específica (irlandesa) con un sistema de salud diferente. 
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3. Resonancia magnética vs biopsia endomiocárdica y ecocardiografía

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida, cual es la capacidad diagnostica 
de la RMN comparado con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la ecocardiografía y entre ellas en serie o en paralelo, en 
términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR+ y LR-?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Resonancia nuclear cardiaca vs Biopsia endomiocárdica be used in Cardiomiopatía hipertrófica
Bibliografía: Yoshida A, Ishibashi-Ueda H, Yamada N, Kanzaki H, Hasegawa T, Takahama H, et al. Direct comparison of the 
diagnostic capability of cardiac magnetic resonance and endomyocardial biopsy in patients with heart failure. Eur J Heart Fail. 
2013;15(2):166-75.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. PACIENTES EFECTO

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. estu-

dios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión Otras

Resonancia 
nuclear 
cardiaca

Biopsia 

endomiocár-
dica

Relativo 
(IC 95%) Absoluto

Falla cardiaca (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: síntomas de falla cardiaca confirmada)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio serio2 no 29/36  

(80.6%)
27/0  
(0%)

rTPF 0.93           
(0.69 a 1.26)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Disfunción ventricular izquierda asintomática (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: fracción de expulsión menor a 50% o disfunción diastólica)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio muy serio2 no 98/100  

(98%)
94/100  
(94%)

rTPF   3            
(0.48 a 
18.54)

1000 more 
per 1000  
(from 489 

fewer to 1000 
more)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Falla cardiaca ó disfunción ventricular izquierda (seguimiento promedio 4.2 años; definido como: desenlace compuesto por los dos anteriores)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio serio2 no 126/136  

(92.6%)
121/136  
(89%)

890 more per 
1000  

(from 890 
fewer to 890 

more)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

1. La biopsia endomiocárdica es un estándar de referencia imperfecto, los investigadores hacen un estándar compuesto que incluye las pruebas diagnósticas 
en estudio. Se hizo una comparación independiente de la biopsia endomiocárdica y la resonancia, sin embargo el criterio para solicitar la biopsia (confirmar 
etiología) fue distinto del criterio para solicitar la resonancia (a todos los que no tuvieras contraindicaciones).

2. La precisión de los intervalos de confianza para las razones de falsos positivos y falsos negativos atraviesan la unidad en su gran mayoría.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Resonancia nuclear cardiaca be used in cuadro clínico, biopsia endomiocárdica o resultados de patología?
Bibliografía: Dassen WR, Gorgels AP, et al. Evaluation of the accuracy of gadolinium-enhanced cardiovascular magnetic 
resonance in the diagnosis of cardiac sarcoidosis. J Am Coll Cardiol. 2005;45(10):1683-90.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. PACIENTES EFECTO

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. estu-

dios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión Otras

Resonancia 
nuclear 
cardiaca

Control Relativo 
(IC 95%) Absoluto

Falla cardiaca (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: síntomas de falla cardiaca confirmada)

1 Observatio-
nal studies1 muy serio1 no serio no serio no serio no 12 cases 46 

controls 0.1%
Sensibilidad 
100 (78 to 

100)

99 more per 
1000  

(from 770 
more to 990 

more)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Disfunción ventricular izquierda asintomática (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: fracción de expulsión menor a 50% o disfunción diastólica)

1 Observatio-
nal studies2 muy serio1 no serio no serio  no serio no 12 cases 46 

controls 0% Especificidad 
78 (64 to 89)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Falla cardiaca ó disfunción ventricular izquierda (seguimiento promedio 4.2 años; definido como: desenlace compuesto por los dos anteriores)

1 Observatio-
nal studies2 muy serio1 no serio no serio no serio2 no 12 cases 46 

controls 0% Accuracy 83    
(0 to 0)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

1. El estándar de referencia no es el mismo para todos y la biopsia endomiocárdica es un estándar de referencia imperfecto.
2. Case-control
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Resonancia nuclear cardiaca vs Biopsia endomiocárdica be used in Sarcoidosis cardiaca? 
Bibliografía: Yoshida A, Ishibashi-Ueda H, Yamada N, Kanzaki H, Hasegawa T, Takahama H, et al. Direct comparison of the 
diagnostic capability of cardiac magnetic resonance and endomyocardial biopsy in patients with heart failure. Eur J Heart Fail. 
2013;15(2):166-75.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. PACIENTES EFECTO

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. estu-

dios Diseño Riesgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión Otras

Resonancia 
nuclear 
cardiaca

Biopsia 

endomiocár-
dica

Relativo 
(IC 95%) Absoluto

Falla cardiaca (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: síntomas de falla cardiaca confirmada)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio serio2 no 13/17  

(76.5%)

6/17

(35.3%)  
0%

rTPF 0.46            
(0.20 a 1.07)

191 more per 
1000  

(from 282 
fewer to 25 

more)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Disfunción ventricular izquierda asintomática (seguimiento promedio 4.2 años; definida como: fracción de expulsión menor a 50% o disfunción diastólica)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio serio2 no 122/136  

(89.7%)

125/136

(91.9%)  
0%

919 more per 
1000  

(from 919 
fewer to 919 

fewer)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPOR-
TANTE

Falla cardiaca ó disfunción ventricular izquierda (seguimiento promedio 4.2 años; definido como: desenlace compuesto por los dos anteriores)

1 Observatio-
nal studies muy serio1 no serio no serio serio2 no 109/119  

(91.6%)

119/119

(100%)  
0%

1000 more 
per 1000  

(from 1000 
fewer to 1000 

fewer)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

1. La biopsia endomiocárdica es un estándar de referencia imperfecto, los investigadores hacen un estándar compuesto que incluye las pruebas diagnósticas 
en estudio. Se hizo una comparación independiente de la biopsia endomiocárdica y la resonancia, sin embargo el criterio para solicitar la biopsia (confirmar 
etiología) fue distinto del criterio para solicitar la resonancia (a todos los que no tuvieras contraindicaciones).

2. La precisión de los intervalos de confianza para las razones de falsos positivos y falsos negativos atraviesan la unidad en su gran mayoría.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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4. Indicación de angiografía coronaria en falla cardiaca 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con sospecha de enfermedad coronaria, cuál es la utilidad de 
la realización de angiografía coronaria comparada con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la 
mortalidad a 12 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografia: Flaherty JD1, Rossi JS, Fonarow GC, Nunez E, Stough WG, Abraham WT, et al. Influence of coronary angiography 
on the utilization of therapies in patients with acute heart failure syndromes: findings from Organized Program to Initiate Lifesaving 
Treatment in Hospitalized Patients with Heart Failure (OPTIMIZE-HF). Am Heart J. 2009 Jun;157(6):1018-25.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios 

Limitacio-
nes

Inconsis-
tencia Compa-

raciones 
Indirectas

Impreci-
sión

(IC 95%)

Sesgo
de Publica-

ción

No.de pacientes
Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA I Control Riesgo 

control
Diferencia 

riesgo        
(IC 95%)

 Desenlace 1: Mortalidad

2 moderado no si Si-límite incierto 48.612
(HR 0.31 

[95% 
IC 0.14-
0.70], 

p=.004)

(0.29 95% 
IC 0.09-0.92; 

p=0.036)
⊕⊕��

BAJA CRÍTICO

 Desenlace 2: Rehospitalización 

2 alto no si Si ? 13656
(OR 0.65 

95% 
IC  0.5-0.86 

p=0.03)

(HR 13.08 
95% 

IC 10,95-
15.62; 

p<0.001)

⊕⊕��
BAJA

IMPOR-
TANTE-NO 
CRÍTICO
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Falla Cardíaca Aguda

5. Ventilación mecánica

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de ventilación mecánica no invasiva 
comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, la disnea y la mortalidad intrahospitalaria?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Hospitalario 
Bibliografía: Acute heart failure: diagnosing and managing acute heart failure in adults [CG187]. National Institute for Health and 
Care Excellence 2014.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD NO DE PACIENTES EFECTO

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Inconsis-

tencia
Indirect-

ness
Impreci-

sión
Otras 

considera-
ciones

VMNI Tratamiento 
estándar

Relativo 
(IC 95%) Absoluto

Mortalidad intrahospitalaria (incluyendo a 7 días)

19 ensayos 
clínicos no serio no serio no serio no serio sesgo de 

publicación1
129/1323  

(9.8%)
131/930  
(14.1%)

RR 0.72
(0.57 a 0.90)

39 menos por 1000
(desde 14 menos a 61 

menos)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICO

Mortalidad a 30 días 

2 ensayos 
clínicos no serio no serio no serio no serio sesgo de 

publicación1
113/762  
(14.8%)

67/429  
(15.6%)

RR 0.93
(0.70 a 1.23)

11 menos por 1000
(desde 47 menos a 

36 más)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICO

Tasa de intubación

19 ensayos 
clínicos no serio serio2 no serio no serio sesgo de 

publicación1
87/1398  
(6.2%)

132/961  
(13.7%)

RR 0.52
(0.41 a 0.67)

66 menos por 1000
(desde 45 menos a 81 

menos)
⊕⊕�� 

BAJA
IMPORTAN-

TE

Estancia hospitalaria

1 ensayo no serio no serio no serio no serio n 367 - ⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICO

Cambio promedio de la disnea (medido con: Escala visual análoga (0 - 10); Valores bajos son mejor)

1 ensayo 
clínico no serio no serio no serio no serio ninguno 702 367 - MD 0.7 mayor

(0.2 a 1.3 mayor)
⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICO

1. Funnel plot asimétrico, los estudios de menor tamaño tienden a beneficiar la VMNI
2. Los estimados puntuales de los estudios individuales se encuentran a ambos lados del punto de no efecto.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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7. Diuréticos en bolo intravenoso vs infusión en falla cardíaca aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de diuréticos de ASA intravenoso en bolos 
comparado con infusión, disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: ¿Furosemida en bolos vs furosemida en infusión continua en falla cardiaca aguda? 
Bibliografía: Felker GM, Lee KL, Bull DA. Diuretic strategies in patients with acute decompensated heart failure. N Engl J Med. 
2011;364(9):797-805.

EVALUACION DE LA CALIDAD No de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Riesgo de 
sesgos

Iconsisten-
cia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras 
Considera-

ciones
Furosemida 

en bolos
Furosemida 
en infusión 

continua
Relative 
(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up mean 60 days)

1 randomised 
trials no serious no serious no serious serious none 13/156  

(8.3%
16/152  
(10.5%)

RR 0.79 
(0.39 to 1.59)

22 fewer per 
1000 

(from 64 
fewer to 62 

more)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

Rehospitalización (follow-up mean 60 days)

1 randomised 
trials no serious no serious no serious serious none 50/156  

(32.1%)
42/152  
(27.6%)

RR 1.16 
(0.82 to 1.64)

44 more per 
1000 

(from 50 
fewer to 177 

more)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

Número de pacientes que consultan al servicio de urgencias (follow-up mean 60 days)

1 randomised 
trials no serious no serious no serious serious none 16/156  

(10.3%)
21/152  
(13.8%)

RR 0.74 
(0.4 to 1.37)

36 fewer per 
1000 

(from 83 
fewer to 51 

more)

⊕⊕⊕� 
MODERADA

IMPORTAN-
TE

Disnea (follow-up mean 72 hours-descharge)

1 randomised 
trials no serious no serious no serious serious none n=156           

4456 (1468)
n=152             

4669 (1573) -
MD 243 lower 
(583 lower to 

97 higuer)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA
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Pérdida de peso (follow-up mean 72 hours-discharge)

3 randomised 
trials serious no serious no serious no serious none

n=207                  
-1,64 (2,34)           
-3,08 (5,38)              

-5,1 (4,6)

n=198                  
 -2,66 (2,44)          
 -3,67 (4,67)              

-6,8 (6,1)
-

MD 0,78 
higuer

(0,03 to 1,54 
higuer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA

IMPORTAN-
TE

Estancia hospitalaria

2 randomised 
trials serious serious no serious serious none

n=51             
8,86 (3,82)     
10,9 (8,3)

n=46               
9,85 (11,72)    

6,9 (3,7)
-

MD 1,98 
higuer 

(2,82 lower to 
6,78 higuer)

⊕��� 
MUY BAJA IMPORTANT

Gasto urinario total

4 randomised 
trials serious serious no serious serious none

n=114
Estudio en cruce y paralelo 

con datos combinados usan-
do varianza inversa genérica

-

Varianza 
inversa 

genérica         
 MD 346,19 

lower 
(1231,75 low-
er to 731,13 

higuer)

⊕��� 
MUY BAJA

IMPORTAN-
TE

Función renal - cambio en creatinina (mg/dl) (follow-up mean 72 hours-descharge)

3 randomised 
trials serious serious no serious serious none

n=207                 
-0,02 (0,39)     
0,05 (0,3)      

0,36 (0,29)

n=198                  
0,13 (0,34)     
0,07 (0,3)        

0,19 (0,29)
-

MD 0,01 
higuer 

(0,14 lower to 
0,16 higuer)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

Efectos adversos (follow-up mean 60 days)

1 randomised 
trials no serious no serious no serious serious none 65/156  

(41.7%)
67/152  
(44.1%)

RR 1 (0.78 to 
1.29)

0 fewer per 
1000

 (from 97 
fewer to 128 

more)-

⊕⊕⊕� 
MODERADA

IMPORTAN-
TE

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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8. Vasodilatadores en falla cardíaca aguda.  Nitroglicerina y nitroprusiato intravenoso

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardíaca aguda, la utilización de vasodilatadores como nitroglicerina, 
nitroprusiato, serelaxin intravenoso, comparado con placebo y entre ellos, disminuye la disnea, los síntomas, la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Wakai A, McCabe A, Kidney R, Brooks SC, Seupaul RA, Diercks DB, et al. Nitrates for acute heart failure syndromes. 
Cochrane Database Syst Rev. 2013;8:CD005151.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios

Riesgo 
de ses-

gos
Inconsis-

tencia 
Indirect-

ness
Impreci-

sión
(IC 95%)

Sesgo de 
Publica-

ción

No. de pacientes Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA 

Interven-
ción (nitro-
prusiato)

Control Riesgo 
control

Diferencia 
riesgo        

(IC 95%)

Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas (resultado crítico. Evaluado a partir de registros de defunciones hospitalarias)

175 

(1 estu-
dio) 25.7 
meses

Serio¹ Serio² no serio³ no serio sospecha 
fuerte⁴

23/78 
(29.5%)

43/97 
(44.3%)

OR 0.48 
(95%  IC 
0.29-0.8)

443. Mortali-
dad por 1000

167 mor-
talidad por 

1000 (54-256 
menos)

⊕���
MUY BAJA12356

debido a riesgo de 
sesgos, inconsistencia, 
sesgo de publicación y 

tamaño del efecto

CRÍTICO

Desenlace 2: ejercicio, calidad de vida

2 alto 2- NA no no 215 218
No reportado 
por pérdidas 

de segui-
miento

⊕⊕⊕�
MODERADA CRÍTICO

1. Se baja 1 nivel por limitaciones: al ser un estudio retrospectivo, tiene riesgo de sesgo de selección porque el médico era quien definía según su criterio, 
quien recibía o no el nitroprusiato. Adicionalmente pudo haber riesgo de sesgo de medición, ya que la dosis del medicamento, el seguimiento y la duración 
del tatamiento y la obtención de metas hemodinámicas, fueron diferentes en ambos grupos.

2. Se baja un nivel por limitaciones: como no se trata de un estudio agregativo, la consistencia se evaluó a partir de la similitud de la población, intervención y 
desenlace del estudio con la población blanco y a la de otros estudios sobre vasodilatadores. En este caso, la población era mucho más enferma, las dosis 
mayores y tuvieron mayor probabilidad de recibir co-intervenciones.

3. Las dosis de nitroprusiato fueron mayores de las usuales.
4. Solo se encuentra este estudio disponible. Actualmente no hay otra fuente de información con la que se pueda comparar los resultados.
5. La mortalidad por todas las causas tuvo un OR de 0.48 (029-0.8). Según lo hallado en la literatura, este es un resultado considerable.
6. Debido a algunos sesgos, es posible que en población menos enferma el efecto es menor. Además se debe interpretar con cautela el desenlace de 

mortalidad, ya que no es lo mismo su origen cardiovascular que incluir todas las causas. Sin embargo los investigadores intentaron ajustar estadisticamente 
el posible efecto de variables secundarias conocidas que tuvieron diferencias significativas en el efecto protector del nitroprusiato.
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Nitroglicerina

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Mullens W, Abrahams Z, Francis GS, Skouri HN, Starling RC, Young JB, et al. Sodium nitroprusside for advanced 
low-output heart failure. J Am Coll Cardiol. 2008;52(3):200-7.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No.de 
estudios

Riesgo 
de ses-

gos
Inconsis-

tencia 
Indirect-

ness

Impreci-
sión

(IC 95%)

Sesgo de 
Publica-

ción

No. de pacientes
Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA Interven-

ción (nitro-
glicerina)

Control Riesgo 
control

Diferencia 
riesgo       

 (IC 95%)

Desenlace 1: mejoría de la disnea ha los 30 minutos (resultado crítico. Evaluado a partir de un score¹)

69
(1 estu-

dio) 
16 meses

Muy 
serio² Serio³ serio4 serio5 sospecha 

fuerte⁴ 37 32 - 2.6 puntos en 
el score

0.3 puntos 
(0-0.3 el más 

alto)

⊕���
MUY BAJA ²³456

debido a riesgo de 
sesgos, inconsistencia, 
sesgo de publicación y 

tamaño del efecto

CRÍTICO

Desenlace 2: hipotensión (evaluado con la medición de la presión arterial)

489
(1 estu-

dio) 
16 meses

no serio no serio no serio serio6 sospecha 
fuerte⁴

27/216 
(12.5%)

35/273 
(12.8%) -

84 asintomá-
ticos x 1000, 
44 sintomáti-
cos x 1000

84 asin-
tomáticos 
x 1000. 44 

sintomáticos 
x 1000(44-

44)

⊕⊕�� 
BAJA

debido a imprecisión y 
sesgos de publicación

IMPOR-
TANTE NO 
CRÍTICO

1. El score es utilizado en otro estudio (Flammang 1990) pero no tiene validación. Puntúade 0-3, siendo 3 disnea en posición sedente.
2. Se baja un nivel por limitaciones: tiene riesgo de sesgos de medición al usar una escala no validada. No queda claro cómo se hizo la asignación aleatoria ni 

el ocultamiento de la asignación y pudo sumarse un sesgo de selección. Finalmente la asignación a la intervención no fue ciega y pudo aumentar el sesgo 
de medición.

3. Es un único estudio. A pesar de que se encuentra incluido n un meta-análisis, no fue posible agrupar los resultados con el de otro estudio (VMAC 2002) 
porque no utilizaron la misma escala.Este último estudio si mostró mejoría de la disnea en quienes recibieron nitroglicerina.

4. Poblaciones diferentes ya que para la pregunta los pacientes de interés tenían edema pulmonar y no solo falla cardiaca como los del estudio. Además las 
comparaciones son diferentes: furosemida/morfina vs nitroglicerina /N_acetil-cisteína.

5. Las diferencias en el socre con el que miden la disena no fueron significativas estadisticamente entre los grupos.
6. Solo 1 estudio. A pesar de estar en un meta-análisis no fue posible agruparlo. No hay evidencia adicional.
7. No explicaciones o información adicional.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Serelaxin

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Teerlink JR, Cotter G, Davison BA, Felker GM, Filippatos G, Greenberg BH, et al. Serelaxin, recombinant human 
relaxin-2, for treatment of acute heart failure (RELAX-AHF): a randomised, placebo-controlled trial. Lancet. 2013;381(9860):29-
39.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios 

Riesgo 
de ses-

gos
Inconsis-

tencia 
Indirect-

ness
Impreci-

sión
(IC 95%)

Sesgo de 
Publica-

ción

No. de pacientes
Intervención (nitrogli-

cerina)
Control

Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto
CALIDAD IMPORTAN-

CIA Riesgo 
control

Diferencia riesgo       
 (IC 95%)

Desenlace 1: mortalidad antes de 30 días (resultado crítico. Evaluado a partir de registros de defunción¹)

1161 
(1 estudio¹)
 180 días

No serio No serio No serio No serio No detec-
tado 12/581 

(2.1%)

19/580 
(3,3%) RR 0.63 

(0.30-1.29)

33 muertes 
antes de 30 

d x 1000 12 x 1000
⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRÍTICO

Desenlace 2: disnea (evaluado con la escala visual análoga -EVA-)

1161 
(1 estudio¹)
 180 días

no serio no serio no serio serio² No detec-
tado 581 580 - 21 en EVA 3.4 (0.6-

7.4)

⊕⊕⊕�
MODERADA ². 
Debido a impre-

cisión

CRÍTICO

1. Este estudio no se incluye para hacer la recomendación porque el medicamento aun no ha sido aprobado por la FDA ni el INVIMA. Continúa en fase 
experimental.

2. El cambio fue medido a las 6 y 12 horas y 1,2, 5 y 14 días después. El mayor cambio estadísticamente significativo fue al día 14.
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9. Vasopresores en falla cardíaca aguda. Dopamina vs Norepinefrina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda, la utilización de vasopresores como dopamina 
comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: De Backer D, Biston P, Devriendt J, Madl C, Chochrad D, Aldecoa C, et al. Comparison of dopamine and norepinephrine 
in the treatment of shock. N Engl J Med. 2010;362(9):779-89.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios

Riesgo 
de ses-

gos
Inconsis-

tencia
Indirect-

ness
Impreci-

sión
(IC 95%)

Sesgo de 
Publica-

ción

No. de pacientes
Efecto en RR-

OR-HR (IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIAInterven-

ción Control Riesgo control Diferencia ries-
go        (IC 95%)

Desenlace 1: Mortalidad

1 Bajo NO NO SI NO 3612
RR 1.08

(95%  IC 0.84 to 
1.38)

(0.29 95% 
IC 0.09-0.92; 

p=0.036)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRÍTICO

Desenlace 2: días de hospitalización

2 Bajo NO NO SI NO 3612
menos 0,80

(IC 95% -2.71 to 
1.12)

⊕⊕⊕�
MODERADA

IMPORTANTE, 
NO CRÍTICO

1. Se baja calificación por imprecisión, dado que el efecto no fue significativo para el desenlace
2. Se baja calificación por imprecisión, dado que el efecto no fue significativo para el desenlace

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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10. Inotrópicos en falla cardiaca aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de levosimendán, milrinone o dobutamina 
comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, la mortalidad intrahospitalaria y mejora la calidad de 
vida a seis meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Hospitalario
Bibliografía: Metanálisis propio del Grupo Desarrollador de la Guía

Levosimendan vs placebo

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Risgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión

Otras conside-
raciones

Levosi-
mendan Placebo Relativo 

(IC95%) Absoluto

Mortalidad por todas las causas

9 Ensayos 
clinicos serio1 serio2 no serio no serio sesgo publica-

ción3
167/1128  
(14.8%)

109/704  
(15.5%)

OR 0.82 
(0.62 a 1.09)

15 menos por 
1000 

(desde 32 menos 
a 7 más)

⊕��� 
MUY BAJA

CRITICO

1. Varios estudios sin ocultamiento de la asignación, sin intención de tratar y sin cegamiento.
2. Resultados contradicatorios entre los estudios de mejor calidad metodológica.
3. Alto riesgo de sesgo de publicación, los resultados del estudio CASINO no ha sido publicados por completo.
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Levosimendan vs dobutamina

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Risgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión

Otras conside-
raciones

Levosi-
mendan

Dobuta-
mina

Relativo 
(IC95%) Absoluto

Mortalidad por todas las causas

10 Ensayos 
clinicos serio1 serio2 no serio no serio sesgo publica-

ción3
232/1084  
(21.4%)

279/1008  
(27.6%)

OR 0.77 
(0.63 a 0.94)

19 menos por 
1000 

(desde 5 menos a 
31 menos)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICO

Días de estancia hospitalaria

1 Ensayo 
clinico Serio4 No serio Serio5 no serio 20 (3±1 

días)
20 (5±1 

días)
Diferencia medias 
-2 (-2.62 a -1.38)

⊕⊕�� 
BAJA CRITICO

1. Varios estudios sin ocultamiento de la asignación, sin intención de tratar y sin cegamiento.
2. Resultados contradicatorios entre los estudios de mejor calidad metodológica.
3. Alto riesgo de sesgo de publicación, los resultados del estudio CASINO no ha sido publicados por completo.
4. Estudio abierto.
5. El estudio fue diseñado para evaluar solo pacientes tratados crónicamente con carvedilol 

Dobutamina vs placebo

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto
CALIDAD IMPORTAN-

CIANo. de 
estudios Diseño Risgo de 

sesgos
Inconsis-

tencia
Indirect-

ness
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones
Dobuta-

mina Placebo Relativo 
(IC95%) Absoluto

Mortalidad por todas las causas

5 Ensayos 
clinicos serio1 serio2 no serio no serio sesgo publica-

ción3
49/194  
(25.2%)

32/212  
(15%)

OR 1.85 
(1.09 a 3.15)

64 más por 1000 
(desde 7 más a 

146 más)
⊕��� 

MUY BAJA CRITICO

1. Varios estudios sin ocultamiento de la asignación, sin intención de tratar y sin cegamiento.
2. Resultados contradicatorios entre los estudios de mejor calidad metodológica.
3. Alto riesgo de sesgo de publicación, los resultados del estudio CASINO no ha sido publicados por completo.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Milrinone vs placebo

Evaluación de la calidad No de pacientes Efecto
Calidad ImportanciaNo de 

estudios Diseño Risgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión

Otras conside-
raciones Milrinone Placebo Relativo 

(IC95%) Absoluto

Mortalidad por todas las causas

2 Ensayos 
clinicos serio No serio no serio serio1 no serio 49/474  

(10.3%)
41/463  
(8.8%)

RR 1.17
(0.79 a 1.73)

15 más por 1000

(desde 19 menos 
a 65 más)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICO

Días de estancia hospitalaria

1 Ensayo 
clinico No serio No serio serio2 No serio no serio

477  
(7±6.2 
días)

472  
(7±6.6 
días)

Diferencia me-
dias 0

(-0.81 a 0.81)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICO

1. El intervalo de confianza no indica un efecto clinico claro.
2. Los pacientes de este estudio no tenian indicación de inotropicos

Milrinone vs dobutamina

Evaluación de la calidad No de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No de 

estudios Diseño Risgo de 
sesgos

Inconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impreci-
sión

Otras considera-
ciones Milrinone Placebo Relativo 

(IC95%) Absoluto

Días de estancia hospitalaria

1 Ensayo 
clinico Serio1 No serio serio2 Serio3 no serio 19 

(50±46 días)
17  

(63±45 días)
Diferencia medias    

-13
(-42.8 a 16.8)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICO

1. Estudio abierto
2. Pacientes hospitalizados en espera para trasplante cardiaco
3. Intervalo de confianza muy amplio, impreciso
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11. Continuación de betabloqueadores en la descompensación aguda

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca en tratamiento ambulatorio con betabloqueadores que presentan 
descompensación aguda, la continuación del betabloqueador comparada con su suspensión, disminuye la disnea, la estancia 
hospitalaria, la tasa de rehospitalización y la mortalidad a 90 días?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Fonarow GC, Heywood JT, Heidenreich PA, Lopatin M, Yancy CW. Temporal trends in clinical characteristics, 
treatments, and outcomes for heart failure hospitalizations, 2002 to 2004: findings from Acute Decompensated Heart Failure 
National Registry (ADHERE). Am Heart J. 2007;153(6):1021-8.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTANCIANo. de 
estuidios Diseño

Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Consi-
deraciones

Suspender 
betablo-
queador

Continuar 
betablo-
queador

Relative 
(95% CI) Absolute

Mortalidad a 3 meses 

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none 6/78  

(7.7%)
6/69  

(8.7%)
RR 0.88

(0.3 to 2.62)
10 fewer per 1000
(from 61 fewer to 

141 more)
⊕⊕��

BAJA CRITICA

Rehospitalización por falla cardiaca a 3 meses

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious no serious none 24/78  

(30.8%)
15/69  

(21.7%)
RR 1.42
(0.81 to 

2.47)

91 more per 1000
(from 41 fewer to 

320 more)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

Mejoría de la disnea y sentirse bien a 8 días (evaluado por el médico)

1 randomi-
sed trials serious3 no serious no serious no serious none 74/78  

(94.9%)
66/69  

(95.7%)
RR 0.99
(0.92 to 

1.07)

10 fewer per 1000
(from 77 fewer to 

67 more)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

Mejoria de la disnea y sensación de bienestar a 8 días (autoreportada)

1 randomi-
sed trials serious3 no serious no serious no serious none 74/78  

(94.9%)
65/69  

(94.2%)
RR 1.01
(0.93 to 

1.09)

9 more per 1000
(from 66 fewer to 

85 more)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

Estancia hospitalaria (días)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious no serious none 10.4 días (SD 

9.7)
11.5 días 
(SD 8.3)

MD 1.10 menos
(menos 4.01 a 

más 1.81)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

1. Es un estudio diseñado para demostrar no inferioridad para el desenlace disnea y estado general; además la tasa de pérdidas fue cercana al 13%.
2. Los intervalos de confianza del estimado puntual son muy amplios.
3. Se utilizó una escala no validada para medir el desenlace.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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12. Catéter Swan Ganz

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la inserción de catéter de flotación en la arteria 
pulmonar (catéter Swan Ganz) comparado con no hacerlo, mejora el estado funcional y la calidad de vida y disminuye la estancia 
hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria a 6 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Binanay C, Califf RM, Hasselblad V, O’Connor CM, Shah MR, Sopko G, et al. Evaluation study of congestive heart 
failure and pulmonary artery catheterization effectiveness: the ESCAPE trial. JAMA. 2005;294(13):1625-33. 

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios  

Limita-
ciones

Inconsis-
tencia

Compa-
raciones 
Indirec-

tas                

Impreci-
sión (IC 

95%) 

Sesgo de 
Publica-

ción

No. de pacientes
Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA Intervención Control Riesgo con-

trol
Diferencia 

riesgo       
 (IC 95%)

Desenlace 1: Número de días vivo en 6 meses del alta

1 alto 1- NA no 0.82-1.21; 
(p=0.99) no 215 218

RR 1.00
(95%  IC 0.82-

1.21)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRÍTICO

Desenlace 2: ejercicio, calidad de vida

2 alto 2- NA no no no 215 218
No reportado 
por pérdidas 

de seguimiento
⊕⊕⊕�

MODERADA CRÍTICO

1. Se baja 1 nivel por limitaciones: riesgo de sesgos debido a falta de cegamiento lo que conllevó heterogeneidad en tratamiento médico. Pérdidas de 
seguimiento

2- Se baja un nivel por limitaciones: riesgo de sesgos por pérdida de seguimiento, el no cegamiento pudo generar errores en la medición
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Falla Cardíaca Crónica Estadio B

14. Betabloqueadores

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación B de la ACC/AHA, la administración de 
betabloqueadores comparado con placebo, disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por 
falla cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: The Capricorn Investigators. Effect of carvedilol on outcome after myo- cardial infarction in patients with left-
ventricular dysfunction: the CAPRICORN randomised trial. Lancet. 2001;357:1385–1390.
 

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Riesgo 
de sesgo 

Inconsis-
tencia 

Eviden-
cia indi-

recta
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones 
Beta blo-

queadores Placebo Relativo 
(95% CI)

Absoluto 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas (seguimiento: mean 1.3 years)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio serio  1 no es 

serio none 116/975 
(11.9%)

151/984 
(15.3%)

HR 0.77 
(0.60 a 0.98)

33 menos por 
1000

(de 3 menos a 
58 menos )

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRÍTICO

Mortalidad cardiovascular (seguimiento: mean 1.3 years)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio serio  1 no es 

serio none 104/975 
(10.7%)

139/984 
(14.1%)

HR 0.75 
(0.58 a 0.96)

33 menos por 
1000

(de 5 menos a 
57 menos )

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRÍTICO

Hospitalización por falla cardiaca (seguimiento: mean 1.3)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio serio  1 no es 

serio none 118/975 
(12.1%)

138/984 
(14.0%)

HR 0.86 
(0.67 a 1.09)

18 menos por 
1000

(de 12 más a 
44 menos )

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE

MD–Diferencia de medias, RR–riesgo relativo 
1. Solo incluye pacientes con falla cardiaca B postinfarto, no se analizan todos los desenlaces planteados en la pregunta

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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15. Cardiodesfibrilador en cardiopatía de etiología isquémica

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación B de la ACC/AHA secundaria a cardiopatía 
isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la 
revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografia: Theuns D, Smith T, Hunink M, Bardy G, Jordaens L. Effectiveness of prophylactic implantation of cardioverter-
defibrillators without cardiac resynchronization therapy in patients with ischaemic or non-ischaemic heart disease: a systematic 
review and meta-analysis. Europace (2010) 12, 1564–1570.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA

No.

de estu-
dios

Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Implantable 
defibrillator

FE < 35% 
post MI

Relative 
(95% CI)

Absolute 
(95% CI)

Mortalidad ICC isquemica (follow up: range 27-45 months)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 240/1268 

(18.9%)

297/1044 
(28.4%)

RR 0.67 
(0.51 to 0.88)

94 fewer per 
1000

(from 34 fewer 
to 139 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

20%
66 fewer per 

1000
(from 24 fewer 

to 98 fewer)

Mortalidad ICC cualquier causa (follow up: range 27-66 months)

7 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 350/1996 

(17.5%)

446/1773 
(25.2%)

RR 0.73 
(0.64 to 0.82)

68 fewer per 
1000 

(from 45 fewer 
to 91 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

20%
54 fewer per 

1000
(from 36 fewer 

to 72 fewer)

MD – mean difference, RR – relative risk. 
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Falla Cardíaca Crónica Estadio C

16. Medidas no farmacológicas. Restricción de líquidos y sal

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la utilización de medidas no farmacológicas: restricción de 
líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el estado funcional, tasa de rehospitalización y disminuye los 
síntomas congestivos a corto plazo (30 días)?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Philipson H, Ekman I, Forslund HB, Swedberg K, Schaufelberger M. Salt and fluid restriction is effective in patients 
with chronic heart failure. Eur J Heart Fail. 2013;15(11):1304-10.

EVALUACIÓN DE CALIDAD RESUMEN DE DATOS

No. de 
estudios

Limita-
ciones 

Inconsis-
tencia 

Compa-
raciones 
Indirec-

tas                 

Impreci-
sión 

(IC 95%) 

Sesgo 
de Publi-
cación

No. de pacientes
Efecto en 
RR-OR-HR 

(IC95%)

Riesgo absoluto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA I Control Riesgo con-

trol
Diferencia 

riesgo        
(IC 95%)

Desenlace 1: NYHA HOSP 

2 ALTO no NO NO NA 49 48
(51% vs. 16%; 

P, 0,001)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRÍTICO

Desenlace 2: EA

2 ALTO no NO NO ⊕⊕⊕�
MODERADA

IMPORTAN-
TE-NO CRÍ-

TICO

Riesgo de sesgos: falta de cegamiento a todo nivel. Desenlaces con mediciones “difíciles”

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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17. Péptido natriurético cerebral para optimizar el tratamiento

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, el tratamiento con base en los niveles de péptido natriurético 
cerebral comparado con la evolución clínica y las dosis objetivo de medicamentos, disminuye la mortalidad y la tasa de 
hospitalización a 6 a 12 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Savarese G, Trimarco B, Dellegrottaglie S, Prastaro M, Gambardella F, Rengo G, et al. Natriuretic peptide-guided 
therapy in chronic heart failure: a meta-analysis of 2,686 patients in 12 randomized trials. PLoS One. 2013;8(3):e58287.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Terapia 
basada en 
peptidos 
natriuréti-

cos

Terapia 
guiada por 
síntomas

Relative 
(95% CI)

Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas, terapia guiada por BNP (follow up: range 3-36 months; assessed with: OR)

5 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 0/0

0/0
OR 0.81 
(0.52 to 

1.28)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer) ⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

0%
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer)
Mortalidad todas las causas, terapia guiada por BNP o NT prp BNP (follow up: range 3-36 months)

12 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 0/0

0/0 OR 0.738 
(0.596 to 

0.91)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer) ⊕⊕⊕⊕ 
ALTA

0%
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer)
Mortalidad todas las causas, terapia guiada por NT pro BNP (follow up: range 3-36 months)

8 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 0/0

0/0

OR 0.74 
(0.6 to 0.91)

1 fewer per 1000

(from 0 fewer to 0 
fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

0%
0 fewer per 1000

(from 0 fewer to 0 
fewer)
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Hospitalizacion por falla cardiaca, trapia guiada por BNP o NT pro BNP (follow up: range 03-36 months; assessed with: OR)

9 randomi-
sed trials

not se-
rious serious  4 not se-

rious
not se-
rious none 0/0

0/0 OR 0.554 
(0.399 to 

0.769)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer) ⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

0/0
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer)
Hospitalización por falla cardiaca, terapia guiada por BNP (follow up: mean 1 years)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious serious  2 not se-

rious serious  1 none 0/0

0/0
OR 0.6 

(0.3 to 1.19)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer) ⊕⊕��
BAJA CRITICA

0/0
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer)
Hospitalización por falla cardiaca, terapia guiada por NT pro BNP (follow up: range 3-36 months)

5 randomi-
sed trials

not se-
rious serious  3 not se-

rious
not se-
rious none 0/0

0/0 OR 0.53 
(0.35 to 

0.81)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer) ⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

0/0
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 0 

fewer)

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Intervalo de confianza impreciso
2. Heterogeneidad I2 del 68%
3. Heterogeneidad I2 del 62%
4. Heterogeneidad I2 58%

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 637

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

18. Betabloqueadores en falla cardíaca crónica: metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación C de la ACC/AHA, la administración de metoprolol 
succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o entre ellos disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad 
y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Beta bloqueadores comparado con Placebo para Falla cardiaca B, FE < 35%
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55. 
Philippe Lechat, Milton Packer, Stephan Chalon, Michel Cucherat, Tarek Arab and Jean-Pierre Double-Blind, Placebo-Controlled, 
Randomized Trials Clinical Effects of b-Adrenergic Blockade in Chronic Heart Failure: A Meta-Analysis of Print ISSN: 0009-7322. 
Online ISSN: 1524-4539. Circulation. 1998; 98:1184-1191

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Beta blo-
queadores Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 3-58 months; assessed with: n)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 1732/11911 

(14.5%)

2138/11211 
(19.1%)

RR 0.71 
(0.64 to 0.8)

55 fewer per 
1000

(from 38 fewer 
to 69 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

20% 
58 fewer per 

1000 
(from 40 fewer 

to 72 fewer) 
Mortalidad CV (follow up: range 3-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 0/0

0/0

RR 0.76 
(0.7 to 0.84)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 
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Muerte subita (follow up: range 3-58 months)

12 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 0/0

0/0

RR 0.73 
(0.61 to 0.88)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

0%
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer)

Cambio LVEF (follow up: range 3-58 months)

10 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none

0/0
0/0

% 4.2 
(3.1 to 4.9)

0 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

0%
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Mejoria clase funcional (follow up: range 03-18 months)

61 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none

 
412/1965 
(21.0%)

265/1285 
(20.6%)

RR 1.32 
(1.1 to 1.74)

66 more per 
1000

(from 21 more 
to 153 more) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

0%

Hospitalizacion por FC (follow up: range 03-18 months)

18 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 166/1718 

(9.7%)

223/1305 
(17.1%)

RR 0.59 
(0.48 to 0.74)

70 fewer per 
1000 (from 44 

fewer to 89 
fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0%

0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

00%
82 fewer per 

1000 (from 52 
fewer to 104 

fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Betabloqueadores comparados entre ellos

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Bisoprolol compared to Carvedilol for Falla Cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Bisoprolol Carvedilol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0
OR 1.15 

(0.79 to 1.69)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 serious  2 none 0/0

0/0
OR 1.42 

(0.46 to 4.85)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕��

BAJA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Discontinuación (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0
OR 1.15 

(0.83 to 1.54)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas
2. IC amplios
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Bisoprolol compared to Metoprolol for Falla cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Bisoprolol Metoprolol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.93 
(0.61 to 1.39)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.84 
(0.2 to 3.06)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Discontinuación (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 1.12 
(0.77 to 1.56)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Bisoprolol compared to Nebivolol for Falla cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Bisoprolol Nebivolol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious serious  1 none 0/0

0/0

OR 0.76 
(0.44 to 1.23)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.83 
(0.21 to 3.1)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Discontinuación (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.91 
(0.61 to 1.41)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Carvedilol compared to Metoprolol for Falla cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Carvedilol Metoprolol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.8 
(0.59 to 1.08)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.59 
(0.2 to 1.31)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

Discontinuación (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.99 
(0.75 to 1.23)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 

1000 
(from 0 fewer 

to 0 fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Carvedilol compared to Nebivolol for Falla cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Consi-
deraciones Carvedilol Nebivolol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.66 
(0.39 to 1.02)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.58 
(0.16 to 3.7)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)

discontinuación (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.79 
(0.56 to 1.2)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Metoprolol compared to Nebivolol for Falla cardiaca
Bibliografía: Chatterjee S, Biondi-Zoccai G, Abbate A, D’Ascenzo F, Castagno D, Van Tassell B, et al. Benefits of β blockers in 
patients with heart failure and reduced ejection fraction: network meta-analysis. BMJ. 2013;346:f55.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Consi-
deraciones Metoprolol Nebivolol Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Motalidad total (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.82 
(0.49 to 1.32)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000 
(from 0 fewer to 

0 fewer) 

Mortalidad CV (follow up: range 6-58 months)

13 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.98 
(0.25 to 4.06)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000 
(from 0 fewer to 

0 fewer) 

Discontinuacion (follow up: range 6-58 months)

21 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 not se-

rious none 0/0

0/0

OR 0.8 
(0.57 to 1.28)

1 fewer per 1000
(from 0 fewer to 

0 fewer)
⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 1000 
(from 0 fewer to 

0 fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Metanalisis en red con comparaciones indirectas

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 645

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

19. Inhibidores de la enzima convertidora y bloqueadores de los receptores de angiotensina II

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación C de la ACC/AHA, la administración de inhibidores 
de la enzima convertidora de la angiotensina comparado con placebo o con bloqueadores del receptor de angiotensina o 
combinados con éste último disminuye la mortalidad, la tasa de reinfarto, y de rehospitalizaciones y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BRA compared to Placebo for Falla cardiaca > 18 años
Bibliografía: Heran BS, Musini VM, Bassett K, Taylor RS, Wright JM. Angiotensin receptor blockers for heart failure. Cochrane 
Database Syst Rev. 2012 Apr 18; 4:CD003040.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTANCIA
No. de 

estudios Diseño Riesgo de 
sesgos

Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Considera-
ciones BRA Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad si FE < 40% (follow up: range 3-33 months)

9 randomi-
sed trials

not se-
rious  1 not serious not serious not serious none 300/2838 

(10.6%)

319/1805 
(17.7%)

RR 0.87 
(0.76 to 1)

23 fewer per 
1000

(from 0 fewer to 
42 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 1000 
(from 0 fewer to 

0 fewer) 

20% 
26 fewer per 

1000 
(from 0 fewer to 

48 fewer) 

Mortalidad CV si FE < 40% (follow up: range 3-33 months)

4 randomi-
sed trials

not se-
rious  2 not serious not serious not serious none 234/1968 

(11.9%)

257/1414 
(18.2%)

RR 0.88 
(0.75 to 1.03)

22 fewer per 
1000

(from 5 more to 
45 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 1000 
(from 0 fewer to 

0 fewer) 

20% 
24 fewer per 

1000 
(from 6 more to 

50 fewer) 
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Infarto si FE < 40% (follow up: range 3-33 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  2 not serious not serious not serious none 80/1192

(6.7%)

53/1106 
(4.8%)

RR 1.44 
(1.03 to 2.01)

21 more per 
1000

(from 1 more to 
48 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer to 
0 fewer) 

00%
440 more per 

1000 
(from 30 more 
to 1010 more) 

Hospitalizaciones totales < 40% (follow up: range 3-33 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  2 not serious not serious not serious none 633/1192 

(53.1%)

660/1106 
(59.7%)

RR 0.94 
(0.88 to 1.01)

36 fewer per 
1000

(from 6 more to 
72 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer to 
0 fewer) 

60% 
36 fewer per 

1000 
(from 6 more to 

72 fewer) 
Hosp por FC si FE < 40% (follow up: range 3-33 months)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious  2 not serious not serious not serious none 230/1340 

(17.2%)

314/1250 
(25.1%)

RR 0.71 
(0.61 to 0.82)

73 fewer per 
1000

(from 45 fewer 
to 98 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0%

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer to 
0 fewer)

30% 
87 fewer per 

1000 
(from 54 fewer 
to 117 fewer) 

WDAE si FE < 40% (follow up: range 3-33 months)

6 randomi-
sed trials

not se-
rious  2 not serious not serious not serious none 296/2229 

(13.3%)

225/1537 
(14.6%)

RR 1.14 
(0.97 to 1.3)

20 more per 
1000

(from 4 fewer to 
44 more) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA IMPORTANTE

20% 
28 more per 

1000 
(from 6 fewer to 

60 more)

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Patient selection bias: “Exclusion criteria included previous intolerance to an angiotensin-receptor blocker;...” Funding source is manufacturer of irbesartan 

and candesartan
2. Funding source is manufacturer of BRA

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BRA compared to iECAs for Falla cardiaca
Bibliografía: Heran BS, Musini VM, Bassett K, Taylor RS, Wright JM. Angiotensin receptor blockers for heart failure. Cochrane 
Database Syst Rev. 2012 Apr 18; 4:CD003040.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones BRA iECAs Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 3-18 months)

8 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 331/2889 

(11.5%)

295/2312 
(12.8%)

RR 1.05 
(0.91 to 1.22)

6 more per 
1000

(from 11 fewer 
to 28 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

15% 
8 more per 

1000 
(from 13 fewer 

to 33 more) 
Mortalidad CV (follow up: range 3-18 months)

4 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 247/2078 

(11.9%)

227/2053 
(11.1%)

RR 1.08 
(0.91 to 1.28)

9 more per 
1000

(from 10 fewer 
to 31 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

15% 
12 more per 

1000 
(from 13 fewer 

to 42 more) 
Infarto (follow up: median 12 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 32/1930 

(1.7%)

32/1944 
(1.6%)

RR 1 
(0.62 to 1.63)

0 fewer per 
1000

(from 6 fewer 
to 10 more) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

5% 
0 fewer per 

1000 
(from 19 fewer 

to 31 more) 



Universidad de Antioquia648

Hospitalizaciones totales (follow up: mean 12 months)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none

824/2257 
(36.5%)

772/2053 
(37.6%)

RR 1 
(0.92 to 1.08)

0 fewer per 
1000

(from 30 fewer 
to 30 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

50% 
0 fewer per 

1000 
(from 40 fewer 

to 40 more) 

Hospitalizaciones por FC (follow up: median 12 months)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none

333/2257 
(14.8%)

321/2053 
(15.6%)

RR 0.96 
(0.83 to 1.11)

6 fewer per 
1000

(from 17 more 
to 27 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer)

20% 
8 fewer per 
1000 (from 

22 more to 34 
fewer) 

WDAE (follow up: median 12 months)

6 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none

164/1856 
(8.8%)

246/1655 
(14.9%)

RR 0.63 
(0.52 to 0.76)

55 fewer per 
1000 (from 36 

fewer to 71 
fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA IMPORTANTE

10% 
37 fewer per 

1000 (from 24 
fewer to 48 

fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Patient selection bias: One of exclusion criteria was intolerance of ACEI or ARBs Funding source ismanufacturer of BRA
2. Funding source ismanufacturer of BRA

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BRA + iECA compared to iECA solo for Falla cardiaca
Bibliografía: Heran BS, Musini VM, Bassett K, Taylor RS, Wright JM. Angiotensin receptor blockers for heart failure. Cochrane 
Database Syst Rev. 2012 Apr 18; 4:CD003040.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones BRA + iECA iECA solo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad total (follow up: range 4-36 months)

7 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 903/4265 

(21.2%)

901/3995 
(22.6%)

RR 0.98 
(0.9 to 1.06)

5 fewer per 
1000

(from 14 more 
to 23 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

25% 
5 fewer per 

1000 
(from 15 more 
to 25 fewer) 

mortalidad CV (follow up: range 24-36 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 564/3787 

(14.9%)

605/3771 
(16.0%)

RR 0.93 
(0.84 to 1.03)

11 fewer per 
1000

(from 5 more to 
26 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

15% 
10 fewer per 

1000 
(from 5 more to 

24 fewer) 
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Infarto (follow up: median 36 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 44/1276 

(3.4%)

69/1272 
(5.4%)

RR 0.64 
(0.44 to 0.92)

20 fewer per 
1000

(from 4 fewer 
to 30 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

10% 
36 fewer per 

1000 
(from 8 fewer 
to 56 fewer) 

Hospitalizaciones totales (follow up: range 36-48 months)

2 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious

not se-
rious none 932/1608 

(58.0%)

882/1381 
(63.9%)

RR 0.99 
(0.94 to 1.05)

6 fewer per 
1000

(from 32 more 
to 38 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA0%

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

60% 
6 fewer per 

1000 
(from 30 more 
to 36 fewer) 

Hosp por FC (follow up: range 4-48 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious

not se-
rious none

688/4176 
(16.5%)

819/3932 
(20.8%)

RR 0.81 
(0.74 to 0.89)

40 fewer per 
1000 (from 23 

fewer to 54 
fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer)0% 

38 fewer per 
1000 (from 22 

fewer to 52 
fewer) 

20% 

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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WDAE (follow up: range 4-48 months)

4 randomi-
sed trials

not se-
rious  2

not se-
rious

not se-
rious 

not se-
rious  none 564/3862 

(14.6%)

419/3841 
(10.9%)

RR 1.34 
(1.19 to 1.51)

37 more per 
1000 (from 

21 more to 56 
more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA IMPORTANTE

10%
34 more per 
1000 (from 

19 more to 51 
more)

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Missing outcome data, i.e. total hospitalisations. Funding source is manufacturer of BRA. 
2. Funding source is manufacturer of BRA.
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: IECAs compared to Placebo in Falla cardiaca C mayores de 18 años
Bibliografía: Flather MD, Yusuf S, Kober L, Pfeffer M, Hall A, Murray G, Torp-Pedersen C, Ball S, Pogue J, Moye L, Braunwald 
E. Long-term ACE-inhibitor therapy in patients with heart failure or left-ventricular dysfunction: a systematic overview of data from 
individual patients. Lancet 2000; 355(9215): 1575–81.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones iECAs Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad general 12 m (follow up: median 12 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious  1

not se-
rious none 724/6391 

(11.3%)

828/6372 
(13.0%)

OR 0.85 
(0.76 to 0.94)

17 fewer per 
1000 (from 7 
fewer to 28 

fewer) ⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

Mortalidad general 24 meses (follow up: median 24 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious  1

not se-
rious none 1038/6391 

(16.2%)

1248/6372 
(19.6%)

OR 0.79 
(0.72 to 0.86)

34 fewer per 
1000 (from 23 

fewer to 47 
fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

Reinfarto (follow up: range 15-42 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious

not se-
rious none 571/6391 

(8.9%)

703/6372 
(11.0%)

OR 0.79 
(0.7 to 0.89)

21 fewer per 
1000 (from 11 

fewer to 30 
fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0% 
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Rehospitalizaciones (follow up: range 15-42 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious  1

not se-
rious none 876/6391 

(13.7%)

1202/6372 
(18.9%)

OR 0.67 
(0.61 to 0.74)

54 fewer per 
1000 (from 42 

fewer to 64 
fewer) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0%
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

Hipotension (follow up: range 15-44 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious
not se-
rious  1

not se-
rious none 791/5387 

(14.7%)

466/5390 
(8.6%)

OR 1.85 
(1.65 to 2.1)

63 more per 
1000 (from 

49 more to 79 
more) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0%
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

Falla renal (follow up: range 15-44 months)

4 randomi-
sed trials serious  1 not se-

rious  1
not se-
rious

not se-
rious none 281/5387 

(5.2%)

194/5390 
(3.6%)

OR 1.49 
(1.23 to 1.79)

17 more per 
1000 (from 

8 more to 27 
more) ⊕⊕⊕�

MODERADA CRITICA

0%
0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Difieren en etiologia de la falla, criterios de inclusión, fármaco utilizado y titulación. manejo concomitante
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20. Diuréticos de asa en falla cardiaca crónica

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de diuréticos de asa comparada con 
placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Diuréticos comparado con Placebo para Falla cardiaca (Diureticos cochrane)
Bibliografía: Faris R, Flather M, Purcell H, Henein M, Poole-Wilson P, Coats A. Current evidence supporting the role of diuretics 
in heart failure: a meta analysis of randomised controlled trials. Int J Cardiol. 2002;82(2):149-58.

Evaluación de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaNo. de 
estudios 

Diseño 
de estu-

dio 
Riesgo 

de sesgo 
Inconsis-

tencia 
Eviden-
cia indi-

recta
      Im-

precisión
Otras conside-

raciones Diuréticos Placebo Relativo 
(95% CI)

Absoluto 
(95% CI)

Mortalidad (seguimiento: range 4-52 weeks)

3 ensayos 
aleatorios serio  1 no es 

serio serio  2 serio  3 none 3/101 (3.0%) 12/101 
(11.9%)

OR 0.24 
(0.07 a 0.83)

87 menos por 
1000

(de 18 menos 
a 109 menos)

⊕���
MUY BAJA CRÍTICO

Empeoramiento de la falla cardiaca (seguimiento: range 4-52 weeks)

2 ensayos 
aleatorios serio  1 no es 

serio serio  2 serio  3 none 0/81 (0.0%) 13/88 
(14.8%)

OR 0.07 
(0.01 a 0.52)

136 menos por 
1000

(de 65 menos 
a 146 menos)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

MD–Diferencia de Medias, RR–riesgo relativo 
1. No clara asignación de pacientes, ni como fue el ciego, desenlaces no ciegos, seguimiento insuficiente para desenlaces duros
2. No todos diureticos de asa
3. Tamaño muestral insuficiente

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Pregunta: Diuréticos compared to Placebo for Heart failure
Bibliografía: Faris R, Flather M, Purcell H, Henein M, Poole-Wilson P, Coats A. Current evidence supporting the role of diuretics 
in heart failure: a meta analysis of randomised controlled trials. Int J Cardiol. 2002;82(2):149-58.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Diuréticos Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad (follow up: range 4-12 weeks)

3 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious  1

not se-
rious serious  2

publication bias 
strongly suspec-

ted  1
3/111 (2.7%)

12/110 
(10.9%) OR 0.25 

(0.07 to 0.84)

79 fewer per 
1000

(from 16 fewer 
to 101 fewer) ⊕⊕��

BAJA CRITICA

10% 

73 fewer per 
1000 

(from 15 fewer 
to 92 fewer) 

Empeoramiento de la falla cardiaca al suspender diuréticos (follow up: range 4-12 weeks)

4 randomi-
sed trials

not se-
rious serious  3 not se-

rious serious  2
publication bias 
strongly suspec-

ted  1

10/225 
(4.4%)

34/223 
(15.2%) OR 0.31 

(0.15 to 0.62)

100 fewer per 
1000

(from 52 fewer 
to 126 fewer) ⊕���

MUY BAJA IMPORTANTE

15% 

98 fewer per 
1000

(from 51 fewer 
to 124 fewer)

Capacidad de ejercicio (follow up: range 4-12 weeks; assessed with: minutos)

5 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  4 not se-

rious  1

publication bias 
strongly suspec-

ted  1
115 113 -

mean 0.37 
higher 

(0.1 higher to 
0.64 higher)

⊕⊕��
BAJA

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. No explanation was provided
2. Intervalos de confianza amplio
3. Heterogeneidad
4. No contra placebo sino contra otro tratamiento: captopril, digoxina o ibopamina
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21. Antialdosterónicos.  Espironolactona y eplerenona

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección reducida la utilización de 
medicamentos antialdosterónicos como espironolactona o eplerenona comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Antialdosterónicos vs Placebo be used for Insuficiencia Cardiaca?
Escenario: Atención de pacientes en cualquier nivel de complejidad
Bibliografía: Ezekowitz JA, McAlister FA. Aldosterone blockade and left ventricular dysfunction: a systematic review of randomized 
clinical trials. Eur Heart J. 2009;30(4):469-77. 
Zannad F, McMurray JJ V, Krum H, van Veldhuisen DJ, Swedberg K, Shi H, et al. Eplerenone in patients with systolic heart failure 
and mild symptoms. N Engl J Med. 2011 Jan 6; 364(1):11–21.

EVALUACIÓN DE CALIDAD No. de Pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Incosis-
tencia

Compa-
racion 

indirecta
Impresi-

ción
Otras conside-

raciones
Antialdoste-

rónicos Placebo Relativo 
(IC 95%) Absoluto

Mortalidad por Cualquier Causa (Mediana de seguimiento: 6 meses; evaluado con: Número de Eventos)

18
Ensayos 
clínicos 
controla-

dos
No1 No i seria No No  seria2 Ninguna 975/6929  

(14.1%)
1207/6573  

(18.4%)
RR 0.80 

(0.75 to 0.86)

37 menos por 
cada 1000 
(desde 26 

menos hasta 
46 menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Hospitalización por Cualquier Causa (Mediana de seguimiento: 6 meses; evaluado con: Número de Eventos)

6
Ensayos 
clínicos 
controla-

dos
No1 No seria No No seria Ninguna 1759/6358  

(27.7%)
1814/6107  

(29.7%)
RR 0.90 

(0.85 to 0.95)

30 menos por 
cada 1000 
(desde 15 

menos hasta 
45 menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Hipercalemia (Mediana de seguimiento: 6 meses; evaluado con: Número de Eventos)

18
Ensayos 
clínicos 
controla-

dos
No1 No seria No No seria Ninguna 420/6774  

(6.2%)
198/6316  

(3.1%)
RR 1.96 

(1.47 to 2.61)

30 más por 
cada 1000 

(desde 15 más 
hasta 50 más)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Insuficiencia Renal (Mediana de seguimiento: 6 meses; evaluado con: Número de Eventos)

11
Ensayos 
clínicos 
controla-

dos
No Muy 

seria3 No Muy 
seria4

Ninguna

120/2319  
(5.2%)

52/2023  
(2.6%)

RR 2.12 
(0.79 to 5.67)

29 más por 
cada 1000 

(desde 5 más 
hasta 120 más)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA
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Ginecomastia (Mediana de seguimiento: 6 meses; evaluado con: Número de Eventos)

16
Ensayos 
clínicos 
controla-

dos
No Muy 

seria5 No Muy 
seria4 Ninguna 98/6751  

(1.5%)
40/6291  
(0.64%)

RR 2.24 
(0.83 to 6.03)

8 más por cada 
1000

(desde 1 más 
hasta 32 más)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

1. Se realizó valoración por escala de JADAD, aunque se muestra el puntaje de cada estudio, se encuentra que la mayor parte tuvieron un puntaje de 3 o 
menos.

2. Se encontró una reducción del riesgo relativo de un 20% con un intervalo de confianza muy preciso
3. Se encontró un I2 del 77%. Además se encuentra un reporte selectivo de esta variable por los ensayos clínicos.
4. El número de eventos no superó los 300, además el estimador incluyó el valor nulo y un valor estimado de riesgo de más del 25%.
5. Se encuentra una alta heterogeneidad con I2 de 72% y los estimadores varían a lo largo de ambos lados de l valor nulo.
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22. Betametildigoxina o digoxina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de betametildigoxina o digoxina comparada con 
placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses, 
sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad?

Bibliografía: Hood WB, Dans AL, Guyatt GH, Jaeschke R, McMurray JJ. Digitalis for treatment of heart failure in patients in sinus 
rhythm. Cochrane Database Syst Rev. 2014;4:CD002901.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Digitálicos Control Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up 1.5 a 6 months; assessed with: Número de Eventos)

8 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
no serious none 1197/3883  

(30.8%)
1211/3883  

(31.2%)
OR 0.98 

(0.89 to 1.09)

4 fewer per 
1000

(from 24 fewer 
to 19 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Hospitalización (follow-up 1.5 a 6 months; assessed with: Número de Eventos)

4 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
no serious none 918/3620  

(25.4%)
1206/3642  

(33.1%)
OR 0.68 

(0.61 to 0.75)

79 fewer per 
1000

(from 60 fewer 
to 99 fewer)

⊕⊕⊕⊕
ALTA CRITICA

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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23. Trimetazidina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de trimetazidina comparada con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Trimetazidina be used for Falla Cardiaca?
Escenario: Todos los niveles de atención
Bibliografía: Zhou X, Chen J. Is treatment with trimetazidine beneficial in patients with chronic heart failure? PLoS One. 
2014;9(5):e94660.
Winter JL, Castro PF, Quintana JC, Altamirano R, Enriquez A, Verdejo HE, et al. Effects of trimetazidine in nonischemic heart 
failure: a randomized study. J Card Fail. 2014;20(3):149-54

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Trimetazi-
dina Control Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up 3 a 24 months; assessed with: Número de eventos)

4 randomi-
sed trials serious1 serious2 serious3 serious4 reporting bias5 14/189  

(7.4%)
43/190  
(22.6%)

RR 0.59 
(0.16 to 2.14)

93 fewer per 
1000

(from 190 
fewer to 258 

more)

⊕��� 
MUYBAJA CRITICA

Hospitalización por cualquier causa (follow-up 3 a 24 months; assessed with: Número de eventos)

5 randomi-
sed trials serious1

no serious 
inconsis-

tency
serious3 serious4 reporting bias5 10/100  

(10%)
19/106  
(17.9%)

RR 0.55 
(0.28 to 1.09)

81 fewer per 
1000

(from 129 
fewer to 16 

more)

⊕��� 
MUYBAJA CRITICA

Clase funcional NYHA (follow-up 3 a 24 months; measured with: NYHA; Better indicated by lower values)

9 randomi-
sed trials serious1 serious6 serious3 serious4 reporting bias5 264 245 -

MD 0.49 lower
(0.75 to 0.24 

lower)
⊕��� 
MUYBAJA IMPORTANTE
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Capacidad de Ejercicio (follow-up 3 a 24 months; measured with: Distancia caminada en 6 minutos; Better indicated by lower values)

7 randomi-
sed trials serious1 serious2 serious3 serious4 reporting bias5 219 178 -

MD 13.66 
higher

(33.12 lower to 
60.44 higher)

⊕��� 
MUYBAJA IMPORTANTE

1. Los estudios incluidos en este desenlace tienen un moderado o alto riesgo de sesgos.
2. La dirección del efecto varía entre los estudios sin sobreposición de intervalos de confianza y se presenta un I2 del 60%
3. El seguimiento de la población es muy variable y no responde la pregunta que está formulada para seguimiento de 12 a 24 meses.
4. Se presentó un muy bajo número de eventos en ambos grupos, y el criterio de información (OIS) calculado es mayor al presentado.
5. No se ofrece información respecto al sesgo de publicación y la búsqueda no incluyó las fuentes no electrónicas de la literatura.
6. La dirección del efecto varía entre los estudios sin sobreposición de intervalos de confianza y se presenta un I2 del 87%

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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24. Ivabradina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos secundarios al uso de 
betabloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de manejo medico optimo la utilización de 
ivabradina comparado con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de 
miocardio a 12-24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Ibravadina comparado con placebo para falla cardíaca
Bibliografía: Swedberg K, Komajda M, Böhm M, Borer JS, Ford I, Dubost-Brama A, et al. Ivabradine and outcomes in chronic 
heart failure (SHIFT): a randomised placebo-controlled study. Lancet. 2010;376(9744):875-85.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Riesgo 
de sesgo 

Inconsis-
tencia 

Eviden-
cia indi-

recta
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones Ibravadina placebo Relativo 
(95% CI)

Absoluto 
(95% CI)

Mortalidad por cualquier causa (seguimiento: median 22,9 months; evaluado con : Número de eventos)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

ninguna 503/3241 
(15.5%)

552/3264 
(16.9%)

HR 0.90 
(0.80 a 1.02)

16 menos por 
1000

(de 3 más a 31 
menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRÍTICO

Hospitalización por cualquier causa (seguimiento: median 22,9 months; evaluado con : Número de eventos)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio ninguna 1231/3241 

(38.0%)
1356/3264 

(41.5%)
HR 0.89 

(0.82 a 0.96)

36 menos por 
1000

(de 13 menos 
a 59 menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRÍTICO

Hospitalización por empeoramiento de falla cardíaca (seguimiento: median 22,9 months; evaluado con : Número de eventos)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio ninguna 514/3241 

(15.9%)
672/3264 
(20.6%)

HR 0.74 
(0.66 a 0.83)

49 menos por 
1000

(de 32 menos 
a 65 menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRÍTICO

Rehospitalización por falla cardíaca (a partir de la segunda en el seguimiento) (evaluado con : Número de eventos)

1 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio ninguna 189/3241 

(5.8%)
283/3264 

(8.7%)
HR 0.66 

(0.55 a 0.79)

29 menos por 
1000

(de 18 menos 
a 38 menos)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA IMPORTANTE

MD–Diferencia de medias, RR–riesgo relativo 
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25. Dinitrato de isosorbide-hidralazina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la administración de dosis fijas de dinitrato de isosorbide-
hidralazina comparada con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización y mejora el estado funcional y la 
calidad de vida a 6 a 12 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Hidralazina - Isosorbide vs Placebo be used for Falla cardiaca?
Bibliografía:  Taylor AL, Ziesche S, Yancy C, Carson P, D’Agostino R, Ferdinand K, et al. Combination of isosorbide dinitrate and 
hydralazine in blacks with heart failure. N Engl J Med. 2004;351(20):2049-57.

 
EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

Quality IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Hidralazina - 
Isosorbide Placebo Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad - A-HeFT (follow-up median 10 months; assessed with: Número de eventos)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious no serious none1 32/518  

(6.2%)
54/532  
(10.2%)

RR 0.60 

(0.4 to 0.93)

41 fewer per 
1000 

(from 7 fewer 
to 61 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Primera Hospitalización - A-HeFT (follow-up mean 10 months; assessed with: Número de Eventos)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious no serious none1 85/518  

(16.4%)
130/532  
(24.4%)

RR 0.68 

(0.53 to 0.86)

78 fewer per 
1000 

(from 34 fewer 
to 115 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

Calidad de Vida - A-HeFT (follow-up mean 10 months; measured with: Escala de calidad de vida de Minnesota; range of scores: 0-105; Better indicated by lower values)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious serious2 none 518 531 -

MD 2.9 higher 
(0.37 to 5.43 

higher)
⊕⊕⊕�

MODERADA IMPORTANTE

1. El estudio fue patrocinado por la casa farmacéutica
2. La intervención esta por debajo del MID

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Hidralazina - Isosorbide vs Placebo be used for Falla cardiaca?
Bibliografía:  Cohn JN, Archibald DG, Ziesche S, Franciosa JA, Harston WE, Tristani FE, et al. Effect of vasodilator therapy 
on mortality in chronic congestive heart failure. Results of a Veterans Administration Cooperative Study. N Engl J Med. 
1986;314(24):1547-52.
Taylor AL, Ziesche S, Yancy C, Carson P, D’Agostino R, Ferdinand K, et al. Combination of isosorbide dinitrate and hydralazine in 
blacks with heart failure. N Engl J Med. 2004;351(20):2049-57.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Hidralazina - 
Isosorbide Placebo Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad - A-HeFT (follow-up median 10 months; assessed with: Número de eventos)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious1 no serious none2 32/518  

(6.2%)
54/532  
(10.2%)

RR 0.60 

(0.4 to 0.93)

41 fewer per 
1000

(from 7 fewer 
to 61 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Mortalidad V-HeFT (follow-up mean 2.3 years; assessed with: Número de Eventos)

1 randomi-
sed trials serious3 no serious serious4 serious5 none 78/186  

(41.9%)
139/273  
(50.9%)

RR 0.82 

(0.67 to 1.01)

92 fewer per 
1000

(from 168 few-
er to 5 more)

⊕���
MUY BAJA CRITICA

Primera Hospitalización - A-HeFT (follow-up mean 10 months; assessed with: Número de Eventos)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious1 no serious none2 85/518  

(16.4%)
130/532  
(24.4%)

RR 0.68 

(0.53 to 0.86)

78 fewer per 
1000

(from 34 fewer 
to 115 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Calidad de Vida - A-HeFT (follow-up mean 10 months; measured with: Escala de calidad de vida de Minnesota; range of scores: 0-105; Better indicated by lower values)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious1 serious6 none 518 531 -

MD 2.9 higher
(0.37 to 5.43 

higher)
⊕⊕��

BAJA IMPORTANT

1. La población de objeto se limitó únicamente a personas autodenominadas como Negras.
2. El estudio fue patrocinado por la casa farmacéutica
3. El proceso de enmascaramiento de la intervención es deficiente para el evaluador.
4. Se evaluaron únicamente hombres.
5. Al calcular el RR a los dos años se encuentra que el intervalo de confianza atravieza el valor de no diferencia.
6. La intervención esta por debajo del MID



Universidad de Antioquia664

Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada

26. Betabloqueadores, IECAS/ARA II, digoxina

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección preservada la administración de 
betabloqueadores IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con placebo, disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización, a 12-24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BETA BLOQUEADORES compared to PLACEBO for FALLA CARDIACA CON FE PRESERVADA 
Bibliography: Liu F., Chen Y.,  Feng X,  Teng, Z,  Yuan Y,Bin J. Effects of Beta-Blockers on Heart Failure with Preserved Ejection 
Fraction: A Meta-Analysis. Plos One 9 (3): 1- 11.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

BETA BLO-
QUEADO-

RES
PLACEBO Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas (follow up: range 6-60 months; assessed with: RR)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.95 

(0.69 to 1.3)

1 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización todas las causas (follow up: range 6-60 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.71 

(0.55 to 0.93)

1 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización por falla cardiaca (follow up: range 6-60 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.83 

(0.58 to 0.93)

1 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Intervalo de confianza amplio por tamaño muestral reducido
2. Edad promedio 73 años, no control de terapias concomitantes, SENIORS es un subestudio del original

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BETA BLOQUEADORES compared to PLACEBO for FALLA CARDIACA CON FE PRESERVADA 
Bibliografía: Liu F., Chen Y.,  Feng X,  Teng, Z,  Yuan Y,Bin J. Effects of Beta-Blockers on Heart Failure with Preserved Ejection 
Fraction: A Meta-Analysis. Plos One 9 (3): 1- 11.

EVALUACION DE LA CALIDAD № de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

BETA BLO-
QUEADO-

RES
PLACEBO Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas (follow up: range 6-60 months; assessed with: RR)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.95 

(0.69 to 1.3)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización todas las causas (follow up: range 6-60 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.71 

(0.55 to 0.93)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización por falla cardiaca (follow up: range 6-60 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  2 serious  1 none RR 0.83 

(0.58 to 1.21)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Intervalo de confianza amplio por tamaño muestral reducido
2. Edad promedio 73 años, no control de terapias concomitantes, SENIORS es un subestudio del original
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: BRA compared to PLACEBO FOR FALLA CARDIACA > 18 años
Bibliografía: Heran BS, Musini VM, Bassett K, Taylor RS, Wright JM. Angiotensin receptor blockers for heart failure. Cochrane 
Database Syst Rev. 2012 Apr 18;4:CD003040.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones BRA Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad si FE > 40% (follow up: range 36-45 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 689/3581 

(19.2%)

673/3570 
(18.9%)

RR 1.02 
(0.93 to 1.12)

4 more per 
1000

(from 13 fewer 
to 23 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

20% 
4 more per 

1000 
(from 14 fewer 

to 24 more) 

Mortalidad CV si FE > 40% (follow up: range 36-45 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 481/3581 

(13.4%)

472/3570 
(13.2%)

RR 1.02 
(0.9 to 1.14)

3 more per 
1000

(from 13 fewer 
to 19 more)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 

(from 0 fewer 
to 0 fewer) 

20% 
4 more per 

1000 
(from 20 fewer 

to 28 more) 

Infarto si FE > 40%

0 0/0
0/0

not estimable
not estimable

CRITICA
0% not estimable 

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Hospitalizaciones totales si FE > 40% (follow up: range 36-45 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 2064/3581 

(57.6%)

2048/3570 
(57.4%)

RR 0 
(0 to 1.05)

574 fewer per 
1000

(from 29 more 
to 574 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0%

0 fewer per 
1000 (

from 0 fewer to 
0 fewer) 

60%
600 fewer per 

1000 
(from 30 more 
to 600 fewer) 

Hosp por FC si FE > 40% (follow up: range 33-45 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious not serious 555/3581 

(15.5%)

615/3570 
(17.2%)

RR 0.9 
(0.81 to 1)

17 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 33 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA0% 

0 fewer per 
1000 (from 
0 fewer to 0 

fewer) 

20% 
20 fewer per 
1000 (from 0 
fewer to 38 

fewer) 

WDAE si FE > 40% (follow up: range 33-45 months)

2 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious  none 601/3581 

(16.8%)

492/3570 
(13.8%)

RR 1.22 
(1.09 to 1.36)

30 more per 
1000 (from 

12 more to 50 
more) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA IMPORTANTE

20%
44 more per 
1000 (from 

18 more to 72 
more)

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Patient selection bias: “Exclusion criteria included previous intolerance to an angiotensin-receptor blocker;...” Funding source is manufacturer of irbesartan 

and candesartan
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Digoxina compared to placebo for falla cardiaca con fe preservada
Bibliografía: Hashim T, Elbaz S, Patel k, Morgan C, Fonarow G, Fleg J,et al. Digoxin and 30-day All-cause Hospital Admission in 
Older Patients with Chronic Diastolic Heart Failure. Am J of Med 2014; 127: 132-139. 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones DIGOXINA PLACEBO Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas > 65 años (follow up: mean 12 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 serious  2 none 27/320 

(8.4%)
27/311 
(8.7%)

HR 1.03 
(0.61 to 1.76)

2 more per 
1000

(from 33 fewer 
to 61 more)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización todas las causas < 65 años (follow up: median 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 13/176 

(7.4%)
11/181 
(6.1%)

HR 0.8 
(0.36 to 1.79)

12 fewer per 
1000

(from 38 fewer 
to 45 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización todas las causas > 65 años (follow up: mean 3 months)

1
ran-

domised 
trials

not seri-
ous

not seri-
ous

very 
serious  3 serious  2 none 12/320 

(3.8%)
28/311 
(9.0%)

HR 2.46 
(1.25 to 4.83)

117 more per 
1000

(from 21 more 
to 276 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización causa cardiovascular < 65 años (follow up: mean 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 9/176 (5.1%) 6/181 (3.3%) HR 0.63 

(0.23 to 1.78)

12 fewer per 
1000

(from 25 fewer 
to 25 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización causa cardiovascular > 65 años (follow up: mean 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 7/320 (2.2%) 19/311 

(6.1%)
HR 2.82 

(1.18 to 6.69)

102 more per 
1000

(from 11 more 
to 283 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

MD – mean difference, RR – relative risk  1. Subestudio del estudio DIG y población solo > 65 años
1. IC amplio por tamaño muestral reducido
2. Subestudio del DIG, población restringida por edad, seguimiento solo 3 meses

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Espironolactona compared to placebo for falla cardiaca con FE preservada
Bibliography: Pitt B, Pfeffer MA, Assmann SF, Boineau R, Anand IS, Claggett B, Clausell N, Desai AS, Diaz R, Fleg JL, Gordeev 
I, Harty B, Heitner JF, Kenwood CT, Lewis EF, O’Meara E, Probstfield JL, Shaburishvili T, Shah SJ, Solomon SD, Sweitzer NK, 
Yang S, McKinlay SM; TOPCAT Investigators. Spironolactone for heart failure with preserved ejection fraction. N Engl J Med. 
2014 Apr 10;370(15):1383-92.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

ESPIRONO-
LACTONA PLACEBO Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Muerte cardiovascular (follow up: mean 72 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 160/1722 

(9.3%)

176/1723 
(10.2%)

HR 0.9 
(0.73 to 1.12)

10 fewer per 
1000

(from 12 more 
to 27 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

10% 
10 fewer per 

1000 
(from 11 more 
to 26 fewer) 

Hospitalización por falla cardiaca (follow up: mean 72 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 206/1722 

(12.0%)

245/1723 
(14.2%)

HR 0.83 
(0.69 to 0.99)

23 fewer per 
1000

(from 1 fewer 
to 42 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA IMPORTANTE

15% 
24 fewer per 

1000 
(from 1 fewer 
to 44 fewer) 

Muerte de cualquier causa (follow up: mean 72 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 252/1722 

(14.6%)

274/1723 
(15.9%)

HR 0.91 
(0.77 to 1.08)

13 fewer per 
1000

(from 12 more 
to 34 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

15% 
13 fewer per 

1000 
(from 11 more 
to 32 fewer) 
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Hospitalización de cualquier causa (follow up: mean 72 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 766/1722 

(44.5%)

792/1723 
(46.0%)

HR 0.94 
(0.85 to 1.04)

20 fewer per 
1000

(from 13 more 
to 52 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA

40% 
19 fewer per 

1000 
(from 12 more 
to 48 fewer) 

Infarto miocardio (follow up: mean 72 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious serious  1 none 65/1722 

(3.8%)

64/1723 
(3.7%)

HR 1 
(0.7 to 1.42)

0 fewer per 
1000

(from 11 fewer 
to 15 more) ⊕⊕⊕�

MODERADA

5% 
0 fewer per 

1000 
(from 15 fewer 

to 20 more) 

MD – mean difference, RR – relative risk.  1. Bajo número de desenlaces

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: IECAs compared to Placebo for FALLA CARDIACA CON FE PRESERVADA
Bibliografía: Cleland JGF, Tendera M, Adamus J, et al. The perindopril in elderly people with chronic heart failure (PEP-CHF) 
study. Eur Heart J 2006;27(19):2338–45.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones IECAs Placebo Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas (follow up: mean 12 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious  2 serious  3 none 17/424 

(4.0%)
19/426 
(4.5%)

HR 0.86 
(0.46 to 1.75)

6 fewer per 
1000

(from 24 fewer 
to 32 more)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Mortalidad cardiovascular (follow up: range 6-60 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious  2 serious  3 none 97/424 

(22.9%)
106/426 
(24.9%)

HR 0.9 
(0.65 to 1.23)

22 fewer per 
1000

(from 48 more 
to 79 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Hospitalización por falla cardiaca (follow up: mean 12 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious  1

not se-
rious

not se-
rious  2 serious  3 none 34/424 

(8.0%)
53/426 
(12.4%)

HR 0.61 
(0.39 to 0.97)

47 fewer per 
1000

(from 3 fewer 
to 74 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA IMPORTANTE

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. Seguimiento de desenlaes y perdidas, sesgo de selección en 3 de los estudios
2. Cointervenciones no aleatorizadas, algunos no comparados con placebo.
3. Intervalo amplio por pocos desenlaces
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Digoxina compared to placebo for falla cardiaca con FE preservada
Bibliografía: Hashim T, Elbaz S, Patel K, Morgan CJ, Fonarow GC, Fleg JL, McGwin G, Cutter GR, Allman RM, Prabhu SD, Zile 
MR, Bourge RC, Ahmed A. Digoxin and 30-day all-cause hospital admission in older patients with chronic diastolic heart failure. 
Am J Med. 2014 Feb; 127(2):132-9. 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones DIGOXINA PLACEBO Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad todas las causas > 65 años (follow up: mean 12 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious serious  1 serious  2 none 27/320 

(8.4%)
27/311 
(8.7%)

HR 1.03 
(0.61 to 1.76)

2 more per 
1000

(from 33 fewer 
to 61 more)

⊕⊕��
BAJA CRITICA

Hospitalización todas las causas < 65 años (follow up: median 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 13/176 

(7.4%)
11/181 
(6.1%)

HR 0.8 
(0.36 to 1.79)

12 fewer per 
1000

(from 38 fewer 
to 45 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización todas las causas > 65 años (follow up: mean 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 12/320 

(3.8%)
28/311 
(9.0%)

HR 2.46 
(1.25 to 4.83)

117 more per 
1000

(from 21 more 
to 276 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización causa cardiovascular < 65 años (follow up: mean 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 9/176

(5.1%) 6/181 (3.3%) HR 0.63 
(0.23 to 1.78)

12 fewer per 
1000

(from 25 fewer 
to 25 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

Hospitalización causa cardiovascular > 65 años (follow up: mean 3 months)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

very 
serious  3 serious  2 none 7/320 (2.2%) 19/311 

(6.1%)
HR 2.82 

(1.18 to 6.69)

102 more per 
1000

(from 11 more 
to 283 more)

⊕���
MUY BAJA IMPORTANTE

MD – mean difference, RR – relative risk
1. Su estudio del estudio DIG y población solo > 65 años. 
2. IC amplio por tamaño maestral reducido
3. Su estudio del DIG, población restringida por edad, seguimiento solo 3 meses

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo de resincronización cardiaca en NYHA I-II

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA I-II con QRS 
>120 milisegundos y FE <35%, la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should RCT On vs RCT off be used in Sindrome de falla cardiaca.
Bibliografía: Casella M, Bartoletti S, et al. Cardiac resynchronization therapy in patients with mild heart failure: a systematic review 
and meta-analysis. J Interv Card Electrophysiol. 2011;32(2):125-35. 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones RCT On RCT off Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up median 5 years)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious1 serious strong associa-

tion2
271/2487  
(10.9%)

293/1927  
(15.2%)

0%

OR 0.78 
(0.63 to 0.97)

29 fewer per 
1000

(from 4 fewer 
to 51 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Hospitalizacion (follow-up mean 5 years)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious3 serious3 strong associa-

tion3
282/2487  
(11.3%)

355/1927  
(18.4%)

0%

OR 0.63 
(0.52 to 0.76)

60 fewer per 
1000

(from 38 fewer 
to 79 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

Progresion falla (follow-up mean 5 years)

1 randomi-
sed trials no serious no serious serious3 serious3 strong associa-

tion3
84/504  
(16.7%)

71/292  
(24.3%)

0%

OR 0.61 
(0.39 to 0.95)

79 fewer per 
1000

(from 9 fewer 
to 132 fewer)

⊕⊕⊕�
MODERADA CRITICA

1. Mayoria de pacientes en estado funcional II
2. Estimativos bajos con IC relativamente estrechos, aunque termina siendo amplios en el metaanálisis 
3. No explanation was provided
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28. Dispositivo de resincronización en NYHA III-IV

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA III-IV ambulatorio 
con QRS >120 milisegundos y FE <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no 
utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: McAlister F, Ezekowitz J, Hooton N et al. Cardiac resynchronization therapya for patients with left ventricular 
dysfunction. A systematic Review. JAMA 2007; 297:2502-2514.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones TRC Control Relative 

(95% CI) Absolute

Mortalidad total (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials no serious no se-

rious 1 no serious serious2 none 278/2108  
(13.2%)

266/1717  
(15.5%)

0%

RR 0.78

(0.67 to 0.91)

34 fewer per 
1000

(from 14 fewer 
to 51 fewer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

Hospitalizaciones (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious serious2 none 212/1145  

(18.5%)

302/1125  
(26.8%)

0%

RR 0.63

(0.43 to 0.93)

99 fewer per 
1000

(from 19 fewer 
to 153 fewer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

1 Estimativos puntuales difieren entre los estudios
2 IC amplios; no alcanza OIS; numero de eventos bajo con potencia de 0.70

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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29. Dispositivo de resincronización con ritmo de fibrilación auricular

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con ritmo de fibrilación auricular con QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección <35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Brignole M, Botto G, Mont L, Iacopino S, De Marchi G, Oddone D, et al. Cardiac resynchronization therapy in patients 
undergoing atrioventricular junction ablation for permanent atrial fibrillation: a randomized trial. Eur Heart J. 2011;32(19):2420-9.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Resincroni-
zacion Control Relative 

(95% CI) Absolute

Desenlace combinado: muerte FC, hospitalizaciòn FC, enpeoramiento FC (follow-up median 29 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none 11/97  
(11.3%)

23/89  
(25.8%)

0%

HR 0.37
(0.18 to 0.73)

154 fewer per 
1000

(from 62 fewer 
to 206 fewer)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

Empeormaiento de la FC (follow-up median 20 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none - 0% HR 0.27
(0.12 to 0.58) - ⊕��� 

MUY BAJA CRITICA

Hospitalización por FC (follow-up median 20 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none 3/97  
(3.1%)

12/89  
(13.5%)

0%

HR 0.20
(0.06 to 0.72)

106 fewer per 
1000

(from 36 fewer 
to 126 fewer)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

Muerte por FC (follow-up median 20 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none 3/97  
(3.1%)

4/89  
(4.5%)

0%
-

45 fewer per 
1000

(from 45 fewer 
to 45 fewer)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA
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Muerte total (follow-up median 20 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none - 0% HR 1.57
(0.58 to 4.27) - ⊕��� 

MUY BAJA CRITICA

Combinado FE<35% QRS > 120 mseg y NYHA III-IV (follow-up median 20 months)

1 randomi-
sed trials serious3

no serious 
inconsis-

tency
very 

serious1 serious2 none - 0% HR 0.32
(0.11 to 0.94) - ⊕��� 

MUY BAJA CRITICA

1. Estudio realizado en pacientes con FA y abalcion del nodo AV. Aunque la población en su mayoria tiene falla cardiaca
2. IC amplios
3. No especifican número de sujetos con el evento por grupo. Sesgo de reprote selectivo.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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30 y 31. Marcapasos vs. Dispositivo de resincronización 

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección <50% con indicación para la 
implantación de marcapasos definitivo, la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con el 
marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA II-IV con QRS > 120 milisegundos y fracción de eyección < del 35% la implantación de dispositivo para 
terapia de resincronización comparada con la continuación de la estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses? 

Dada la evidencia disponible se determinó por consenso del grupo y el panel de expertos desarrollar la misma recomendación 
en ambos escenarios.

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía:  Curtis AB, Worley SJ, Adamson PB, Chung ES, Niazi I, Sherfesee L, et al. Biventricular pacing for atrioventricular 
block and systolic dysfunction. N Engl J Med. 2013;368(17):1585-93.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Terapia de 
RCT Control Relative 

(95% CI) Absolute

Compuesto: muerte,consulta urgente, hospitalizacion por falla (follow-up median 37 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

160/349  
(45.8%)

190/34  
(558.8%)

HR 0.74
(0.60 to 0.90)

-
⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

 0% -

Muerte o consulta urgente (follow-up median 37 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

117/349  
(33.5%)

115/342  
(33.6%)

HR 0.73
(0.57 to 0.92)

78 fewer per 
1000

(from 22 fewer 
to 128 fewer) ⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

 0% -
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Combinado:muerte u Hospitalizacion por falla (follow-up median 37 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

115/349  
(33%)

129/342  
(37.7%)

HR 0.78
(0.61 to 0.99)

7 fewer per 
100

(from 0 fewer 
to 13 fewer) ⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

 0% -

Muerte (follow-up median 37 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

75/349  
(21.5%)

90/342  
(26.3%)

HR 0.83
(0.61 to 1.14)

39 fewer per 
1000

(from 93 fewer 
to 31 more) ⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

 0% -

Hospitalizacion por falla cardiaca (follow-up median 37 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

76/349  
(21.8%)

90/342  
(26.3%)

HR 0.7
(0.52 to 0.93)

71 fewer per 
1000

(from 16 fewer 
to 116 fewer) ⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

 0% -

1. Sesgo de selección 
2. IC amplios

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 679

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

32. Dispositivo de resincronización en NYHA II-IV y bloqueo de rama

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con morfología 
de bloqueo de rama derecha del haz de His y fracción de eyección menor del 35% la implantación de un dispositivo para terapia 
de resincronización comparada con su no utilización disminuye la tasa de mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro de 
la clase funcional a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Birnie DH, Ha A, Higginson L, Sidhu K, Green M, Philippon F, et al. Impact of QRS morphology and duration on 
outcomes after cardiac resynchronization therapy: Results from the Resynchronization-Defibrillation for Ambulatory Heart Failure 
Trial (RAFT). Circ Heart Fail. 2013;6(6):1190-8.

EVALUACION DE LA CALIDAD No.de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones La TCR Control Relative 

(95% CI)
Absolute 
(95% CI)

Mortalidad por cualquier causa. (follow up: mean 4 years)

1 randomi-
sed trials

not se-
rious serious  2 serious  2 serious  3

Reporte de  aná-
lisis posthoc, no 
encontrado en el 

MADIT-CRT 
OR 0.52

(0.29-0.96)
⊕��� 

MUY BAJA CRITICA

MD – mean difference, RR – relative risk 
1. No explanation was provided
2. No incluye específicamente la pregunta
3. Hay distintos meta-análisis con resultados diferentes
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33. Estimulación apical vs no apical del dispositivo de resincronización

¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estado funcional NHYA I-IV con QRS>120 
ms y FE <35%, la estimulación del dispositivo de resincronización en una región epicárdica no apical comparado con la apical 
disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12 a 24 meses?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Singh JP, Klein HU, Huang DT, Reek S, Kuniss M, Quesada A, et al. Left ventricular lead position and clinical outcome 
in the multicenter automatic defibrillator implantation trial-cardiac resynchronization therapy (MADIT-CRT) trial. Circulation. 
2011;123:1159–66. 
Wilton SB, Exner D V., Healey JS, Birnie D, Arnold MO, Sapp JL, et al. Left Ventricular Lead Position and Outcomes in the 
Resynchronization-Defibrillation for Ambulatory Heart Failure Trial (RAFT). Can J Cardiol. Canadian Cardiovascular Society; 
2014;30(4):413–9.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgos 
de ses-

gos
Incosis-
tencia Indirecto Impre-

ciso
Otras conside-

raciones La TCR Control Relative 
(95% CI)

Absolute 
(95% CI)

Mortalidad o hospitalización (Seguimiento a 4 años)

2 ECC

Serios, 
análisis 
de sub-

grupos no 
pre-espe-
cificados

Serio, 
datos par-
ciales en 
algunos 
estudios

Serio. No 
hay ECC 
compa-
rando 

apical vs. 
Guiado 

por Eco 2

Serio, 
intervalos 
amplios y 
cercano al 
no efec-

to  3

Hay gradiente 
dosis –respuesta

RR 1.47 
()1.05-2.04)

1 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer)

⊕⊕�� 
BAJA CRITICA

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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34. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía no isquémica, NYHA II-III

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III, cardiomiopatía no isquémica 
con FE <35%, con al menos con tres meses de manejo médico óptimo, la implantación de un CDI comparado con no hacerlo, 
disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Bansch D. Primary Prevention of Sudden Cardiac Death in Idiopathic Dilated Cardiomyopathy: The Cardiomyopathy 
Trial (CAT). Circulation. 2002 Mar 18;105(12):1453–8. 
Strickberger SA, Hummel JD, Bartlett TG, Frumin HI, Schuger CD, Beau SL, et al. Amiodarone versus implantable cardioverter-
defibrillator:randomized trial in patients with nonischemicdilated cardiomyopathy and asymptomaticnonsustained ventricular 
tachycardia—AMIOVIRT. J Am Coll Cardiol. 2003 May;41(10):1707–12. 
Kadish A, Dyer A, Daubert JP, Quigg R, Estes N a M, Anderson KP, et al. Prophylactic defibrillator implantation in patients with 
nonischemic dilated cardiomyopathy. N Engl J Med. 2004 May 20;350(21):2151–8. 
Bardy GH, Lee KL, Mark DB, Poole JE, Packer DL, Boineau R, et al. Amiodarone or an implantable cardioverter-defibrillator for 
congestive heart failure. N Engl J Med. 2005 Jan 20;352(3):225–37

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones CDI Manejo 

estándar
Relative 
(95% CI)

Absolute 
(95% CI)

New outcome (follow up: mean 36 months)

4 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

dose response 
gradient

RR 0.76 
(0.65 to 0.88)

64 fewer per 
1000

(from 0 fewer 
to 0 fewer)  1

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA
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35. Cardiodesfibrilador implantable. Prevención secundaria

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca con historia de muerte súbita, sincope no explicado o arritmia ventricular 
con inestabilidad hemodinámica, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses 
de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: McAnulty J, Halperin B. A comparison of antiarrhythmic-drug therapy with implantable defibrillators in patients 
resuscitated from near-fatal ventricular arrhythmias. N Engl J Med. 1997;337:1576–83. 
Kuck K-H, Cappato R, Siebels J, Ruppel R. Randomized Comparison of Antiarrhythmic Drug Therapy With Implantable Defibrillators 
in Patients Resuscitated From Cardiac Arrest : The Cardiac Arrest Study Hamburg (CASH). Circulation. 2000 Aug 15;102(7):748–
54. 
Connolly SJ, Gent M, Roberts RS, Dorian P, Roy D, Sheldon RS, et al. Canadian Implantable Defibrillator Study (CIDS) : A 
Randomized Trial of the Implantable Cardioverter Defibrillator Against Amiodarone. Circulation. 2000 Mar 21;101(11):1297–302. 
Siebels J, Kuck K, Investigators C. Implantable cardioverter defibrillator compared with antiarrhythmic drug treatment in cardiac 
arrest survivors (the Cardiac Arrest Study Hamburg). Am Heart J. 1994;127(1139):1139–44. 
Wever EF, Hauer RN, van Capelle FL, Tijssen JG, Crijns HJ, Algra A, et al. Randomized study of implantable defibrillator as first-
choice therapy versus conventional strategy in postinfarct sudden death survivors. Circulation. 1995.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones CDI Tratamiento 

médico
Relative 
(95% CI)

Absolute 
(95% CI)

Mortalidad por todas las causas (follow up: mean 3 years; assessed with: mortalidad)

5 randomi-
sed trials

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious

not se-
rious none 211/1022 

(20.6%)
324/1116 
(29.0%)

RR 0.75 
(0.65 to 0.87)

73 fewer per 
1000 

(from 38 fewer 
to 102 fewer)

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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36. Cardiodesfibrilador implantable en cardiopatía isquémica, NYHA II-III

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estado funcional NYHA II-III secundario a infarto agudo de 
miocardio con FE <35%, medida al menos a los 40 días después del evento o tres meses después de la revascularización, la 
implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12 a 24 meses de tratamiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Pacientes adultos, sin isquemía activa y por lo menos 1 mes después del infarto o 3 meses de la revascularización quirúrgica 
Bibliografía: Bardy GH, Lee KL, Mark DB, Poole JE, Packer DL, Boineau R, et al. Amiodarone or an implantable cardioverter-
defibrillator for congestive heart failure. N Engl J Med. 2005 Jan 20;352(3):225–37
Moss A, Zareba W, Hall W. PROPHYLACTIC IMPLANTATION OF A DEFIBRILLATOR IN PATIENTS WITH MYOCARDIAL 
INFARCTION AND REDUCED EJECTION FRACTION. N Engl J Med. 2002;346(12):877–83.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño Riesgo 
de sesgo 

Inconsis-
tencia 

Eviden-
cia indi-

recta
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones El CDI Tratamiento 
médico

Relativo 
(95% CI)

Absoluto 
(95% CI)

Mortalidad pos-IAM por todas las causas

2 ensayos 
aleatorios

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio

no es 
serio none 225/1173 

(19.2%)

258/943 
(27.4%)

RR 0.75 
(0.65 a 0.88)

68 menos por 
1000

(de 33 menos 
a 96 menos )

⊕⊕⊕⊕ 
ALTA  

27.7% 
69 menos por 

1000 
(de 33 menos 
a 97 menos ) 

MD–Diferencia de medias, RR–riesgo relativo 
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Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardiaco

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival Score (HFSS) o Seattle 
Heart Failure Model (SHFM) con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/minuto la realización de trasplante cardiaco comparado 
con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y la calidad de vida a un 
año de seguimiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: paciente ambulatorio y hospitalizado
Bibliografía: Stehlik J, Edwards LB, Kucheryavaya A, Benden C, Chistie J, Dipchand A, et al. The Registry of the International Society 
for Heart and Lung Transplantation: twenty-first official adult heart transplant report. J Hear lung Transplant. 2012;31(10):1052–64.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios
Diseño 
de estu-

dio 
Riesgo 

de sesgo 
Inconsis-

tencia 
Eviden-
cia indi-

recta
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones 
trasplante 
cardiaco

tratamiento 
estandar

Relativo 
(95% CI)

Absoluto 
(95% CI)

Nuevo desenlace 

1
estudios 
observa-
cionales

serio  1 no es 
serio serio  1 no es 

serio

asociación muy 
fuerte  

todos los posi-
bles factores de 
confusión resi-
duales podrían 
reducir el efecto 

demostrado

10000/100000 
(10.0%)

570/1000 
(57.0%)

RR 0.17 
(0.16 a 0.18)

473 menos por 
1000

(de 467 menos 
a 479 menos )

⊕⊕⊕� 
MODERADA

MD–Diferencia de medias, RR–riesgo relativo 
1. Efecto de cohorte, sesgo de publicación

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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38. Seguimiento en programa de clínica de falla cardiaca

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzadas, el seguimiento en un programa de clínica de falla cardiaca 
comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la estancia hospitalaria a un año?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Una hospitalizacion previa
Bibliography: Takeda A, Taylor SJ, Taylor RS, Khan F, Krum H, Underwood M. Clinical service organisation for heart failure. 
Cochrane Database Syst Rev. 2012;9:CD002752.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTACIANo. de 
estudios Diseño Riesgo 

de sesgo
Inconsis-

tencia
Indirect-

ness
Im-

presición
Otras consid-

eraciones
Clinica de 
Falla Car-

diaca
Cuidado 
estandar

Relative 
(95% CI) Absolute

Mortalidad total (follow-up mean 12 months; assessed with: OR)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious no serious none

547/2986  
(18.3%)

590/2685  
(22%)

OR 0.74
(0.60 to 0.90)

47 fewer per 
1000

(from 18 fewer 
to 75 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

 0% -

Readmisiones FC (follow-up mean 12 months; assessed with: OR)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious no serious none

447/1718  
(26%)

529/1417  
(37.3%)

OR 0.57
(0.43 to 0.75)

120 fewer per 
1000

(from 65 fewer 
to 169 fewer) ⊕⊕⊕⊕ 

ALTA CRITICA

 0% -
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Mortality case vs usual care (follow-up mean 12 months; assessed with: OR)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious serious none

253/1393  
(18.2%)

351/1408  
(24.9%)

OR 0.66
(0.47 to 0.91)

70 fewer per 
1000

from 17 fewer 
to 114 fewer) ⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

 0% -

Readmisiòn Case vs Usual (follow-up mean 12 months; assessed with: OR)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious serious1 none

220/855  
(25.7%)

325/871  
(37.3%)

OR 0.47
(0.30 to 0.76)

155 fewer per 
1000

(from 62 fewer 
to 222 fewer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

 0% -

1. IC amplios, aunque el estimativo es bajo

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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39. Revascularización miocárdica en cardiopatía isquémica con FE <35%

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con FE <35% la revascularización 
miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y de infarto de miocardio a un año de seguimiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: FE<35%
Bibliography: Carson P, Wertheimer J, Miller A, O’Connor CM, Pina IL, Selzman C, et al. The STICH trial (Surgical Treatment for 
Ischemic Heart Failure): mode-of-death results. JACC Heart Fail. 2013;1(5):400-8.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Revasculari-
zacion Médico Relative 

(95% CI) Absolute

Muerte de cualquier causa (follow-up median 59 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none

218/610  
(35.7%)

244/602  
(40.5%)

HR 0.86
(0.72 to 1.04)

405 fewer per 
1000

(from 405 more 
to 405 more) ⊕⊕��

BAJA CRITICA

0% -

Muerte causa cardiovascular (follow-up median 59 months)

1 randomi-
sed trials serious1,3 no serious no serious no se-

rious2 none

168/610  
(27.5%)

201/602  
(33.4%)

HR 0.81
(0.66 to 1)

53 fewer per 
1000

(from 99 fewer 
to 0 more) ⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

0% -
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Muerte + hospitalizacion por falla (follow-up median 59 months)

1 randomi-
sed trials serious1,3 no serious no serious no se-

rious2 none

351/610  
(57.5%)

411/602  
(68.3%)

HR 0.84
(0.71 to 0.98)

64 fewer per 
1000

(from 7 fewer 
to 125 fewer) ⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

0% -

Muerte + hospitalizacion causa CV (follow-up median 59 months)

1 randomi-
sed trials serious1,3 no serious no serious no serious none

351/610  
(57.5%)

411/602  
(68.3%)

HR 0.74
(0.64 to 0.85)

110 fewer per 
1000

(from 60 fewer 
to 162 fewer) ⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

0% -

Muerte + hospitalizacion (follow-up median 59 months)

1 randomi-
sed trials serious1,3 no serious no serious no serious none

399/610  
(65.4%)

442/602  
(73.4%)

HR 0.81

(0.71 to 0.93)

76 fewer per 
1000

(from 26 fewer 
to 125 fewer) ⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

0% -

Angina >1 (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials serious1,3 no serious no serious serious4 none

64/610  
(10.5%)

126/602  
(20.9%)

OR 0.44
(0.20 to 0.94)

105 fewer per 
1000

(from 10 fewer 
to 159 fewer) ⊕⊕�� 

BAJA IMPORTANTE

 0% -

1. No enmascaramiento
2. IC amplio, a lado y lado, aunque el tamaño de muestra es grande, al igual que el numero de eventos
3. No descripción de asignación aleatoria ni ocultamiento de la secuencia.
4. IC amplio aunque no pasa el 1

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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40. Revascularización miocárdica con fracción de eyección <35% con base en viabilidad miocárdica

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con FE <35% la revascularización 
miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, PET o RMN) 
comparado con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Falla cardiaca cronica FE <355
Bibliografía: Beanlands R, Nichol G, Ruddy TD, deKemp RA, Hendry P, Humen D, et al. Evaluation of outcome and cost-
effectiveness using an FDG PET-guided approach to management of patients with coronary disease and severe left ventricular 
dysfunction (PARR-2): rationale, Diseño, and methods. Control Clin Trials. 2003;24(6):776-94.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Terapia 
guiada por 
viabilidad

Manejo 
estandar

Relative 
(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
serious1 none 65/218  

(29.8%)
77/212  
(36.3%)

0%

RR 0.82
(0.59 to 1.14)

65 fewer per 
1000

(from 149 
fewer to 51 

more)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

Muerte origen CV (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials no serious

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
serious1 none 19/218  

(8.7%)
26/212  
(12.3%)

0%

HR 0.72
(0.4 to 1.3)

33 fewer per 
1000

(from 72 fewer 
to 34 more)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

1. IC amplio
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42. Inotrópicos intravenosos

¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardíaca avanzada estadio D, la administración de inotrópicos intravenoso en forma 
periódica comparada con la terapia estándar, disminuye la mortalidad y mejora la calidad de vida a un año?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Fecha: 2015-04-20
Pregunta: Inotrópicos venosos periódicos en Falla cardiaca avanzada
Bibliografía:  Altenberger J, Parissis JT, Costard-Jaeckle A, et al. Efficacy and safety of the pulsed infusions of levosimendan in 
outpatients with advanced heart failure (LevoRep) study: a multicentre randomized trial.  Eur J Heart Fail. 2014;16(8):898-906. 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Inotropicos 
venosos 

periodicos
Control Relative 

(95% CI) Absolute

supervivencia (follow-up median 180 days)

1 randomi-
sed trials

very 
serious1 no serious no serious no serious none 0/63  

(0%)
0/57  
(0%) HR 0.5

(0.24 to 1.05)
- ⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

Capacidad Funcional y Calidad de Vida (follow-up mean 24 weeks; assessed with: mejoría ≥20% en la prueba de marcha de 6 min y un aumento del puntaje ≥15% en el Cues-
tionario de cardiomiopatía de Kansas City)

1 randomi-
sed trials no serious no serious very 

serious2 no serious none 12/63  
(19%)

9/57  
(15.8%)

RR 1.25
(0.44 to 3.59)

39 more per 
1000 

(from 88 fewer 
to 409 more)

⊕⊕�� 
BAJA CRITICA

1. Desenlace secundario, tamaño de muestra calculado para otro desenlace primario. 
2. Desenlace compuesto

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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43. Dispositivos de asistencia ventricular como terapia de destino en falla cardiaca, estado funcional NYHA IV y FE<25%

¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estado funcional NYHA IV con terapia médica optima no 
candidatos a trasplante cardiaco, con fracción de eyección menor del 25% y consumo pico de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min, la 
utilización de dispositivos de asistencia ventricular como terapia de destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad 
y mejora la calidad de vida a un año?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Escenario: Dependiente de inotrópicos
Bibliografía: Rose EA, Gelijns AC, Moskowitz AJ, Heitjan DF, Stevenson LW, Dembitsky W, et al. Long-term use of a left ventricular 
assist device for end-stage heart failure. N Engl J Med. 2001;345(20):1435-43.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Asistencia 
ventricular

Tratamiento 
medico

Relative 
(95% CI) Absolute

Mortalidad (follow-up mean 24 months; assessed with: Kaplan Meier)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious serious2 none 41/61  

(67.2%)

54/68  
(79.4%)

0%
-

794 fewer per 
1000

(from 794 
fewer to 794 

fewer)

ÅÅOO 
BAJA CRITICA

Estado Funcional NYHA I-II (follow-up mean 12 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious no serious none 24/24  

(100%)
7/11  

(63.6%) -

636 fewer per 
1000

(from 636 
fewer to 636 

fewer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

SF-36 mejoria funcion fisica (follow-up median 12 months)

1 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious no serious none 23/24  

(95.8%)

6/11  
(54.5%)

0%
-

545 fewer per 
1000

(from 545 
fewer to 545 

fewer)

⊕⊕⊕� 
MODERADA CRITICA

Eventos adversos (follow-up mean 12 months; assessed with: Tasa de eventos)

1 randomi-
sed trials no serious no serious no serious no serious none - 0% RR 2.35

(1.86 to 2.95) - ⊕⊕⊕⊕ 
ALTA CRITICA

1. Es imposible el enmascaramiento o al menos no se utilizó un protocolo simulado posiblemente por el costo
2. Variacion del HR > 25%
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45. Efectividad y seguridad del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con no hacerlo para mejorar 
la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las rehospitalizaciones, los episodios de descompensación agudos, la 
mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio coronario agudo o las arritmias malignas, dos y seis meses después?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Taylor RS, Davies EJ, Dalal HM,et al. Effects of exercise training for heart failure with preserved ejection fraction: a 
systematic review and meta-analysis of comparative studies. Int J Cardiol. 2012;162(1):6-13.

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo.de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones Ejercicio Control Relative 

(95% CI) Absolute

Capacidad funcional (follow-up 12 - 24 weeks; measured with: consumo máximo de oxígeno ; Better indicated by lower values)

4 randomi-
sed trials

very 
serious1 no serious no serious no serious none 0 - -

MD 2.96 higher
(2.36 to 3.56 

higher)
⊕⊕�� 

BAJA IMPORTANTE

Calidad de vida (follow-up 12 - 24 weeks; measured with: Minnesota Living with Heart Failure; Better indicated by lower values)

4 randomi-
sed trials serious2 no serious no serious no serious none 0 - -

MD 7.3 lower
(11.4 to 3.3 

lower)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

Función diastólica (follow-up 12 - 24 weeks; measured with: E/A ratio; Better indicated by lower values)

3 randomi-
sed trials

very 
serious3 no serious no serious no serious none 0 - -

MD 0.02 lower
(0.11 lower to 
0.06 higher)

⊕⊕�� 
BAJA

NO IMPOR-
TANTE

1. Este desenlace incluyó dos ensayos clínicos controlados con asignación aleatoria, un ensayo controlado sin asignación aleatoria y un estudio de intervención 
pre-post.

2. Este desenlace incluyó 3 ensayos clínicos controlados con asignación aleatoria y un estudio de intervención pre-post.
3. Este desenlace incluyó 1 ensayo clínicos controlados con asignación aleatoria, 1 sin asignacion aleatoria y 1 estudio de intervención pre-post.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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46. Dosificación del ejercicio en pacientes con falla cardiaca estable

¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, el ejercicio de intensidad leve comparada 
con la moderada o alta, o el ejercicio aeróbico más ejercicios de fuerza comparado con el aeróbico solo, mejora la capacida  
funcional, la calidad de vida, y la adherencia, disminuye las re-hospitalizaciones y la mortalidad, y evita la descompensación 
aguda y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Ejercicio 
aerobico a 
intervalos

Ejercicio 
aerobico a 
intervalos 
mas fuerza 

(combinado)

Relative 
(95% CI) Absolute

Capacidad funcional (follow-up 112-16 weeks; Better indicated by lower values)

4 randomi-
sed trials serious1 no serious no serious no serious reporting bias2 55 59 -

MD 1.10 lower
(1.83 to 0.37 

lower)
⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

1. Los estudios primarios ninguno tuvo ocultamiento de la asignacion aleatoria, ni cegamiento. 
2. Sesgo de publicación en el funnel plot
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Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Pregunta: Should Intensidad del ejercicio be used for Falla cardiaca.
Bibliografía: 

EVALUACION DE LA CALIDAD No. de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIANo. de 

estudios Diseño
Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Intensidad 
del ejercicio Control Relative 

(95% CI) Absolute

ALTA INTENSIDAD Cambio en la capacidad funcional (measured with: Cambio del VO2 pico; Better indicated by lower values)

3 randomi-
sed trials no serious serious1 no serious no serious reporting bias2 58 56 -

MD 3.33 higher
(0.53 to 6.13 

higher)
⊕⊕�� 

BAJA CRITICA

VIGOROSA INTENSIDAD Cambio en la capacidad funcional (measured with: Cambio del VO2 pico; Better indicated by lower values)

29 randomi-
sed trials no serious serious3 no serious no serious none 1765 1655 -

MD 2.27 higher
(1.7 to 2.84 

higher)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

MODERADA INTENSIDAD Cambio en la capacidad funcional (measured with: Cambio del VO2 pico; Better indicated by lower values)

20 randomi-
sed trials no serious serious4 no serious no serious none 423 356 -

MD 2.17 higher
(1.34 to 2.99 

higher)
⊕⊕⊕� 

MODERADA CRITICA

BAJA INTENSIDAD Cambio en la capacidad funcional (measured with: Cambio del VO2 pico; Better indicated by lower values)

2 randomi-
sed trials no serious serious5 no serious no serious reporting bias2 39 31 -

MD 1.04 higher
(2.5 lower to 
4.57 higher)

⊕⊕�� 
BAJA CRITICA

1. Heterogeneidad del 70%
2. Riesgo minimo en el funnel plot para estudios con alta intensidad y baja intensidad principalmente. 
3. Heterogeneidad del 84%
4. Heterogeneidad del 87%
5. Heterogeneidad del 96%

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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47. Ejercicio protocolizado en pacientes con terapia de resincronización, cardiodesfibrilador o combinado (TRC, CDI y 
TRC-CDI)

¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI (terapia de resincronización cardiaca, cardiodesfibrilador 
implantable) el ejercicio protocolizado comparado con el manejo estándar o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad 
de vida y la adherencia, disminuye las rehospitalizaciones y la mortalidad, y, evita la descompensación aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Belardinelli R, Capestro F, Misiani A, Scipione P, Georgiou D. Moderate exercise training improves functional 
capacity, quality of life, and endothelium-dependent vasodilation in chronic heart failure patients with implantable cardioverter 
defibrillators and cardiac resynchronization therapy. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2006;13(5):818-25. 
O’Connor, Christopher M. et al. 2009. “Efficacy and Safety of Exercise Training in Patients with Chronic Heart Failure: HF-ACTION 
Randomized Controlled Trial.” JAMA : the journal of the American Medical Association 301(14):1 439–50.
Conraads VM, Vanderheyden M, Paelinck B, Verstreken S, Blankoff I, Miljoen H, et al. The effect of endurance training on exercise 
capacity following cardiac resynchronization therapy in chronic heart failure patients: a pilot trial. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 
2007;14(1):99-106. 
Patwala AY, Woods PR, Sharp L, Goldspink DF, Tan LB, Wright DJ. Maximizing patient benefit from cardiac resynchronization 
therapy with the addition of structured exercise training: a randomized controlled study. J Am Coll Cardiol. 2009;53(25):2332-9.
B Berg SK, Pedersen PU, Zwisler AD, Winkel P, Gluud C, Pedersen BD, et al. Comprehensive cardiac rehabilitation improves 
outcome for patients with implantable cardioverter defibrillator. Findings from the COPE-ICD randomised clinical trial. Eur J 
Cardiovasc Nurs. 2015;14(1):34-44.

EVALUACIÓN DE LA CALIDAD № de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTANCIA№ de 
estudios 

Diseño de 
estudio 

Riesgo de 
sesgo 

Inconsis-
tencia 

Evidencia 
indirecta

Impreci-
sión

Otras considera-
ciones 

el ejercicio 
protocolizado

cuidado usual 
o no ejercicio

Relativo Absoluto

(95% CI) (95% CI)

Pico VO2 (Belardineli) (seguimiento: mean 8 weeks; evaluado con : ml/kg por minuto)

1 ensayos 
aleatorios 

muy se-
rio  1 2 no es serio no es serio muy serio3 none 30 22 - 

MD 2.7 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕��� 
MUY BAJA IMPORTANTE 
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Calidad de vida (ICD + CRT Vs ICD) (Belardineli) (seguimiento: mean 8 weeks; evaluado con : MLHFQ)

1 ensayos 
aleatorios 

muy se-
rio  1 2 4 no es serio no es serio muy serio  3 none 15 15 - 

MD 10 más alto. 
(0 más alto. a 0 

más alto.)
⊕��� 

MUY BAJA CRÍTICO 

Descargas del ICD (HF-ACTION) (seguimiento: median 2,2 years; evaluado con : Número de eventos)

1 ensayos 
aleatorios serio  5 no es serio no es serio no es serio none 108/546 

(19.8%) 
113/507 
(22.3%) 

HR 0.90
(0.69 a 1.18)

20 menos por 
1000 

(de 34 más a 63 
menos ) 

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE 

Pico VO2 (Conraads) (seguimiento: mean 5 months; evaluado con : ml/kg por minuto)

1 ensayos 
aleatorios 

muy se-
rio  1 2 4 no es serio no es serio muy serio  3 none 8 9 - 

MD 6.1 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕��� 
MUY BAJA IMPORTANTE 

Calidad de vida (Conraads) (seguimiento: mean 5 months; evaluado con : MLHFQ)

1 ensayos 
aleatorios 

muy 
serio  1 2 4

no es 
serio 

no es 
serio 

muy 
serio  3 none 8 9 - 

MD 6 más alto. 
(0 más alto. a 0 

más alto.)
⊕��� 

MUY BAJA CRÍTICO 

Clase funcional NYHA (Patwala) (seguimiento: mean 3 months; evaluado con : Cambio de categoría)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio

no es 
serio no es 

serio
 muy 

serio  1 none
25

25
- 

MD 1 más alto. 
(0 más alto. a 0 

más alto.)
⊕⊕�� 

BAJA IMPORTANTE 

Pico VO2 (Patwala) (seguimiento: mean 3 months; evaluado con : ml/kg por minuto)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio 

no es 
serio 

no es 
serio

muy 
serio  1 none 25 25 - 

MD 1.38 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕⊕�� 
BAJA IMPORTANTE 

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE
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Calidad de vida (Patwala) (seguimiento: mean 3 months; evaluado con : MLHFQ)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio 

no es 
serio 

no es 
serio

 muy 
serio  1 none 25 25 - 

MD 10 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕⊕��
BAJA CRÍTICO 

Pico VO2 (Berg) (seguimiento: mean 3 months; evaluado con : ml/kg por minuto)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio 

no es 
serio

no es 
serio  serio  1 none 99 97 - 

MD 2.12 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE 

Tiempo de ejercicio (Berg) (seguimiento: mean 3 months; evaluado con : Segundos)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio 

no es 
serio

no es 
serio  serio  1 none 99 97 - 

MD 56 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕⊕⊕� 
MODERADA MPORTANTE 

Salud general (Berg) (seguimiento: median 9 months; evaluado con : SF-36)

1 ensayos 
aleatorios 

no es 
serio 

no es 
serio

no es 
serio serio  1 none 99 97 - 

MD 2.2 más 
alto. 

(0 más alto. a 0 
más alto.)

⊕⊕⊕� 
MODERADA IMPORTANTE 
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48. Ejercicio supervisado vs. Ejercicio en casa

¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs el ejercicio en casa mejora la capacidad funcional, la calidad de vida 
y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?

Ejercicio en casa vs. Ejercicio Supervisado 
Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Cowie A, Thow MK, Granat MH, Mitchell SL. A comparison of home and hospital-based exercise training in heart 
failure: immediate and long-term effects upon physical activity level. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2011;18(2):158-66.
Karapolat H, Demir E, Bozkaya YT, Eyigor S, Nalbantgil S, Durmaz B, et al. Comparison of hospital-based versus home-
based exercise training in patients with heart failure: effects on functional capacity, quality of life, psychological symptoms, and 
hemodynamic parameters. Clin Res Cardiol. 2009;98(10):635-42.
Daskapan A, Arikan H, Caglar N, Tunali N, Ataman S. Comparison of supervised exercise training and home-based exercise 
training in chronic heart failure. Saudi Med J. 2005;26(5):842-7.

EVALUACION DE LA CALIDAD No de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIADiseño

Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Ejercicio en 
casa

Ejercicio 
supervisado

Relative
(95% CI) Absolute

Cowie y cols. (follow-up median 8 weeks; measured with: Distancia de caminata - Número de pasos - Calidad de vida; Better indicated by lower values)

randomi-
sed trials

very se-
rious1,2,3

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
very 

serious4 none 0 - - MD 0 higher (0 
to 0 higher)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

Karapalot y cols. (follow-up median 8 weeks; measured with: Calidad de vida - Ansiedad y Depresión - Caminata - Consumo de Oxigeno; Better indicated by lower values)

randomi-
sed trials

very 
serious1,2

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
very 

serious4 none 0 - - MD 0 higher (0 
to 0 higher)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

Daskapan y cols. (follow-up median 12 weeks; measured with: Variables fisiológicas y hemodinámicas - Consumo de oxigeno; Better indicated by lower values)

randomi-
sed trials

very se-
rious1,2,5

no serious 
inconsis-

tency

no serious 
indirect-

ness
very 

serious4 none 0 - - MD 0 higher (0 
to 0 higher)

⊕��� 
MUY BAJA CRITICA

1. Se presentó conteo incompleto de pacientes, no se aplicó análisis de intención de tratamiento.
2. Se presentó reporte parcial de desenlaces.
3. Los desenlaces no tienen clara validez respecto a la clase funcional, especialmente el número de pasos
4. El número de pacientes en la muestra no cumple el criterio de información estadística (OIS)
5. No se explica el método de aleatorización de pacientes ni el ocultamiento de la secuencia de pacientes.

Anexo 7. Tablas de evidencia GRADE



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 699

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Ejercicio en Casa

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Chien, Chen-Lin, Chii-Ming Lee, Yen-Wen Wu, Tzu-An Chen, and Ying-Tai Wu. 2008. “Home-Based Exercise 
Increases Exercise Capacity but Not Quality of Life in People with Chronic Heart Failure: A Systematic Review.” Australian Journal 
of Physiotherapy 54(2):87–93.

EVALUACION DE LA CALIDAD No de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA

Riesgo 
de ses-

gos
Iconsis-
tencia

Indirect-
ness

Impresi-
ción

Otras Conside-
raciones

Ejercicio en 
casa Control

Relative

(95% CI)
Absolute

Consumo pico de oxigeno (follow-up 1.5 a 9 months; measured with: Volumen de Oxigeno Consumido; Better indicated by lower values)

serious1 serious2 no serious serious3 reporting bias4 5 - -
mean 2.7 

higher
(0.7 to 4.7 

higher)

⊕��� 
MUY BAJA IMPORTANTE

Distancia de caminata (follow-up 1.5 a 9 months; measured with: Prueba de caminata de 6 minutos; Better indicated by lower values)

serious1
no serious 
inconsis-

tency
no serious serious6 reporting bias4 7 - -

MD 41 higher 
(19 to 63 
higher)

⊕��� 
MUY BAJA IMPORTANTE

Calidad de Vida (follow-up 1.5 a 9 months; measured with: MHFQ; Better indicated by lower values)

serious1
no serious 
inconsis-

tency
no serious serious6 reporting bias4 8 - -

MD 0.5 higher 
(4.4 lower to 5 

higher)
⊕��� 

MUY BAJA CRITICA

Hospitalización (follow-up 1.5 a 9 months; assessed with: Número de eventos)

serious1
no serious 
inconsis-

tency
no serious serious6 reporting bias4 - 0%

OR 0.75 

(0.19 to 2.92)
- ⊕��� 

MUY BAJA CRITICAL

1. No se incluyó todos los estudios independientes de su estado de publicación y los artículos estuvieron limitados a aquellos en idioma inglés.
2. Los estudios tienen intervalos de confianza que no se sobreponen entre si.
3. El intervalo de confianza en su lìmite inferior se encuentra muy cerca del valor de no diferencia.
4. No se reportó el sesgo de publicación del estudio
5. En total fueron 355 participantes, no se reporta la distribución por grupo
6. No se cumplio el criterio de información estadística (OIS)
7. En total fueron 320 participantes, aunque no se especìfica por cada grupo.
8. En total fueron 198 participantes, no se especìfican los grupos
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49. Programa de rehabilitación cardiaca de ejercicio vs. Programa Integral

¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio comparado con un programa 
integral (educación, intervención psicológica y cuidados ergonómicos) mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye re hospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis 
meses después de iniciar el programa de RC?

Autor: Grupo Desarrollador de la Guía
Bibliografía: Metaanálisis realizado por el grupo desarrollador de la guía tomando los siguientes estudios:
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EVALUACIÓN DE LA CALIDAD № de pacientes Efecto

CALIDAD IMPORTAN-
CIA№ de 

estudios 
Diseño 
de estu-

dio 
Riesgo 

de sesgo 
Inconsis-

tencia 
Eviden-
cia indi-

recta
Impreci-

sión
Otras conside-

raciones 
Rehabilita-
ción cardía-
ca integral

cuidado 
usual

Relativo
(95% CI)

Absoluto
(95% CI)

Mortalidad por cualquier causa hasta los 12 meses (seguimiento: range 0 a 12 months; evaluado con : Número de eventos)

7 ensayos 
aleatorios serio  1 no es 

serio 
no es 
serio serio  2 none 13/236 

(5.5%) 
20/226 
(8.8%) RR 0.65

31 menos por 
1000 

(de 19 más a 
58 menos) 

⊕⊕��
BAJA CRÍTICO 

Hospitalización por cualquier causa a 12 meses (seguimiento: range 0 a 12 months; evaluado con : Número de eventos)

3 ensayos 
aleatorios serio  1 serio  3 no es 

serio serio  2

se sospechaba 
fuertemente 

sesgo de publi-
cación  4

38/127 
(29.9%) 

51/128 
(39.8%) RR 0.74

104 menos por 
1000 

(de 8 más a 
183 menos) 

⊕��� 
MUY BAJA CRÍTICO 

Calidad de vida medida por cualquier escala (seguimiento: range 0 a 12 months; evaluado con : Diferencia estandarizadas de medias)

6 ensayos 
aleatorios serio  1 no es 

serio 
no es 
serio 

no es 
serio 

se sospechaba 
fuertemente 

sesgo de publi-
cación  4

140 130 - 
SMD 0.31 

menor 
(0.55 menor a 
0.07 menor)

⊕⊕�� 
BAJA

CRÍTICO 
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Anexo 8
Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)

Pregunta Recomendación Puntos de buena 
Práctica clínica

Factibilidad: 
Inclusión en POS, 
tecnología dispo-
nible en el país, 

costo/efectividad

Dimensión de Priorización

Impacto potencial Beneficio del soporte por parte del GDG durante el proceso de implementación

Prioriza-
da? 
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a 
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Ot
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s c
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ion

es
: U

rg
en

cia
 de

 la
 

Im
ple

me
nta

ció
n.

A. Falla Cardíaca Diagnóstico

1. BNP y NT-proBNP 
vs ecocardiogra-
fía en urgencias                                                
¿En pacientes mayores 
de 18 años con probable 
síndrome de falla cardía-
ca cual es la capacidad 
diagnóstica del péptido 
natriurético tipo B y el 
NT-proBNP, comparada 
con el cuadro clínico 
o ecocardiografía en 
términos de sensibilidad, 
especificidad, falsos 
positivos y negativos 
y LR + y LR-?

1. BNP y NT-proBNP 
vs ecocardiografía en 
urgencias.           Se 
recomienda utilizar el 
péptido natriurético tipo 
B (BNP) con un punto 
de corte de 100 pg/mL 
o el NT-proBNP con 
un punto de corte de 
300 pg/mL como ayuda 
al cuadro clínico en 
pacientes mayores de 
18 años que consultan 
al servicio de urgencias 
con signos o síntomas 
sugestivos de falla 
cardíaca para descartar 
la falla cardíaca como 
causa de los síntomas.                                                                         
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

Se recomienda eva-
luación de síntomas 
y signos sugestivos 
de falla cardíaca 
durante el contacto 
inicial del paciente con 
el profesional de salud.                                                             
Describir claramente 
los factores de riesgo 
asociados, si se han 
alcanzado metas en 
su manejo y las inter-
venciones recibidas.                                                                                          
Utilizar la clasificación de 
la NYHA y por etapas: 
A, B, C y D Realizar un 
electrocardiograma de 
12 derivaciones y una 
radiografía de tórax 
previo a la medición de 
los niveles séricos de 
péptido natriurético.

BNP y NT-proBNP 
No están incluidos 
en el POS

Si Si Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No Si
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2. BNP y NT-proBNP 
vs ecocardiografía en 
consulta ambulatoria.                                                                                                   
Se recomienda utilizar 
el péptido natriurético 
tipo B (BNP) con un 
punto de corte de 100 
pg/mL, como ayuda 
al cuadro clínico en 
pacientes mayores de 
18 años que consultan 
de manera ambulatoria 
con signos o síntomas 
sugestivos de falla 
cardíaca para descartar 
la falla cardíaca como 
causa de los síntomas.                                 
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

BNP y NT-proBNP 
No están incluidos 
en el POS

Si Si Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No Si

2. Péptidos natriuré-
ticos en detección 
temprana de disfunción 
ventricular.   ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con factores de 
riesgo para falla cardía-
ca, cuál es la capacidad 
del BNP/NT-pro-BNP 
para el diagnóstico tem-
prano de la disfunción 
ventricular izquierda?

3. Péptidos natriuré-
ticos en detección 
temprana de dis-
función ventricular.                                                                             
Se recomienda utilizar el 
péptido natriurético tipo 
B (BNP) para tamización 
de disfunción ventricular 
izquierda en pacientes 
mayores de 40 años con 
al menos un factor de 
riesgo cardiovascular, 
definido como la pre-
sencia de hipertensión 
arterial, hipercolesterole-
mia, obesidad, 
enfermedad vascular 
coronaria o periférica, 
diabetes, arritmias o 
enfermedad valvular. Los 
pacientes con valores 
mayores a 50 pg/mL 
deben ser llevados a 
ecocardiografía y valo-
ración especializada en 
caso de ser necesario.     
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada.

 
BNP y NT-proBNP 
No están incluidos 
en el POS

No No Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No No
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3. Resonancia magnéti-
ca vs biopsia endomio-
cárdica y ecocardio-
grafía      ¿En pacientes 
mayores de 18 años 
con síndrome de falla 
cardíaca de etiología 
desconocida, cual es la 
capacidad diagnostica 
de la RMN comparada 
con el cuadro clínico, la 
biopsia endomiocárdica, 
la ecocardiografía y 
entre ellas en serie o en 
paralelo, 
en términos de sensibili-
dad, especificidad, falsos 
positivos y negativos y 
LR+ y LR-?

4. Resonancia magnéti-
ca vs biopsia endomio-
cárdica y 
ecocardiografía                                                                                              
Se recomienda realizar 
resonancia magnética 
cardíaca en pacientes 
mayores de 18 años 
con síndrome de falla 
cardíaca de etiología 
no isquémica, si con 
la historia clínica y la 
ecocardiografía no se ha 
precisado la etiología.                                                                          
Recomendación fuerte 
a favor. Consenso de 
expertos.

Proporcionar información 
sobre la tasa de compli-
caciones 
relacionadas con la 
realización de la biopsia 
endomiocárdica, en caso 
de estar indicada

 Resolución 5592 
de Dic de 2015    
Anexo 2 “Listado 
de Procedimientos 
en Salud del Plan 
de Beneficios en 
Salud coi 
cargo a la UPC”.                                     
Código  88.1,2. 
ECOGRAFÍA DEL 
TÓRAX Y ÓRGA-
NOS TORÁCICOS                            
Código 88.3.3  
Resonancia 
Nuclear Magnética 
de Torax                                                                 
No. 2143 Código 
88.3.9 Estudios de 
resonancia nuclear 
magnéticano 
clasificados bajo 
otro concepto.   

No No Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No No

4. Indicación de an-
giografía coronaria 
en falla cardíaca                                          
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
sospecha de enfermedad 
coronaria, cuál es la 
utilidad de la realización 
de angiografía coronaria 
comparada con no 
hacerlo, mejora el estado 
funcional y la calidad de 
vida y disminuye la 
mortalidad a 12 meses?

5.  Indicación de angio-
grafía coronaria en falla 
cardíaca     Se reco-
mienda la realización de 
angiografía coronaria in-
vasiva en pacientes con 
falla cardíaca y sospecha 
de enfermedad coronaria 
que sean potenciales 
candidatos a revascu-
larización miocárdica.                              
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

Proporcionar información 
sobre la tasa de compli-
caciones 
relacionadas con la rea-
lización de la angiografía 
coronaria y las posibili-
dades de intervención 
percutánea o quirúrgica.  
Proporcionar información 
detallada de las posibili-
dades de 
acceso vascular arterial 
por vía radial versus 
femoral.

Resolucion 5592 de 
2015  Procedimien-
to  Código 87.6.2 
ANGIOCARDIO-
GRAFIAS 

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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Falla Cardiaca Aguda

5. Ventilación mecánica                                      
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndro-
me de falla cardíaca 
aguda la utilización de 
ventilación mecánica no 
invasiva comparada con 
suplemento de oxígeno 
estándar disminuye la 
tasa de intubación, la 
disnea y la mortalidad 
intrahospitalaria?

6. Ventilación me-
cánica rutinaria                                                
No se recomienda el 
uso rutinario de ven-
tilación mecánica no 
invasiva comparada con 
suplemento de oxígeno 
estándar para disminuir 
la mortalidad o las tasas 
de intubación endotra-
queal en mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda.                                                                      
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia moderada.

 

Oxigeno  y ventila-
cion mecanica in-
cluidos en el POS.                                    
Resolucion 5592 de 
2015, ARTÍCULO 
26. ATENCIÓN 
CON INTERNA-
CIÓN. El Plan de 
Beneficios en Salud 
con 
cargo a la UPC 
cubre la atención 
en salud con 
internación en los 
servicios y uni-
dades 
habilitadas para tal 
fin, según la nor-
matividad vigente.  
PARÁGRAFO 3. El 
Plan de Beneficios 
en Salud con cargo 
a la UPC cubre la 
internación 
en las unidades de 
cuidados intensi-
vos, intermedios y 
de quemados, de 
conformidad 
con el criterio del 
médico responsa-
ble de la unidad o 
del médico tratante.

No No Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

7. Ventilación 
mecánica.                                                                 
Se sugiere considerar 
la ventilación mecánica 
no invasiva como ayuda 
al tratamiento estándar 
para disminuir la disnea 
o la acidemia en caso 
de no mejoría con el 
tratamiento inicial.                                                                             
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

Aceptación por parte del 
paciente del uso de la 
técnica antes de iniciarla.                                                                                    
Evaluar que el Glas-
gow sea mayor de 9.                                      
Asegurar la sincronía 
paciente-ventilador.                            
Asegurar secreciones 
escasas y descartar 
neumonía asociada.                                                                                    
Evaluar la respuesta 
una hora después del 
inicio del tratamiento, 
corrección de acidosis e 
hipoxemia, para determi-
nar en forma precoz la 
necesidad de intubación.

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

6. Diuréticos en falla 
cardíaca aguda con 
síntomas congesti-
vos.                        ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con síndrome de 
falla cardíaca aguda, con 
síntomas congestivos la 
utilización de diuréticos 
de ASA comparada con 
no hacerlo disminuye 
la disnea y el peso, los 
síntomas, la estancia 
hospitalaria y la mortali-
dad intrahospitalaria, sin 
aumentar la tasa de falla 
renal o producir alteracio-
nes electrolíticas?

8. Diuréticos en falla 
cardíaca con síntomas 
congestivos.    Se 
recomienda el uso de 
diuréticos de ASA por vía 
intravenosa en pacien-
tes con falla cardíaca 
aguda y síntomas y 
signos congestivos. Se 
debe vigilar de manera 
estrecha la función 
renal y los electrolitos.                                                   
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja.

Solicitar nivel de 
electrolitos, BUN y 
creatinina al inicio y 
control cada tercer día.                                                                
Considerar controles 
más frecuentes en 
pacientes ancia-
nos (>65 años).                                                                                
Reducir la dosis en 
caso de retención de 
azohados y considerar 
otra estrategia para el 
manejo de la sobrecarga 
de volumen.

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No. 258 Código 
C03CA0101 FURO-
SEMIDA Inyectable

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No
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7. Diuréticos en bolo 
intravenoso vs infusión 
en falla cardiaca aguda          
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda 
la utilización de diuréti-
cos de ASA intravenoso 
en bolos comparado con 
infusión, disminuye la 
sensación 
de disnea, los síntomas, 
la estancia hospitalaria 
y la mortalidad intrahos-
pitalaria?

9. Diuréticos en falla 
cardíaca. Bolos vs in-
fusión                       Se 
recomienda el uso 
de diuréticos de asa 
(furosemida) en bolos 
intravenosos sobre la 
infusión continua intra-
venosa en pacientes con 
falla cardíaca aguda.                                         
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

 

Resolucion 5592 de 
2015 Anexo 1: Me-
dicamento No. 258 
Código C03CA0101 
FUROSEMIDA 
Inyectable 

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

8. Vasodilatadores en 
Falla Cardíaca Aguda. 
Nitroglicerina y nitro-
prusiato 
intravenoso                                       
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda, 
la utilización de vaso-
dilatadores como nitro-
glicerina, nitroprusiato, 
serelaxina intravenosa, 
comparado con 
placebo y entre ellos, 
disminuye la disnea, los 
síntomas, la estancia 
hospitalaria y la 
mortalidad intrahospi-
talaria?

10. Vasodilatadores en 
falla cardíaca aguda: 
Nitroprusiato  Se 
sugiere la utilización 
de nitroprusiato en 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda 
sin hipotensión, además 
del manejo estándar 
para mejoría de pará-
metros hemodinámicos.                                                    
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

Vigilancia de signos 
vitales para detectar el 
desarrollo de 
hipotensión sintomática.                                                                 
Se desarrolla tolerancia 
con infusiones continuas 
por más de 24 horas.

Resolucion 5592 de 
2015 Anexo 1: Me-
dicamento No 424  
Código C01DA0201 
TRINITRATO 
DE GLICERILO / 
NITROGLICERINA 

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

11. Vasodilatadores en 
falla cardíaca aguda: 
Nitroglicerina  Se sugiere 
la utilización de nitro-
glicerina en pacientes 
mayores de 18 años con 
síndrome de falla cardía-
ca aguda en condiciones 
hemodinámicamente 
estables para disminuir 
la disnea a los 30 
minutos de tratamiento.                                                                         
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

9. Vasopresores en 
falla cardiaca aguda. 
Dopamina vs Norepi-
nefrina                 ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con síndrome de 
falla cardíaca aguda, la 
utilización de vasopre-
sores como dopamina 
comparado con nore-
pinefrina disminuye la 
estancia hospitalaria y 
la mortalidad intrahospi-
talaria?

12. Dopamina vs nore-
pinefrina en falla car-
díaca aguda.            Se 
recomienda en pacientes 
con falla cardíaca aguda, 
que requieren vasopre-
sores usar norepinefrina 
en lugar de dopamina 
para disminuir la mortali-
dad y riesgo de arritmias.  
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

Administrar por 
vena central                                                            
La infusión no debe 
ser administrada por la 
misma vía para 
medición de parámetros 
hemodinámicos.

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1:  Medicamento 
No  196   Código 
C01CA0401 DOPA-
MINA / DOPAMINA 
CLORHIDRATO                                                                                                                                      
     Medicamento 
No 425 Código 
C01CA0301 NO-
REPINEFRINA 

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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10. Inotrópicos en falla 
cardíaca aguda   ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca 
aguda la utilización 
de levosimendán, 
milrinone o dobutamina 
comparados entre ellos 
o con placebo disminuye 
la estancia hospitalaria, 
la mortalidad 
intrahospitalaria y mejora 
la calidad de vida a seis 
meses?

13. Inotrópicos en falla 
cardíaca aguda uso 
rutinario             No 
se recomienda el uso 
rutinario de inotrópicos 
en pacientes con falla 
cardíaca aguda para 
disminuir la mortalidad.                                                                             
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia muy baja

Vigilar signos vitales para 
detectar hipotensión y 
taquicardia 
inducida por el uso 
de inodilatadores                                          
Considerar la no utili-
zación del bolo inicial 
si se utiliza milrinone o 
levosimendán en pacien-
tes con presión arterial 
sistólica < 90 mmHg.                                                                       
No utilizar milrinone en 
falla cardíaca aguda 
secundaria a 
cardiopatía de etio-
logía isquémica.                                         
Vigilancia continua de 
ritmo cardíaco por el 
aumento de la 
frecuencia de arrit-
mias con su uso.                                          
Considerar uso de caté-
ter en arteria pulmonar

No aplica Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

14. Inotrópicos en 
falla cardíaca aguda                                       
Se sugiere el uso de 
inotrópicos en pacien-
tes con falla cardíaca 
descompensada y 
signos de hipoperfusión, 
hipotensión, acidosis 
metabólica o choque y 
con causas potencial-
mente reversibles de la 
descompensación para 
mejorar las variables 
hemodinámicas; mien-
tras se brindan otras 
terapias que permitan la 
recuperación del pacien-
te.  Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

Resolución 5592 de 
2015  Anexo 1: Me-
dicamento No. 194 
Código C01CA0701 
DOBUTAMINA, 
Medicamentos 
Levosimendán                            
y Milrinone No 
están incluidos en 
el POS

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

11. Continuación de 
betabloqueadores en 
la descompensación 
aguda                  ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda, 
que venían recibiendo 
betabloqueadores su 
continuación, la modifica-
ción de la dosis compa-
rada con su suspensión, 
disminuye la disnea, la 
estancia hospitalaria, la 
tasa de rehospitalización 
y la mortalidad a 90 
días?          

15. Continuación de 
betabloqueadores 
en la descom-
pensación aguda                                                                    
Se recomienda continuar 
el tratamiento betablo-
queador en pacientes 
con falla cardíaca crónica 
que reciben este tipo 
de medicamentos y 
presentan una descom-
pensación aguda, a 
menos que presenten 
hipotensión, bloqueo AV 
avanzado o bradicardia.                                                                             
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada.

Vigilancia de signos 
vitales para detectar 
el desarrollo de hipo-
tensión sintomática y 
otros efectos adversos.                                          
Considerar la reducción 
de la dosis o suspensión 
en caso de hipotensión.                                                                                    
Suspender su utilización 
en caso de requerir 
vasopresor en 
infusión.

Resolución 5592 de 
2015  Anexo 1: Me-
dicamento No. 385   
Código C07AB0201 
METOPROLOL /
METOPROLOL 
SUCCINATO  
Medicamento 386 
Código C07AB0202 
METOPROLOL/ 
METOPROLOL 
TARTRATO 
(inyectable)                   
Medicamento 
No. 387  Código 
CO7AB0203 
METOPROLOL/ 
METOPROLOL 
TARTRATO ta-
bletas

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No



Universidad de Antioquia708

12. Catéter Swan Ganz                     
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca aguda 
la inserción de catéter 
de flotación en la arteria 
pulmonar (catéter Swan 
Ganz) comparado con no 
hacerlo, mejora el estado 
funcional y la calidad 
de vida y disminuye la 
estancia hospitalaria y la 
mortalidad intrahospitala-
ria a 6 meses?

16. Catéter Swan Ganz 
en falla cardíaca aguda                       
No se recomienda usar 
de rutina el catéter de 
arteria pulmonar en pa-
cientes con falla cardíaca 
aguda para disminución 
de mortalidad, estancia 
hospitalaria ni mejoría 
de clase funcional.                                                                  
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia moderada.

Solicitar radiografía de 
tórax posterior a su im-
plantación para determi-
nar posición del catéter y 
detectar complicaciones.  
En caso de acceso fallido 
en un lado, descartar 
complicaciones antes 
de puncionar el lado 
contralateral.  Evaluar la 
respuesta de los paráme-
tros hemodinámicos con 
el uso de inodilatadores 
solos o combinados.                                                                                          
Evaluar la respuesta 
de los parámetros 
hemodinámicos con el 
uso de dispositivos de 
asistencia ventricular.                             
Evitar tiempos prolonga-
dos de inflado del balón 
del catéter.  Revisar el 
acceso vascular frecuen-
temente para detectar 
infección.

Resolución 5592 
de 2015  Anexo 
2: Procedimiento 
Código 37.2.1 Ca-
teterismo cardiaco 
del lado derecho 
del corazon

No Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

17. Catéter Swan Ganz 
en choque cardiogénico                      
Se sugiere considerar el 
uso del catéter de arteria 
pulmonar en pacientes 
con choque cardiogénico 
refractario a terapia 
médica óptima, soporte 
inotrópico, soporte 
ventricular o candidatos 
a trasplante cardíaco.                                        
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 709

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

Falla Cardíaca Crónica Estadio 

13. ARA II / IECAS                               
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca clasifi-
cación B de la ACC/AHA, 
la administración de ARA 
II/IECAS comparado con 
placebo, disminuyen la 
progresión a falla cardía-
ca estadio C/D, la tasa 
de hospitalización por 
falla cardíaca y la morta-
lidad a 12-24 meses de 
tratamiento?

18. ARA II / IECAS 
en falla cardíaca                                                   
Se recomienda el uso 
de Inhibidores de la ECA 
en pacientes con falla 
cardíaca estadío B para 
disminuir la progresión 
de la falla cardíaca.                                                                             
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

 

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamento 
No.  202 Código 
CO9BA0201 
ENALAPRIL Y 
DIURÉTICOS                     
Medicamento  No.  
355 Código  CO-
9CA0101 LOSAR-
TÁN/ LOSARTÁN 
POTÁSICO                                                  
Los Medicamentos 
CAPTOPRIL , 
FOSINOPRIL,  
QUINAPRIL 
,  LISINOPRIL,  
TRANDOLAPRIL,  
RAMIPRIL   Valsar-
tan  Candesartán 
no están cubiertos 
por el POS, aunque 
algunos estaban 
aprobados en la 
Resolución 5521 
de 2013

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

19. ARA II / IECAS 
en postinfarto                                                       
Se recomienda el uso 
de inhibidores de la 
ECA o bloqueadores del 
receptor de angiotensina 
en pacientes postinfarto 
con disfunción ventri-
cular asintomática para 
disminuir la progresión 
de la falla cardíaca.                                                                                                                       
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

 Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

14. Betabloqueadores                           
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca 
clasificación B de la ACC/
AHA, la administración 
de betabloqueadores 
comparado con placebo, 
disminuyen la progresión 
a falla cardíaca 
estadio C/D, la tasa de 
hospitalización por falla 
cardíaca y la mortalidad 
a 12-24 meses de 
tratamiento?                   

20. Betabloqueadores 
en falla cardíaca B                               
Se recomienda el uso 
de betabloqueadores 
en pacientes con falla 
cardíaca estadío B para 
reducir la mortalidad.                                                        
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada.

Vigilancia de signos 
vitales para detectar el 
desarrollo de hipotensión 
sintomática y otros 
efectos adversos.

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1. Medicamento 
No 105 Código 
CO7AG0201 CAR-
VEDILOL   Medica-
mento 385 Código 
CO7AB0201 
METOPROLOL/ 
METOPROLOL 
SUCCINATO 
Los medicamentos 
BISOPROLOL 
y NEBIVOLOL 
no se encuentran 
incluidos en el POS

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No
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15. Cardiodesfibri-
lador después de 
revascularización                                
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca clasifi-
cación B de la ACC/AHA 
secundaria a cardiopatía 
isquémica con fracción 
de eyección menor del 
35% medida al menos 
a los 40 días después 
del evento o tres meses 
después de la revascula-
rización, la implantación 
de un CDI comparado 
con no utilizarlo, disminu-
ye la mortalidad a 12-24 
meses de tratamiento?

21. Cardiodesfibrilador 
después de revascula-
rización        Se reco-
mienda la implantación 
de un CDI para reducir 
la mortalidad en pacien-
tes con falla cardíaca 
de origen isquémico, 
clasificación B en terapia 
farmacológica óptima, 
con FE <35%, 40 días 
después de un infarto 
o 3 meses después 
de un procedimiento 
de revascularización 
miocárdica, con una 
expectativa de vida 
mayor a un año y con 
buen estado funcional.                                                        
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

Esto debe realizarse 
por grupo especializado 
multidisciplinario

Resolución 5592 de 
2015 Procedimiento 
37.9.4. IMPLANTA-
CIÓN.DE CAR-
DIOVERSOR O 
DESFIBRILADOR 
AUTOMÁTICO

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si

16. Medidas no 
farmacológicas. Res-
tricción de líquidos 
y sal                     ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con síndrome de fa-
lla cardíaca, la utilización 
de medidas no farma-
cológicas: restricción de 
líquidos, restricción de 
sal comparada con no 
utilizarlos, mejoran el 
estado funcional, la tasa 
de rehospitalización y 
disminuye los síntomas 
congestivos a corto plazo 
(30 días)?

22. Restricción 
de sal y líquidos                                                  
Se recomienda la 
restricción de sal 
entre 3 a 5 gr día y de 
líquidos de 1.5L-2L día 
en pacientes con falla 
cardíaca clase funcional 
NYHA III-IV para mejorar 
los signos y síntomas 
congestivos y disminuir 
hospitalizaciones.                                
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

No se recomiendan 
restricciones severas                                  
Preguntar diariamente al 
paciente por la presencia 
de sensación de sed y 
realizar ajustes de los 
líquidos de acuerdo 
a esta.

No aplica Si Si Si No Si hace 
parte No No Si No No No No

23. Restricción de sal 
y líquidos mínimos                                    
No se recomienda la res-
tricción de sal a menos 
de 3 gr día ni de líquidos 
menos de 1.2 L día, 
en pacientes con falla 
cardíaca clase funcional 
NYHA III-IV por riesgo 
de disfunción renal, 
aumento de la sensación 
de sed y reducción 
de la calidad de vida.                                                                      
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia baja.

 No aplica Si Si Si No Si hace 
parte No No Si No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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17. Péptido natriu-
rético cerebral para 
optimizar el tratamiento                        
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca, el 
tratamiento con base en 
los niveles de péptido 
natriurético cerebral 
comparado con la 
evolución clínica y las 
dosis objetivo de medi-
camentos, disminuyen la 
mortalidad y la tasa de 
hospitalización a 6-12 
meses?

24. Dosis objetivo de la 
terapia farmacológica                           
Se recomienda lograr 
las dosis objetivo de la 
terapia 
farmacológica, sin el 
monitoreo de péptidos 
natriuréticos.  Recomen-
dación fuerte a favor. 
Calidad de la evidencia 
alta.

 
Péptidos Natriuréti-
cos no se encuen-
tran incluidos en 
el POS

Si No Si No No hace 
parte Si Si Si Si Si No No

25. Péptidos 
natriuréticos                                                                     
Se sugiere utilizar 
diferentes estrategias en 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca para 
favorecer que se logren 
las dosis objetivo de la 
terapia farmacológica, 
una de las cuales puede 
ser la terapia guiada 
por BNP o NT pro BNP.                                           
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 
El exámen de Pép-
tidos Natriuréticos 
no se encuentra 
incluido en el POS

Si No Si No No hace 
parte Si Si Si Si Si No No

18. Betabloquedado-
res en falla cardiaca 
crónica: metoprolol 
succinato, 
carvedilol, bisoprolol 
o nebivolol            ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca clasi-
ficación C de la ACC/
AHA, la administración 
de metoprolol succinato, 
carvedilol, bisoprolol o 
nebivolol comparado con 
placebo o entre ellos 
disminuye la tasa de hos-
pitalización, la mortalidad 
y la tasa de rehospitaliza-
ción; y mejora el estado 
funcional y la calidad de 
vida a 12-24 
meses de tratamiento ?

Parte 1.                                                                                                             
26. Betabloquea-
dores vs placebo                                                     
Se recomienda el uso de 
betabloqueadores en los 
pacientes con falla car-
díaca estadío C o D para 
disminuir la mortalidad, 
las hospitalizaciones y 
evitar el deterioro funcio-
nal.        Recomendación 
fuerte a favor. Calidad de 
la evidencia alta.

El efecto de estos 
medicamentos no es 
de grupo, por lo que se 
debe utilizar alguno de 
los betabloqueadores 
recomendados.

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1. Medicamento 
No 105 Código 
CO7AG0201 CAR-
VEDILOL   Medica-
mento 385 Código 
CO7AB0201 
METOPROLOL/ 
METOPROLOL 
SUCCINATO 
Los medicamentos 
BISOPROLOL 
y NEBIVOLOL 
no se encuentran 
incluidos en el POS

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si

Parte 2.                                                                                                              
27. Betabloquea-
dores entre ellos                                                    
Se recomienda el uso de 
alguno de los siguientes 
betabloqueadores: 
carvedilol, metoprolol 
succinato, bisoprolol o 
nebivolol en pacientes 
con falla cardíaca y FE 
menor o igual a 40%, 
en dosis e intervalos 
recomendados.  Reco-
mendación fuerte a favor. 
Calidad de la evidencia 
moderada 

 Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No Si Si
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19. Inhibidores de la 
enzima convertidora 
y bloqueadores 
de los receptores 
de angiotensina II                               
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca clasifi-
cación C de la ACC/AHA, 
la administración de 
inhibidores de la enzima 
convertidora de la angio-
tensina comparado con 
placebo o con bloquea-
dores del receptor de 
angiotensina o combi-
nados con éste último 
disminuye la mortalidad, 
la tasa de reinfarto, y de 
rehospitalizaciones y 
mejora el estado funcio-
nal y la calidad de vida a 
12 y 24 meses?                  

28. IECAS en Falla 
Cardíaca C y D                                                        
Se recomienda el uso de 
inhibidores de la enzima 
convertidora de angio-
tensina en los pacientes 
con falla cardíaca C 
y D con fracción de 
eyección menor al 35%. 
En los pacientes que 
no toleran el inhibidor 
de enzima convertidora 
se recomienda el uso 
de bloqueadores del 
receptor de angiotensina.                                                                              
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

La combinación de estos 
medicamentos debe 
considerarse solo por 
grupos especializados en 
manejo de falla cardíaca.  
Monitorizar función renal 
y electrolitos previo al 
inicio y en el 
seguimiento.

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamento 
No.  202 Código 
CO9BA0201 
ENALAPRIL Y 
DIURÉTICOS                     
Medicamento  No.  
355 Código  CO-
9CA0101 LOSAR-
TÁN/ LOSARTÁN 
POTÁSICO                                                  
Los Medicamentos 
CAPTOPRIL , 
FOSINOPRIL,  
QUINAPRIL 
,  LISINOPRIL,  
TRANDOLAPRIL,  
RAMIPRIL   Valsar-
tan  Candesartán 
no están cubiertos 
por el POS, aunque 
algunos estaban 
aprobados en la 
Resolución 5521 
de 2013

No Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No  Si

29. IECAS en intoleran-
cia a antialdosterónico                           
Se sugiere el uso 
simultáneo de inhibidores 
de enzima convertidora y 
bloqueadores del recep-
tor de angiotensina en 
pacientes que continúan 
sintomáticos y no toleran 
antialdosterónicos. 
Esta terapia debe ser 
realizada por grupos 
especializados en el 
manejo de falla cardíaca.            
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 No Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

20. Diuréticos de asa en 
falla cardíaca crónica                                             
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca, la ad-
ministración de diuréticos 
de asa comparada con 
placebo, disminuye la 
mortalidad y la tasa de 
hospitalización y mejora 
el estado funcional y la 
calidad de vida a 12 - 24 
meses?

30. Diuréticos de asa 
en falla cardíaca cró-
nica                          Se 
sugiere el uso de diuréti-
cos de asa en pacientes 
con síndrome de falla 
cardíaca con síntomas 
congestivos para evitar 
el empeoramiento de la 
falla cardíaca, mejorar 
los síntomas congestivos 
y posiblemente reducir 
la mortalidad.   Reco-
mendación débil a favor. 
Calidad de la evidencia 
muy baja.

 

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No. 258 Código 
C03CA0101 FURO-
SEMIDA Inyectable.  
Los medicamentos 
Peritanide y Amilori-
da no se encuen-
tran incluidos en 
el POS

No Si Si Si Si hace 
parte No No No No Si No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 713

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

21. Antialdosteró-
nicos. Espironolac-
tona y eplerenona                                         
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
fracción de eyección 
reducida la utilización de 
medicamentos antialdos-
terónicos como 
espironolactona o 
eplerenona comparada 
con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de 
rehospitalización, mejora 
el estado funcional y la 
calidad de vida a 12-24 
meses?

31. Antialdosterónicos. 
Espironolactona o 
eplerenona           Se 
recomienda la utiliza-
ción de medicamentos 
antialdosterónicos en 
pacientes con falla 
cardíaca NYHA II-IV con 
FE <40% para disminuir 
la mortalidad global y la 
incidencia de hospitaliza-
ción debida a cualquier 
causa, en pacientes con 
tasa de filtración glo-
merular > 30mL/min/1.73 
m2 y potasio <5mEq/L. 
Los pacientes con falla 
cardíaca NYHA II deben 
tener historia previa 
de hospitalización por 
causa cardiovascular o 
niveles elevados de BNP.                                 
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

Monitorizar al inicio y 
en el seguimiento los 
niveles de potasio, 
función renal y la dosis 
de los diuréticos para 
minimizar el riesgo de 
hipercalemia y falla 
renal.                    En los 
pacientes con efectos 
colaterales por espiro-
nolactona, por ejemplo 
ginecomastia o mastodi-
nia, debe considerarse el 
uso de eplerenona.

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No.214  Código 
CO3DA0101 ESPI-
RONOLACTONA. 
La  eplerenona 
no se encuentra 
incluida en el POS

No Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si

22. Betametildigoxina 
o digoxina          ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca la 
utilización de 
betametildigoxina o 
digoxina comparada 
con placebo disminuye 
la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, 
y mejora el estado 
funcional y la calidad de 
vida a 12-24 meses, sin 
incrementar los efectos 
adversos relacionados 
con toxicidad?

32. Betametildi-
goxina o digoxina                                                  
Se recomienda la 
utilización de digitálicos 
en pacientes con falla 
cardíaca NYHA II-IV con 
FE<40%, quienes han 
presentado respuesta 
insuficiente o intole-
rancia al tratamiento 
convencional de primera 
línea para disminuir la 
tasa de hospitalización 
debida a cualquier 
causa. No mejora la 
tasa de mortalidad.                                                           
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta

Monitorizar al inicio los 
niveles de digoxina, 8 
horas después si se 
utilizó por vía intrave-
nosa o 5-7 días por vía 
oral.             Mantener ni-
veles entre 0.5-0.8 ng/mL                                   
Vigilar concentraciones 
séricas si hay deterioro 
clínico, alteración de la 
función renal, alteracio-
nes del ritmo cardíaco, 
signos de intoxicación o 
combinación con drogas 
que alteren los niveles.                                                               
Utilizar nomograma 
validado para modificar 
la dosis de 
sostenimiento.

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No 79 Código 
CO1AA0801 
METILDIGOXINA 
/ BETAMETIL 
DIGOXINA

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No
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23. Trimetazidina                                  
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca la utili-
zación de trimetazidina 
comparada con placebo 
disminuye la mortalidad, 
la tasa de 
rehospitalización, mejora 
el estado funcional y la 
calidad de vida a 12-24 
meses?

33. Trimetazidina                                                                                         
Se sugiere la utilización 
de trimetazidina en 
pacientes con falla 
cardíaca con FE <40% 
de etiología isquémica 
para disminuir la tasa de 
hospitalización debida 
a causa cardiovascular, 
mejorar el estado funcio-
nal y la calidad de vida.                                                                                                     
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

 
Trimetazidina   No 
se encuentra inclui-
da en el POS

Si Si Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No No

24. Ivabradina                                       
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
intolerancia o efectos 
adversos secundarios al 
uso de betabloqueadores 
o con frecuencia cardía-
ca mayor de 70 latidos 
por minuto, luego de 
manejo médico óptimo la 
utilización de 
ivabradina comparado 
con placebo disminuye 
la mortalidad, la tasa de 
rehospitalización y la 
admisión hospitalaria por 
infarto de miocardio a 
12-24 meses?

34. Ivabradina                                                                                                    
Se recomienda la utili-
zación de ivabradina en 
pacientes con falla car-
díaca NYHA II-IV con FE 
<40% con intolerancia a 
los betabloqueadores o 
con frecuencia cardíaca 
en reposo mayor de 70 
latidos por minuto a pe-
sar de su utilización, con 
el objetivo de disminuir 
la hospitalización por 
causa cardiovascular 
o todas las causas.                                                                                
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta

Establecer claramente 
la razón de la intole-
rancia al 
betabloqueador antes de 
considerar el inicio de la 
terapia.   Intentar la titu-
lación de betabloqueador 
y lograr dosis 
recomendadas, antes 
de considerar la terapia 
combinada

 Ivabradina  No se 
encuentra incluida 
en el POS 

Si Si Si Si No hace 
parte Si Si Si Si Si No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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25. Dinitrato de iso-
sorbide-hidralazina     
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca, la 
administración de dosis 
fijas de dinitrato de 
isosorbide-hidralazina 
comparada con 
placebo, disminuye la 
mortalidad y la tasa 
de rehospitalización 
y mejora el estado 
funcional y la calidad de 
vida a 6-12 meses?

35. Dinitrato de iso-
sorbide-hidralazina                                        
Se sugiere la utilización 
de la combinación 
dinitrato de isosorbide-
hidralazina en pacientes 
con falla cardíaca NYHA 
III-IV con FE <40%, 
que hayan presentado 
respuesta insuficiente 
o intolerancia al trata-
miento convencional de 
primera línea, para dis-
minuir la mortalidad por 
cualquier causa y la tasa 
de hospitalización debida 
a insuficiencia cardíaca.                                                                                     
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

 

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No. 276 Código 
CO2D80201 
HIDRALAZINA 
HIDRALAZINA 
CLORHIDRATO                          
Medicamento No. 
313 Código  
COIDA0801 
DINITRATO DE 
1SOSORBIDA 
/ ISOSORBIDE 
DINITRATO

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

36. Dinitrato de iso-
sorbide-hidralazina 
en afrodescendientes                                                                                      
Se recomienda la 
utilización de la com-
binación dinitrato de 
isosorbide-hidralazina 
en pacientes afrodes-
cendientes con falla 
cardíaca NYHA III–IV 
con FE <40%, que hayan 
presentado respuesta 
insuficiente o intolerancia 
al tratamiento conven-
cional de primera línea, 
con el fin de disminuir la 
mortalidad por cualquier 
causa y la tasa de 
hospitalización debida 
a insuficiencia cardíaca.                        
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta

 

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No. 276 Código 
CO2D80201 
HIDRALAZINA 
HIDRALAZINA 
CLORHIDRATO                          
Medicamento No. 
313 Código  
COIDA0801 
DINITRATO DE 
1SOSORBIDA 
/ ISOSORBIDE 
DINITRATO

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No
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Falla Cardíaca Crónica con Fracción de Eyección Preservada 

26. Betabloqueadores, 
IECAS/ARA II, espiro-
nolactona y digoxina 
en fracción 
de eyección preservada                        
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
fracción de eyección pre-
servada la administración 
de betabloqueadores 
IECAS/ARA II, 
espironolactona o 
digoxina comparado 
con placebo, disminuye 
la mortalidad y la tasa 
de rehospitalización, a 
12-24 meses?

37. Betabloqueadores                                                                              
Se sugiere el uso de 
betabloqueadores en 
pacientes con falla 
cardíaca y FE >40% para 
disminuir la hospitaliza-
ción por falla cardíaca.                                                                                             
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja

 

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1. Medicamento 
No 105 Código 
CO7AG0201 CAR-
VEDILOL   Medica-
mento 385 Código 
CO7AB0201 
METOPROLOL/ 
METOPROLOL 
SUCCINATO.             
Los medicamentos 
BISOPROLOL y 
NEBIVOLOL no se 
encuentran inclui-
dos en el POS

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

38. IECAS                                                                                                           
Se sugiere el uso 
de inhibidores de la 
enzima convertidora 
de la angiotensina en 
pacientes con falla 
cardíaca y FE >40% para 
disminuir la mortalidad.                                                        
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja

 

Resolución 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamento 
No.  202 Código 
CO9BA0201 
ENALAPRIL Y 
DIURÉTICOS                     
Medicamento  No.  
355 Código  CO-
9CA0101 LOSAR-
TÁN/ LOSARTÁN 
POTÁSICO                                                  
Los Medicamentos 
CAPTOPRIL , 
FOSINOPRIL,  
QUINAPRIL 
,  LISINOPRIL,  
TRANDOLAPRIL,  
RAMIPRIL   Valsar-
tan  Candesartán 
no están cubiertos 
por el POS, aunque 
algunos estaban 
aprobados en la 
Resolución 5521 
de 2013

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

39. Digoxina                                                                                                   
No se sugiere la uti-
lización digoxina en 
pacientes con falla 
cardíaca y FE >40%.                                                                        
Recomendación débil 
en contra. Calidad de la 
evidencia baja

 

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No 79 Código 
CO1AA0801 
METILDIGOXINA 
/ BETAMETIL 
DIGOXINA

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

40. Espironolactona                                                                                  
No se sugiere la utiliza-
ción de espironolactona 
en pacientes con falla 
cardíaca y FE >40%.                                                
Recomendación débil 
en contra. Calidad de la 
evidencia alta

 

Resolucion 5592 
de 2015 Anexo 
1: Medicamenteo 
No.214  Código 
CO3DA0101 ESPI-
RONOLACTONA.

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No
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Dispositivos en Falla Cardíaca Crónica

27. Dispositivo 
de resincroniza-
ción en NYHA I-II                                            
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estado 
funcional NYHA I-II con 
QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección 
<35%, la implantación de 
dispositivo para terapia 
de resincronización 
comparada con su no 
utilización disminuye 
la mortalidad, la tasa 
de hospitalización y el 
deterioro del estado 
funcional a 12-24 
meses?

41. Dispositivo 
de resincroniza-
ción en NYHA I-II                            
Se recomienda la 
implantación de dispo-
sitivo para terapia de 
resincronización con o 
sin cardiodesfibrilador 
implantable en pacientes 
mayores de 18 años con 
síndrome de falla cardía-
ca en ritmo sinusal en 
estadio funcional NYHA 
II, a pesar de manejo 
médico óptimo que al 
menos incluya IECAS o 
ARA II, betabloqueador, 
antialdosterónico y 
diurético, con duración 
de QRS >120 milise-
gundos por bloqueo 
de rama izquierda del 
haz de His y FE <35%.                                                                       
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

 

Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS. En de-
sarrollo del principio 
de integralidad 
establecido en el 
numeral 1 del artí-
culo 3 del presente 
acto administrativo, 
las EPS o las 
entidades que 
hagan sus veces, 
deben garantizar 
(...) en general, los 
dispositivos médi-
cos o quirúrgicos, 
sin excepción, 
necesarios e 
insustituibles para 
la realización o 
utilización de las 
tecnologías en 
salud cubiertas en 
el POS con cargo a 
la UPC...

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si

28. Dispositivo de 
resincronización 
en NYHA III-IV                                        
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estadio 
funcional NYHA III-IV 
ambulatorio con QRS 
>120 milisegundos y FE 
<35% la implantación de 
dispositivo para terapia 
de resincronización 
comparada con su no 
utilización disminuye 
la mortalidad, la tasa 
de hospitalización y el 
deterioro del estado 
funcional a 12-24 
meses?

42. Dispositivo de 
resincronización 
en NYHA III-IV                   
Se recomienda la 
utilización de dispositivo 
para terapia de 
resincronización con o 
sin cardiodesfibrilador 
implantable en 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estadio 
funcional NYHA III o IV 
ambulatorio, a pesar de 
manejo médico óptimo 
que al menos incluya 
IECAS o ARA II, betablo-
queador, espironolactona 
y diurético, con duración 
de QRS >120 milisegun-
dos por bloqueo de rama 
izquierda del haz de 
His, diámetro diastólico 
del ventrículo izquierdo 
mayor de 55 mm y frac-
ción de eyección <35%.                                                               
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS. 

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si
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29. Dispositivo de 
resincronización con 
ritmo de fibrilación 
auricular                 ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con síndrome de fa-
lla cardíaca con ritmo de 
fibrilación auricular con 
QRS >120 milisegundos 
y fracción de eyección 
<35% la implantación de 
dispositivo para terapia 
de resincronización 
comparada con su no 
utilización disminuye la 
mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el dete-
rioro del estado funcional 
a 12-24 meses?              

43. Dispositivo de 
resincronización con 
ritmo de fibrilación 
auricular                                                                                              
Se sugiere la implanta-
ción de dispositivo para 
terapia de 
resincronización en 
pacientes mayores de 18 
años con síndrome de 
falla cardíaca en estado 
funcional NYHA III o IV 
ambulatorio, a pesar de 
manejo médico óptimo 
que al menos incluya 
IECAS o ARA II, betablo-
queador, espironolactona 
y diurético, con ritmo de 
fibrilación auricular con 
QRS>120 milisegundos 
y fracción de eyección 
<35% para disminuir 
el deterioro del estado 
funcional y la hospitali-
zación por falla cardíaca.                                                                                         
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja.

Se sugiere considerar 
ablación del nodo AV 
como terapia 
concomitante.

Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

30 Marcapasos 
vs Dispositivo de 
resincronización                                   
¿En pacientes mayores 
de 18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
fracción de eyección 
<50% con indicación 
para la implantación de 
marcapasos definitivo, la 
implantación de dispo-
sitivo para terapia de 
resincronización compa-
rada con el 
marcapasos disminuye 
la mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el dete-
rioro del estadofuncional 
a 12-24 meses?

44. Marcapasos vs Dis-
positivo de resincro-
nización.                 Se 
sugiere la implantación 
de dispositivo para 
terapia de 
resincronización en 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca con 
FE <50% con indicación 
para la implantación 
de marcapasos defi-
nitivo o portadores de 
marcapasos definitivo 
que requieran cambio 
del dispositivo, con 
estimulación esperada 
o registrada mayor del 
40%, para disminuir la 
tasa de hospitalización 
y las consultas urgentes 
por falla cardíaca.                                                                       
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si No Si Si hace 
parte No No No No No No No
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31. Marcapasos 
vs Dispositivo de 
resincronización                                 
¿En pacientes mayores 
de 18 años portadores 
de marcapasos definitivo 
y con síndrome de falla 
cardíaca en ritmo sinusal 
en estadio funcional 
NYHA II-IV con QRS 
> 120 milisegundos y 
fracción de eyección < 
del 35% la implantación 
de dispositivo para 
terapia de resincroniza-
ción comparada con la 
continuación de la esti-
mulación del marcapasos 
disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitaliza-
ción y el deterioro del 
estado funcional a 12- 24 
meses?

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si No Si No No No No No No No No

32. Dispositivo de 
resincronización en 
NYHA II-IV y bloqueo 
de rama                ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estadio 
funcional NYHA II-IV con 
morfología de bloqueo 
de rama derecha del 
haz de his y fracción de 
eyección menor del 35% 
la implantación de un 
dispositivo para terapia 
de resincronización 
comparada con su no 
utilización disminuye la 
tasa de mortalidad, la 
tasa de hospitalización 
y el deterioro de la 
clase funcional a 12-24 
meses?

45. Dispositivo de 
resincronización 
en NYHA II-IV y 
bloqueo de rama.                                                                                              
Se sugiere la implanta-
ción de un dispositivo 
para terapia de 
resincronización en 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estadio 
funcional NYHA III o IV 
ambulatorio, a pesar de 
manejo médico óptimo 
que al menos incluya 
IECAS o ARA II, 
betabloqueador, espi-
ronolactona y diurético, 
con duración de QRS 
>160 milisegundos por 
alteración de la conduc-
ción diferente al bloqueo 
de rama izquierda del 
haz de His, diámetro 
diastólico del ventrículo 
izquierdo mayor de 
55 mm y fracción de 
eyección <35% para 
disminuir la tasa de 
mortalidad, la tasa de 
hospitalización y el 
deterioro de la clase fun-
cional a 12 a 24 meses.                                                   
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja.

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si No Si Si hace 
parte No No No No No No No
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33. Estimulación 
apical vs no apical del 
dispositivo de resincro-
nización              ¿En 
pacientes mayores de 
18 años con síndrome 
de falla cardíaca en 
ritmo sinusal en estado 
funcional NHYA I-IV con 
QRS>120 ms y fracción 
de eyección menor a 
35% la estimulación del 
dispositivo de resincro-
nización en una región 
epicardica no apical 
comparado con la apical 
disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitalización 
y el deterioro 
del estado funcional a 
12-24 meses?

46. Estimulación apical 
vs no apical del dispo-
sitivo de 
resincronización                                                                                 
Se sugiere la estimula-
ción del dispositivo de 
resincronización en el 
ventrículo izquierdo en 
una región epicárdica 
no apical en pacientes 
mayores de 18 años con 
síndrome de falla cardía-
ca en ritmo sinusal en 
estado funcional NHYA 
II-IV con QRS>120 ms y 
FE <35% para disminuir 
la mortalidad, la tasa 
de hospitalización y el 
deterioro del estado fun-
cional a 12 a 24 meses.                                                                     
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

En caso de anatomía 
desfavorable implantar 
electrodo epicárdico 
ventricular izquierdo

Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si No Si Si hace 
parte No No No No No No No

34. Cardiodesfibrila-
dor implantable en 
cardiopatía no isqué-
mica, NYHA II-III    ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada estado funcio-
nal NYHA II-III, cardio-
miopatía no isquémica 
con fracción de eyección 
menor del 35%, con al 
menos tres meses de 
manejo médico óptimo, 
la implantación de un 
CDI comparado con 
no hacerlo, disminuye 
la mortalidad a 12-24 
meses de tratamiento?

47. Cardiodesfibrilador 
implantable en cardio-
patía no 
isquémica, NIYA II-III                                                                        
Se recomienda la 
implantación de un CDI 
en pacientes mayores de 
18 años con falla car-
díaca avanzada estado 
funcional NYHA II-III, 
con cardiomiopatía no 
isquémica y fracción de 
eyección menor del 35%, 
con al menos tres meses 
de manejo médico 
óptimo que al menos 
incluya IECAS o ARA II, 
betabloqueador, espiro-
nolactona y diurético, con 
tres o menos comorbili-
dades, para disminuir la 
mortalidad a 24 meses.                                                                                                  
Se consideran comor-
bilidades: falla cardíaca 
clase funcional NYHA 
mayor de II, diabetes 
mellitus, fibrilación 
auricular, enfermedad 
arterial oclusiva crónica, 
enfermedad cerebro-
vascular previa, EPOC, 
falla renal y sincope de 
causa no cardiogénica.                                                                            
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si No Si Si hace 
parte No No No No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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35. Cardiodesfibri-
lador implantable. 
Prevención secundaria                            
¿En pacientes mayores 
de 18 años con falla 
cardíaca con historia de 
muerte súbita, sincope 
no explicado o arritmia 
ventricular con inesta-
bilidad hemodinámica, 
la implantación de un 
CDI comparado con 
no utilizarlo, disminuye 
la mortalidad a 12-24 
meses de tratamiento?

48. Cardiodesfibri-
lador implantable. 
Prevención secundaria                                                                                            
Se recomienda la implan-
tación de CDI en pacien-
tes mayores de 18 años 
con falla cardíaca con 
historia de muerte súbita, 
sincope no explicado o 
arritmia ventricular con 
inestabilidad hemodi-
námica para disminuir 
la mortalidad a 12 a 24 
meses de tratamiento.                                                                           
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

36. Cardiodesfibrilador 
implantable en cardio-
patía isquémica, NYHA 
II-III     ¿En pacientes 
mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada 
estado funcional NYHA 
II-III secundario a infarto 
agudo de miocardio con 
fracción de eyección 
menor del 35% medida 
al menos a los 40 días 
después del evento o 
tres meses después de 
la revascularización, 
la implantación de un 
CDI comparado con 
no utilizarlo, disminuye 
la mortalidad a 12-24 
meses de tratamiento?

49 Cardiodesfibri-
lador implantable 
en cardiopatía is-
quémica, NYHA II-III                                                                     
Se recomienda la terapia 
con cardiodesfibrilador 
implantable en pacientes 
con infarto agudo de 
miocardio, que quedan 
en falla cardíaca, clase 
funcional NHYA II-III y 
FE ≤40%, medida al 
menos 30 días después 
del infarto o después de 
los 90 días de la revas-
cularización miocárdica 
para disminuir la  mor-
talidad a largo plazo.                                                          
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta

 
Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No Si
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Falla Cardíaca Avanzada

37. Trasplante cardía-
co                         ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada y alto riesgo 
por Heart Failure Survival 
Score (HFSS) o Seattle 
Heart Failure Model 
(SHFM) con consumo de 
oxigeno menor de 14 ml/
Kg/minuto la realización 
de trasplante cardíaco 
comparado con la terapia 
estándar disminuye la 
mortalidad y la tasa de 
hospitalización y mejora 
el estado 
funcional y la calidad de 
vida a un año de segui-
miento?

50. Trasplante cardíaco                                                                            
Se recomienda el uso de 
escalas de medición del 
riesgo de mortalidad en 
el paciente ambulatorio 
con síndrome de falla 
cardíaca en estadio fun-
cional NYHA III-IV y FE 
<30% que permanecen 
sintomáticos a pesar del 
manejo médico óptimo 
que al menos incluya 
IECAS o ARA II, betablo-
queador, espironolactona 
y diurético, para definir 
el pronóstico y la remi-
sión a un programa de 
trasplante con la SHFM 
o el HFSS y las pruebas 
cardiopulmonares como 
el VO2 pico o VE/VCO2 
para definir los candi-
datos para trasplante 
cardíaco.            Reco-
mendación fuerte a favor. 
Calidad de la evidencia 
moderada.

 

Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
129. ALTO COSTO. 
Sin implicar mo-
dificaciones en la 
cobertura del Plan 
de Beneficios en 
Salud con cargo a 
la UPC, entiéndase 
para efectos del no 
cobro de copago 
los siguientes 
eventos y servicios 
como de alto 
costo. A. ALTO 
COSTO RÉGIMEN 
CONTRIBUTIVO  Y 
SUBSIDIADO: 1. 
Trasplante corazón

Si Si Si Si Si hace 
parte No No Si No No No No

38. Seguimiento en 
programa de clínica                                                
¿En pacientes mayores 
de 18 años con falla 
cardíaca avanzada, 
el seguimiento en un 
programa de clínica de 
falla cardíaca comparado 
con no hacerlo disminuye 
la mortalidad, la tasa de 
rehospitalización y la 
estancia hospitalaria a 
un año? 

51. Seguimiento en 
programa de clínica                                      
Se recomienda la 
implementación de una 
estrategia de manejo y 
seguimiento ambulatorio 
tipo clínica de falla 
cardíaca en pacientes 
mayores de 18 años con 
síndrome de falla cardía-
ca en estado funcional 
NYHA III o IV para 
disminuir el desenlace de 
mortalidad y hospitaliza-
ción por falla a 12 meses. 
En pacientes con dificul-
tades de ingreso a un 
programa institucional se 
recomienda un programa 
con monitoreo en casa.                                                                  
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia alta.

El programa debe tener 
un profesional de la 
salud como líder, preferi-
blemente especialista en 
cardiología o medicina 
interna con entrena-
miento en falla cardía-
ca.                           Los 
programas liderados por 
enfermera especialista 
en falla cardíaca deben 
tener relación directa 
con medicina interna o 
cardiología o con otra 
institución de salud que 
cuente con el recurso.                                                                                            
Debe incluir como 
componentes básicos: 
monitoreo con consulta 
de control programadas 
y preferenciales, edu-
cación, estimulación del 
autocuidado y considerar 
visitas domiciliarias.                 

Resolucion 5592 
de 2015.Anexo 
2 Procedimiento 
código 93.3.6. 
REHABILITACIÓN 
CARDIACA  Pro-
cedimiento código 
99.0.2. EDUCA-
CIÓN INDIVIDUAL 
EN SALUD Pro-
cedimiento código 
99.0.1. EDUCA-
CIÓN GRUPAL EN 
SALUD  ARTÍCULO 
3. PRINCIPIOS 
GENERALES 
PARA LA APLICA-
CIÓN DEL POS 
CON CARGO 
A LA UPC. 1. 
Integralidad. Toda 
tecnología en salud 
contenida en el 
POS para ...tra-
tamiento, reha-
bilitación...  de la 
enfermedad, debe 
incluir lo necesario 
... según lo prescri-
to por el profesional 
tratante... sustenta-
do en evidencia 
científica.

Si Si Si Si Si hace 
parte Si Si Si Si Si Si Si

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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39. Revasculariza-
ción miocárdica con 
fracción de eyección 
<35%                        ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada de etiología 
isquémica con fracción 
de eyección menor del 
35% la revascularización 
miocárdica con o sin 
cirugía de reconstrucción 
ventricular comparado 
con la terapia estándar 
disminuye la mortalidad, 
la tasa de hospitalización 
y de infarto de miocardio 
a un año de segui-
miento?

52. Revascularización 
miocárdica con FE 
<35%                          No 
se sugiere revascula-
rización miocárdica en 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada de etiología 
isquémica con fracción 
de eyección <35%, para 
disminuir mortalidad, 
tasa de hospitalización 
e infarto de miocardio.                                                                      
Recomendación débil 
en contra. Calidad de la 
evidencia moderada.

 No aplica Si Si Si No No 
aplica No No No No No No No

53. Revascularización 
miocárdica con FE 
<35%                         Se 
sugiere revascularización 
miocárdica en pacientes 
mayores de 18 años con 
falla cardíaca avanzada 
de etiología isquémica 
con fracción de eyección 
<35%, para disminuir 
la angina con base 
en el criterio cínico, la 
anatomía coronaria, 
presencia de comorbili-
dades, preferencias del 
paciente y la consulta 
conjunta del cirujano 
cardiovascular y el car-
diólogo intervencionista.                                                                             
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 

Resolucion 5592 
de 2015.Anexo 
2 Procedimiento 
código 36.1.0. , 
ANASTOMOSIS 
AORTOCORONA-
RIA PARA REVAS-
CULARIZACIÓN 
MIOCÁRDICA NO 
CLASIFICADA 
BAJO OTRO 
CONCEPTO              
Código 36.3.1. 
REVASCULARIZA-
CIÓN CARDÍACA 
NO CLASIFICADA 
BAJO OTRO 
CONCEPTO

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

40. Revasculariza-
ción miocárdica con 
fracción de eyección 
<35% con base en 
viabilidad miocárdica                          
¿En pacientes mayores 
de 18 años con falla 
cardíaca avanzada de 
etiología isquémica con 
fracción de eyección 
<35% la revasculari-
zación miocárdica con 
base en la evaluación 
de viabilidad miocárdica 
por cualquier método 
(ecocardiografía, SPECT, 
PET o RMN) 
comparado con la terapia 
estándar disminuye la 
mortalidad y la tasa de 
hospitalización a un año 
de seguimiento?

54. Evaluación de 
viabilidad miocárdica 
con FE <35%             No 
se recomienda la 
realización de métodos 
con imágenes de via-
bilidad miocárdica para 
definir la necesidad de 
revascularización en 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada de etiología 
isquémica con fracción 
de eyección <35%.                                                                             
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia moderada.

 

Resolución 5592 
de Dic de 2015    
Anexo 2 “Listado de 
Procedimientos en 
Salud del Plan de 
Beneficios en Salud 
cargo a la UPC”.                                                    
Código  88.1,2. 
ECOGRAFÍA DEL 
TÓRAX Y ÓRGA-
NOS TORÁCICOS   
Código 88.3.3  Re-
sonancia Nuclear 
Magnética de Torax                                                                 
No. 2143 Código 
88.3.9 Estudios de 
resonancia nuclear 
magnéticano 
clasificados bajo 
otro concepto.  

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No
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41. Cirugía valvular                                      
¿En pacientes mayores 
de 18 años con falla 
cardíaca avanzada y 
regurgitación mitral 
funcional con fracción 
de eyección menor del 
30%, la cirugía valvular 
(anuloplastia, plastia 
valvular) comparada con 
la terapia estándar dis-
minuye la mortalidad y la 
tasa de hospitalización a 
un año de seguimiento?   

55. Cirugía valvular                                                                                    
No se recomienda la 
cirugía valvular (anulo-
plastia, plastia valvular) 
adicional a la terapia 
médica estándar, en 
los pacientes con falla 
cardíaca avanzada y 
regurgitación mitral 
funcional con fracción de 
eyección menor del 25%.                                                            
Recomendación fuerte 
en contra. Calidad de la 
evidencia muy baja.

 No aplica Si Si Si No No 
aplica No No No No No No No

42. Inotrópicos intrave-
nosos                     ¿En 
pacientes mayores de 18 
años con falla cardíaca 
avanzada estadio D, la 
administración de ino-
trópicos intravenosos en 
forma periódica compa-
rada con la terapia 
estándar, disminuye la 
mortalidad y mejora la 
calidad de vida a un 
año?

56. Inotrópicos 
intravenosos                                                              
No se sugiere la 
administración de 
inotrópicos intravenosos 
en forma periódica en 
los pacientes con falla 
cardíaca avanzada para 
disminuir la mortalidad, 
capacidad funcional 
ni calidad de vida.                                                                           
Recomendación débil 
en contra. Calidad de la 
evidencia moderada

 

Resolución 5592 de 
2015  Anexo 1: Me-
dicamento No. 194 
Código C01CA0701 
DOBUTAMINA, 
Medicamentos 
Levosimendán                            
y Milrinone No 
están incluidos en 
el POS

Si Si Si Si Si hace 
parte No No No No No No No

43. Dispositivos de 
asistencia ventricular 
en NYHA IV y fracción 
de eyección <25%                                               
¿En pacientes mayores 
de 18 años, con falla car-
díaca avanzada estado 
funcional NYHA IV con 
terapia médica óptima no 
candidatos a trasplante 
cardíaco, con fracción 
de eyección menor del 
25% y consumo pico de 
oxigeno menor de 14 ml/
Kg/min, la utilización de 
dispositivos de asistencia 
ventricular como terapia 
de destino comparado 
con terapia estándar 
reduce la mortalidad y 
mejora la calidad de vida 
a un año?

57. Dispositivos de 
asistencia ventricular 
en NYHA IV y 
FE<25%                                                                                                               
Se sugiere la implanta-
ción de un dispositivo 
de asistencia ventricular 
como terapia de destino 
en pacientes mayores 
de 18 años, con falla 
cardíaca avanzada 
estado funcional NYHA 
IV con terapia médica 
óptima no candidatos 
a trasplante cardíaco, 
dependientes de soporte 
inotrópico intravenoso o 
consumo pico de oxigeno 
menor de 14 ml/Kg/min, 
con fracción de eyección 
<25%, cuya expectativa 
de vida no este afectada 
por otra patología, defini-
da por un grupo multidis-
ciplinario con experticia 
en soporte mecánico 
ventricular definido por el 
Ministerio de Salud para 
tal fin.  Recomendación 
débil a favor. Calidad de 
la evidencia baja.

Manejo en clínica de 
falla cardíaca previo a 
la consideración de la 
implantación de dispo-
sitivo como terapia de 
destino.

Resolucion 5592 de 
2015. ARTÍCULO 
57. DISPOSITIVOS 
MÉDICOS.

No Si Si No Si hace 
parte Si Si Si Si Si No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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44 y 44a. Prueba de 
esfuerzo cardiopul-
monar vs prueba 
de caminata de 6 
minutos vs VO2 pico                          
¿Cuál es la precisión 
diagnóstica (verdaderos 
positivos y negativos, 
falsos positivos y 
negativos) de la 
prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar 
comparada con la 
prueba de caminata 
de 6 minutos para la 
evaluación funcional 
de los pacientes 
con falla cardíaca?                                                      
¿En pacientes con falla 
cardíaca la prueba de 
caminata de 6 minutos 
comparado con el 
consumo pico de O2 
y el seguimiento a 
largo plazo predice las 
hospitalizaciones por 
todas las causas y la 
mortalidad por todas 
las causas 1 y 5 años 
después?

58. Prueba de esfuerzo 
cardiopulmonar vs 
prueba de caminata de 
6 minutos vs VO2 pico.                                             
Se recomienda en pa-
cientes con falla cardíaca 
sistólica con 
fracción de eyección 
<40% clase funcional 
NYHA II-IV realizar la 
prueba de caminata de 
6 minutos o prueba de 
esfuerzo 
cardiopulmonar para 
evaluar la capacidad 
física y predecir 
hospitalizaciones y 
muerte por todas las 
causas de acuerdo a 
las condiciones particu-
lares de cada paciente.                           
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada.

 

Resolución 5592 
de 2015  Anexo 2.   
Procedimiento códi-
go 89.41 PRUEBA 
DE ESFUERZO 
CARDIOVASCU-
LAR CON EMPLEO 
DE CINTA RO-
DANTE 
Procedimiento códi-
go  89.4.2. PRUE-
BA DE ESFUERZO 
EN DOS FASES 
DE MASTERS 
Procedimiento códi-
go  89.4.3. PRUE-
BA DE ESFUERZO 
CARDIOVASCU-
LAR CON EMPLEO 
DE ERGÓMETRO 
DE BICICLETA 
Procedimiento 
código  89.4.4. 
OTRA PRUEBA DE 
ESFUERZO CAR-
DIOVASCULAR

Si Si Si No Si hace 
parte No No No No No No No

45. Efectividad y 
seguridad del ejercicio 
en pacientes con 
falla cardíaca estable                                                               
¿En pacientes con falla 
cardíaca estable cuál es 
la efectividad y seguridad 
del ejercicio comparado 
con no hacerlo para 
mejorar la capacidad fun-
cional, la calidad de vida, 
disminuir las re-hospita-
lizaciones, los episodios 
de descompensación 
agudos, la mortalidad, 
evitar el edema pulmo-
nar agudo, el episodio 
coronario agudo o las 
arritmias malignas a dos 
y seis meses?

59. Ejercicio regular 
supervisado para dis-
minuir hospitalización                                                                                     
Se recomienda el 
ejercicio aeróbico regular 
y supervisado en 
pacientes con falla 
cardíaca estables, con 
fracción de eyección 
disminuida y clase 
funcional NYHA II a III 
para disminuir el riesgo 
de hospitalizaciones por 
falla cardíaca.   Reco-
mendación fuerte a favor. 
Calidad de la evidencia 
moderada.

El programa de rehabili-
tación cardíaca debe ser 
liderado por 
especialista en cardiolo-
gía y/o medicina deporti-
va y/o fisiatra y/o internis-
ta con entrenamiento en 
rehabilitación cardíaca, 
con disponibilidad médi-
ca durante las sesiones 
de entrenamiento.                                                                                 
Debe vincular enfer-
mera y fisioterapeuta 
con entrenamiento en 
rehabilitación cardíaca.                                                              
Debe tener disponibilidad 
de cardiólogo, sicólogo, 
terapeuta 
ocupacional y 
nutricionista.                                                           
Los componentes 
básicos son: evaluación 
clínica del paciente, 
electrocardiograma 
en reposo, prueba de 
esfuerzo para evaluar 
capacidad funcional, 
prueba de caminata de 
6 minutos, prueba para 
tamizaje de depresión, 
escala para evaluar cali-
dad de vida, prescripción 
del ejercicio, educación y 
consejería.                                                                                                          

Resolucion 5592 
de 2015.Anexo 
2 Procedimiento 
código 93.3.6. 
REHABILITACIÓN 
CARDIACA  Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte Si Si Si No No Si Si
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60. Ejercicio regular 
supervisado para 
mejorar calidad de vida                                                                                                                        
Se recomienda el 
ejercicio aeróbico 
regular y supervisado 
en pacientes con falla 
cardíaca estables, con 
fracción de eyección 
disminuida y clase fun-
cional NYHA II a III para 
mejorar la calidad de 
vida por falla cardíaca.                                                                          
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte Si Si Si No No No Si

61. Ejercicio regular 
supervisado en falla 
cardíaca con fracción 
de eyección preservada                                                
Se sugiere el ejercicio 
aeróbico regular y 
supervisado en pacien-
tes con falla cardíaca 
estables, con fracción de 
eyección preservada y 
clase funcional NYHA II a 
III para mejorar la calidad 
de vida y la capacidad 
funcional.       Recomen-
dación débil a favor. 
Calidad de la evidencia 
baja.

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No Si

46. Dosificación del 
ejercicio en pacientes 
con falla cardíaca es-
table                        ¿En 
pacientes con falla 
cardíaca el ejercicio con 
intervalos comparado 
con el continuo, el ejer-
cicio de intensidad leve 
comparada con la mode-
rada o alta, o el ejercicio 
aeróbico más ejercicios 
de fuerza comparado con 
el aeróbico solo, mejora 
la capacidad funcional, 
la calidad de vida, y la 
adherencia, disminuye 
las re-hospitalizaciones y 
la mortalidad, y 
evita la descompensa-
ción aguda y las arritmias 
malignas, dos y seis 
meses después de iniciar 
el programa de RC?

62. Ejercicio 
aeróbico supervi-
sado a intervalos                                
Se sugiere realizar ejerci-
cio aeróbico a intervalos 
supervisado en pacientes 
con falla cardíaca que 
lo toleren para mejorar 
la capacidad funcional 
y la calidad de vida.                                                                              
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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63. Ejercicio aeró-
bico supervisado 
a intensidad mo-
derada a vigorosa                                                                                                          
Se recomienda realizar 
ejercicio aeróbico 
supervisado a intensidad 
moderada y vigorosa, de 
acuerdo con la tolerancia 
en pacientes con falla 
cardíaca para mejorar 
la capacidad funcional, 
sin aum entar el riesgo 
de muerte, hospitaliza-
ciones, ni disminución 
de la adherencia.                                                                    
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No No

64. Ejercicio aeróbico 
combinado con fuerza                             
Se sugiere realizar ejer-
cicio aeróbico combinado 
con fuerza para mejorar 
la capacidad funcional.                                     
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia baja.

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No No

47. Ejercicio protocoli-
zado en pacientes con 
TRC, CDI y TRC-CDI                                       
¿En pacientes con falla 
cardíaca con dispositivos 
TRC, CDI y TRC-CDI 
(terapia de 
resincronización cardía-
ca, cardiodesfibrilador 
implantable) el ejercicio 
protocolizado comparado 
con el manejo estándar 
o no hacerlo, mejora la 
capacidad funcional, 
la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye 
las rehospitalizaciones y 
la mortalidad, y evita la 
descompensación aguda 
y las arritmias malignas 
a dos y seis meses 
después de iniciar el 
programa de RC?

65. Ejercicio protocoli-
zado en pacientes con 
TRC, CDI y TRCCDI                                                                                                                
Se recomienda realizar 
ejercicio supervisado 
para mejorar la capaci-
dad funcional y la calidad 
de vida en pacientes con 
falla cardíaca estables 
con cardiodesfibrilador 
implantable y/o terapia 
de resincronización 
cardíaca, sin que esto 
aumente el riesgo de 
descargas, mortalidad 
o de eventos adversos.                                                                                             
Recomendación fuerte 
a favor y Calidad 
de la evidencia muy 
baja para mejoría de 
capacidad funcional 
y calidad de vida                                                                                  
Recomendación fuerte 
a favor y Calidad de la 
evidencia moderada para 
seguridad del ejercicio en 
pacientes con TRC y CDI

 

Resolucion 5592 de 
2015.Anexo 2 Pro-
cedimiento código 
93.1.1. EJERCICIO 
ASISTIDO

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No No
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48. Ejercicio supervisa-
do vs. Ejercicio en casa                                                 
¿En pacientes con 
falla cardíaca el ejerci-
cio supervisado vs el 
ejercicio en casa mejora 
la capacidad funcional, 
la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye 
rehospitalizaciones 
y mortalidad, evita la 
descompensación aguda 
y las arritmias malignas 
a dos y seis meses 
después de iniciar el 
programa de RC?

66. Ejercicio en casa                                                                                   
Se sugiere realizar ejerci-
cio en casa en pacientes 
con falla cardíaca, para 
mejorar la capacidad 
funcional, cuando no 
tengan posibilidad de 
asistir a un centro de 
ejercicio supervisado.                                                                                   
Recomendación débil 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja.

El programa en casa 
incluye estratificación 
inicial del riesgo con el 
ejercicio, prescripción 
personal y seguimiento 
periódico telefónico o 
personal.

No aplica Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No No No No

49. Programa de 
rehabilitación car-
díaca de ejercicio vs. 
Programa Integral                                             
¿En pacientes con falla 
cardíaca un programa 
de rehabilitación car-
díaca basado en el 
ejercicio comparado con 
un programa integral 
(educación, intervención 
psicológica y cuidados 
ergonómicos) mejora 
la capacidad funcional, 
la calidad de vida y la 
adherencia, disminuye 
rehospitalizaciones 
y mortalidad, evita la 
descompensación aguda 
y las arritmias malignas 
a dos y seis meses 
después de iniciar el 
programa de RC?

67. Programa Integral                                                                                
Se sugiere en pacien-
tes con falla cardíaca 
realizar ejercicio como 
parte de un programa 
integral en lugar de 
solo ejercicio cuando 
haya la posibilidad de 
contar con apoyo integral 
(educación e interven-
ciones psicosociales) 
para mejora calidad de 
vida y hospitalizaciones.                                                      
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia muy baja.

 

Resolucion 5592 
de 2015.Anexo 
2 Procedimiento 
código 93.3.6. 
REHABILITACIÓN 
CARDIACA  Pro-
cedimiento código 
99.0.2. EDUCA-
CIÓN INDIVIDUAL 
EN SALUD Pro-
cedimiento código 
99.0.1. EDUCA-
CIÓN GRUPAL EN 
SALUD  ARTÍCULO 
3. PRINCIPIOS 
GENERALES 
PARA LA APLICA-
CIÓN DEL POS 
CON CARGO 
A LA UPC. 1. 
Integralidad. Toda 
tecnología en salud 
contenida en el 
POS para ...tra-
tamiento, reha-
bilitación...  de la 
enfermedad, debe 
incluir lo necesario 
... según lo prescri-
to por el profesional 
tratante... sustenta-
do en evidencia 
científica.

Si Si Si Si Si hace 
parte No Si Si No Si No No

Anexo 8. Tablas de implementación de la GPC (Herramienta 13)
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50. Escalas de calidad 
de vida                   ¿En 
pacientes adultos con 
falla cardíaca cuál es 
la precisión diagnóstica 
de la escala Minnesota 
Living with Heart Failure 
Questionnaire compa-
rada con la escala de 
calidad de vida SF36 y 
la escala Kansas City 
Cardiomyopathy Ques-
tionnaire, en términos de 
validez de constructo, 
criterio, contenido, con-
fiabilidad y sensibilidad al 
cambio?

68. Escalas de eva-
luación en calidad de 
vida en Falla cardíaca                                                                       
Se recomiendan la 
evaluación de calidad de 
vida con las escalas Kan-
sas City Cardiomyopathy 
Questionnaire o Minne-
sota Living with Heart 
Failure Questionnaire 
en pacientes adultos 
con falla cardíaca.                                  
Recomendación fuerte 
a favor. Calidad de la 
evidencia moderada.

No aplica Si Si Si Si No 
aplica No Si Si Si No No No

* Tomado de: Fundación Santa Fe de Bogotá – Centro de Estudios e Investigación en Salud.  Grupo de Actualización de la Guía Metodológica.  Guía Metodológica para la elabo-
ración de Guías de Práctica Clínica con Evaluación Económica en el Sistema General de Seguridad Social en Salud Colombiano. Versión completa final, Marzo 2014. Disponible 
en: http://gpc.minsalud.gov.co/recursos/Documents/Guia_Metodologica_Actualizacion_Elaboracio%CC%81n_2014.pdf
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Anexo 9
Evaluaciones Económicas

Matriz para priorización de preguntas para realización de evaluaciones económicas

Preguntas Grupo
Calificación

Alta Moderada Baja

A.
 

Di
ag

nó
st

ico

1. ¿En pacientes mayores de 18 años con probable síndrome de falla cardiaca cual es la capacidad diagnóstica del pép-
tido natriurético cerebral y NT-proBNP comparado con el cuadro clínico o ecocardiografía en términos de sensibilidad, 
especificidad, falsos positivos y negativos y LR + y LR-?

GDG X

Ente Gestor X

Consenso X

Observaciones

2. ¿En pacientes mayores de 18 años con factores de riesgo para falla cardiaca cual es la capacidad diagnostica del 
BNP/NT-pro-BNP comparado con la ecocardiografía en términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y 
negativos y LR + y LR – para el diagnóstico temprano de la disfunción ventricular izquierda?

GDG X

Ente Gestor X

Consenso X

Observaciones

3. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca de etiología desconocida, cual es la capacidad 
diagnostica de la RMN comparado con el cuadro clínico, la biopsia endomiocárdica, la ecocardiografía y entre ellas 
en serie o en paralelo, en términos de sensibilidad, especificidad, falsos positivos y negativos y LR + y LR -?

GDG X

Ente Gestor X

Consenso X

Observaciones

4. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con sospecha de enfermedad coronaria cuál es la 
utilidad de la realización de angiografía coronaria comparado con no hacerla mejora el estado funcional, y la calidad 
de vida y disminuye la mortalidad a 12 meses?

GDG X

Ente Gestor X

Consenso X

Observaciones
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5. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de ventilación mecánica no 
invasiva comparada con suplemento de oxígeno estándar disminuye la tasa de intubación, la disnea y la mortalidad 
intrahospitalaria?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

6. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda con síntomas congestivos la utilización de 
diuréticos de asa comparada con no hacerlo disminuye la disnea y el peso, la estancia hospitalaria y la mortalidad 
intrahospitalaria, ni aumenta la tasa de falla renal o alteraciones electrolíticas?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

7. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de diuréticos de asa intrave-
noso en bolos comparado con infusión disminuye la sensación de disnea, los síntomas, la estancia hospitalaria y la 
mortalidad intrahospitalaria?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

8. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca agudas la utilización de vasodilatadores como 
nitroglicerina, nitroprusiato, serelaxin intravenoso comparado con placebo y entre ellos disminuye la disnea, los sín-
tomas, la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

9. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca agudas la utilización de vasopresores como 
dopamina comparado con norepinefrina disminuye la estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

10. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la utilización de levosimendán, milrinone o 
dobutamina comparados entre ellos o con placebo disminuye la estancia hospitalaria, y la mortalidad intrahospitalaria 
y la calidad de vida y a seis meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

11. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda que venían recibiendo beta bloqueadores 
su continuación, la modificación de la dosis comparado con su suspensión, disminuye la disnea, la estancia hospita-
laria, la tasa de rehospitalización y la mortalidad, a 90 días?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

12. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca aguda la inserción de catéter de flotación en la 
arteria pulmonar (catéter de Swan Ganz) comparado con su no utilización mejora el estado funcional disminuye la 
estancia hospitalaria y la mortalidad intrahospitalaria y a seis meses?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
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13. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA, la administración 
de ARA II/IECAS comparado con no utilizarlos,  disminuyen la progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de 
hospitalización por falla cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

14. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA con fracción 
de eyección menor del 35%, la administración de beta bloqueadores comparado con no utilizarlos,  disminuyen la 
progresión a falla cardiaca estadio C/D, la tasa de hospitalización por falla cardiaca y la mortalidad a 12-24 meses 
de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

15. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  B de la ACC/AHA secundaria a 
cardiopatía isquémica con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después del evento 
o tres meses después de la revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la 
mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

16. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca, la utilización de medidas no farmacológicas: 
restricción de líquidos, restricción de sal comparada con no utilizarlos, mejoran el estado funcional, tasa de rehospi-
talización y disminuye los síntomas congestivos a corto plazo (30 días)?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

17. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca el tratamiento con base en los niveles 
de péptido natriurético cerebral comparado con la evolución clínica y las dosis objetivo de medicamentos 
disminuyen la mortalidad y la tasa de hospitalización a 6-12 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
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18. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección preservada la 
utilización de: beta bloqueadores o IECAS/ARA II, espironolactona o digoxina comparado con placebo dismi-
nuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

19. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA, la admi-
nistración de metoprolol succinato, carvedilol, bisoprolol o nebivolol comparado con placebo o entre ellos 
disminuye la tasa de hospitalización, la mortalidad y la tasa de rehospitalización; y mejora el estado funcional 
y la calidad de vida a 12-24 meses de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
20. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca clasificación  C de la ACC/AHA, la ad-

ministración de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina comparado con placebo o con blo-
queadores del receptor de angiotensina o combinados con este último disminuye la mortalidad, la tasa de 
reinfarto y la tasa de rehospitalizaciones; y mejora el estado funcional y la calidad de vida y aumenta la tasa 
de falla renal e hiperkalemia 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

21. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de diuréticos de asa com-
parada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el estado funcional y la 
calidad de vida a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
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22. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de medicamentos antialdos-
terónicos como espironolactona o eplerenona comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de 
rehospitalización, y mejora el estado funcional y la calidad de vida a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

23. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de betametildigoxina o digo-
xina comparada con placebo disminuye la mortalidad y la tasa de rehospitalización, y mejora el estado fun-
cional y la calidad de vida a 12-24 meses, sin incrementar los efectos adversos relacionados con toxicidad?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

24. En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de trimetazidina comparada 
con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización, mejora el estado funcional y la calidad de 
vida a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

25. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con intolerancia o efectos adversos 
secundarios al uso de beta bloqueadores o con frecuencia cardiaca mayor de 70 latidos por minuto luego de 
manejo medico optimo la utilización de ivabradina comparado con placebo disminuye la mortalidad, la tasa 
de rehospitalización y la admisión hospitalaria por infarto de miocardio a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

26. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca la utilización de la combinación de dosis 
fijas de dinitrato de isosorbide-hidralazina  comparada con placebo disminuye la mortalidad, la tasa de rehos-
pitalización, mejora el estado funcional y la calidad de vida a 6-12 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

27. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA I-II con QRS > 120 milisegundos y fracción de eyección < del 35% la implantación de dispositivo para 
terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitaliza-
ción y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

28. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA III-IV ambulatorio con QRS > 120 milisegundos y fracción de eyección < del 35% la implantación de 
dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa 
de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

29. 20 milisegundos y fracción de eyección < del 35% la implantación de dispositivo para terapia de resincroni-
zación comparada con su no utilización disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del 
estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones



Universidad de Antioquia734

30. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con fracción de eyección < del 50% con 
indicación para la implantación de marcapasos definitivo la implantación de dispositivo para terapia de re-
sincronización comparada con marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro 
del estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

31. ¿En pacientes mayores de 18 años portadores de marcapasos definitivo y con síndrome de falla cardiaca 
en ritmo sinusal en estadio funcional NYHA II-IV con QRS > 120 milisegundos y fracción de eyección < del 
35% la implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con la continuación de la 
estimulación del marcapasos disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado 
funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

32. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA I-IV con morfología de bloqueo de rama derecha del haz de his y fracción de eyección < del 35% la 
implantación de dispositivo para terapia de resincronización comparada con su no utilización disminuye la 
mortalidad, la tasa de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

33. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en ritmo sinusal en estadio funcional 
NYHA I-IV con QRS > 120 milisegundos fracción de eyección < del 35% la estimulación del dispositivo de 
resincronización en una región epicárdica no apical comparada con la apical disminuye la mortalidad, la tasa 
de hospitalización y el deterioro del estado funcional a 12-24 meses?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

34. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca NYHA II-III con cardiomiopatía no isqué-
mica con fracción de eyección menor del 35% al menos con 3 meses de manejo medico optimo la implanta-
ción de un CDI comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento ?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

35. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca con historia de muerte súbita, sincope 
no explicado o arritmia ventricular sostenida o con inestabilidad hemodinámica la implantación de un CDI 
comparado con no utilizarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

36. ¿En pacientes mayores de 18 años con síndrome de falla cardiaca en estado funcional NYHA II-III secundaria 
a infarto agudo de miocardio con fracción de eyección menor del 35% medida al menos a los 40 días después 
del evento o tres meses después de la revascularización, la implantación de un CDI comparado con no utili-
zarlo, disminuye la mortalidad a 12-24 meses de tratamiento?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

37. ¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y alto riesgo por Heart Failure Survival Score 
(HFSS) o con consumo de oxigeno menor de 14 ml/Kg/minuto la realización de trasplante cardiaco compara-
do con la terapia estándar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización y mejora el estado funcional y 
la calidad de vida a un año de seguimiento?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

Anexo 9. Evaluaciones Económicas



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 735

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

38. ¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada el seguimiento en un programa de clínica de 
falla cardiaca comparado con no hacerlo disminuye la mortalidad, la tasa de rehospitalización y la estancia 
hospitalaria a un año?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

39. ¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección menor del 35% la revascularización miocárdica con o sin cirugía de reconstrucción ventricular com-
parado con la terapia estándar disminuye la mortalidad, la tasa de hospitalización, de infarto de miocardio  a 
un año de seguimiento?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

40. ¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada de etiología isquémica con fracción de 
eyección menor del 35% la revascularización miocárdica con base en la evaluación de viabilidad miocárdica 
por cualquier método (ecocardiografía, SPECT, PET o RMN) comparado con la terapia estándar disminuye la 
mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
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41. ¿En pacientes mayores de 18 años con falla cardiaca avanzada y regurgitación mitral funcional con fracción 
de eyección menor del 30% la cirugía valvular (anuloplastia, plastia valvular) comparada con la terapia están-
dar disminuye la mortalidad y la tasa de hospitalización a un año de seguimiento?  

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

42. ¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estadio D,  la utilización de inotrópicos en 
forma periódica comparada con terapia estándar, reduce la mortalidad y mejora la calidad de vida a un año?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones

43. ¿En pacientes mayores de 18 años, con falla cardiaca avanzada estado funcional NYHA IV con terapia mé-
dica optima no candidatos a trasplante cardiaco, con fracción de eyección menor del 25% y consumo pico 
de oxigeno menor de 14 ml/Kg/min,  la utilización de dispositivos de asistencia ventricular como terapia de 
destino comparado con terapia estándar reduce la mortalidad y mejora la calidad de vida a un año?

GDG X
Ente Gestor X
Consenso X

Observaciones
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44. ¿Cuál es la precisión diagnóstica (Verdaderos positivos y negativos, falsos positivos y negativos) de la 
prueba de esfuerzo cardiopulmonar comparada con el test de 6 minutos para la evaluación funcional de los 
pacientes con falla cardíaca?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones

45. ¿En pacientes con falla cardíaca estable cuál es la efectividad y seguridad del ejercicio comparado con no 
hacerlo para mejorar la capacidad funcional, la calidad de vida, disminuir las rehospitalizaciones, los epi-
sodios de descompensación agudos, la mortalidad, evitar el edema pulmonar agudo, el episodio coronario 
agudo o las arritmias malignas, dos y seis meses después?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones
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46. ¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio con intervalos comparado con el continuo, o el ejercicio aeró-
bico más ejercicios de fuerza comparado con el aeróbico solo, mejora la capacidad funcional, la calidad de 
vida,  y la adherencia,  disminuye las rehospitalizaciones y la mortalidad, y  evita la descompensación aguda 
y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

GDG X

Ente Gestor

Consenso

Observaciones

47. ¿En pacientes con falla cardíaca con dispositivos TRC, CDI y TRC-CDI, el ejercicio protocolizado comparado 
con el manejo estándar o no hacerlo, mejora la capacidad funcional, la calidad de vida y la  adherencia, dis-
minuye las rehospitalizaciones y la mortalidad, y , evita la descompensación aguda y las arritmias malignas, 
dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones

48. ¿En pacientes con falla cardíaca el ejercicio supervisado vs el ejercicio en casa mejora la capacidad funcio-
nal, la calidad de vida y la adherencia,  disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la descompensa-
ción aguda y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones

49. ¿En pacientes con falla cardíaca un programa de rehabilitación cardíaca basado en el ejercicio comparado 
con un programa integral (educación, intervención sicológica y cuidados ergonómicos) mejora la capacidad 
funcional, la calidad de vida  y la adherencia, disminuye rehospitalizaciones y mortalidad, evita la descom-
pensación aguda y las arritmias malignas, dos y seis meses después de iniciar el programa de RC?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones

50. ¿En pacientes adultos con falla cardíaca cuál es la precisión diagnóstica de la escala Minnesota Living with 
Heart Failure Questionnaire comparada con la escala de calidad de vida SF36 y la escala de DUKE en térmi-
nos de validez de constructo, criterio, contenido, confiabilidad y sensibilidad al cambio?

GDG X
Ente Gestor
Consenso

Observaciones
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Apéndice 1. Evaluación económica del cardiodesfibrilador implantable comparado con la terapia farmacológica 
óptima para el tratamiento de los pacientes con falla cardiaca en Colombia

1.1 Protocolo de búsqueda para cada base de datos consultada

Base de datos Protocolo de búsqueda

CRD

1. MeSH DESCRIPTOR Heart failure EXPLODE ALL TREES 

2. MeSH DESCRIPTOR Myocardial Ischemia EXPLODE ALL TREES 

3. MeSH DESCRIPTOR Ischemic Preconditioning EXPLODE ALL TREES

4. MeSH DESCRIPTOR Myocardial Revascularization EXPLODE ALL TREES 

5.  ischemic heart disease 

6. myocardial infarction  

7. Coronary revascularization

8. #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 

9. MeSH DESCRIPTOR Defibrillators, Implantable EXPLODE ALL TREES

10. implantable cardiac-defibrillator 

11. implantable defibrillator

12. #9 OR #10 OR #11

13. #8 AND #12

Medline (Vía OVID)

1. exp Economics, Pharmaceutical/ or exp Economics, Behavioral/ or exp Economics, Medical/ or exp Economics/ or exp Economics, Hospital/ or economics.mp. 
or exp Economics, Dental/ or exp Economics, Nursing/ 

2. “Costs and Cost Analysis”/ 

3. (economic$ or cost or costs or costly or costing or price or prices or pricing or pharmacoeconomic$).ab,ti. 

4. (value adj1 money).ab,ti.

5. budget$.ab,ti. 

6. (expenditure$ not energy).ab,ti. 

7. 1 or 3 or 4 or 5 or 6 

8. ((energy or oxygen) adj cost).ab,ti. 

9. (metabolic adj cost).ab,ti. 
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Medline (Vía OVID)

10. ((energy or oxygen) adj expenditure).ab,ti. 

11. 8 or 9 or 10 

12.  7 not 11 

13.  letter.pt. 

14.  editorial.pt. 

15.  historical article.pt. 

16.  13 or 14 or 15 

17.  12 not 16 

18.  Animals/ 

19.  Humans/ 

20.  18 not (18 and 19)  {Including Related Terms} 

21.  17 not 20 

22.  Myocardial Ischemia.mp. or exp Myocardial Ischemia/ 

23.  Myocardial Ischemia$.ab,ti. 

24.  Ischemic Preconditioning.mp. or exp Ischemic Preconditioning/ 

25.  Ischemic Preconditioning$.ab,ti. 

26.  Myocardial Revascularization.mp. or exp Myocardial Revascularization/ 

27.  Myocardial Revascularization$.ab,ti. 

28.  22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 

29.  Defibrillators, Implantable.mp. 

30.  Implantable cardiac-defibrillator.mp. 

31.  Implantable defibrillator.mp. 

32. 29 or 30 or 31 

33.  21 and 28 and 32  
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EMBASE

1. cost AND effective* OR ‘cost benefit’ OR ‘cost utility’ OR ‘health technology assessment’ OR ‘pharmacoeconomics’ OR ‘economic evaluation’ OR ‘economics’/
exp OR ‘costs and cost analysis’/exp OR ‘cost-benefit analysis’/exp OR ‘cost allocation’/exp  

2. ‘Heart failure’/exp OR ‘heart failure’ 

3.  ‘myocardial ischemia’/exp 

4.  ‘ischemic preconditioning’/exp 

5. ‘myocardial revascularization’/exp

6. #3 OR #4 OR #5

7.  ‘implantable cardiac-defibrillator’ 

8. ‘implantable defibrillator’/exp 

9.  #7 OR #8 

10.  #1 AND #2 AND #6 AND #9 
Portal de Evidencias de 
la Biblioteca Virtual en 

Salud- OPS
(Heart failure) AND (implantable cardiac-defibrillator OR implantable defibrillator OR implantable cardioverter defibrillators)

PubMed

1. Search cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics or economic evaluation OR “Econom-
ics”[Mesh] OR “Costs and Cost Analysis”[Mesh] OR “Cost-Benefit Analysis”[Mesh] OR “Cost Allocation”[Mesh]      

2. Search (((Heart failure[MeSH Terms]) OR Cardiac Failure*) OR Heart Decompensation) OR Myocardial Failure  

3. Search ((Myocardial Ischemia[MeSH Terms]) OR Myocardial Infarction) OR Myocardial Revascularization 

4. Search ((Defibrillators, Implantable[MeSH Terms]) OR implantable cardiac-defibrillator) OR implantable defibrillator  

5. Search ((#1) AND #2) AND #3) AND 4)

Scielo
(cost effectiveness OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) AND (heart failure OR cardiac failure* OR heart 
decompensation) AND (Myocardial ischemia OR myocardial infarction OR myocardial revascularization) AND (Defibrillators, Implantable OR implantable cardi-
ac-defibrillator OR implantable defibrillator)

Web of Science del ISI 
(Institute of Scientific 

Information

1. Topic=(cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI 
Timespan=All years  

2. Topic=( heart failure OR cardiac failure* OR heart decompensation) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years   

3. Topic=( Myocardial ischemia OR myocardial infarction OR myocardial revascularization) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years   

4. Topic=( Defibrillators, Implantable OR implantable cardiac-defibrillator OR implantable defibrillator)  Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All 
years  

5. #4 AND #3 AND #2 AND #1 Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years   
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1.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura

 Autor Estudio Año País Ámbito de 
estudio 

Población 
de estudio

Pers-
pectiva

Hori-
zonte 

tempo-
ral

Inter-
vención

Compa-
rador

Tipo de 
EE

Efectos 
salud Costos

Fuentes 
datos desen-

lace
Resultados Conclusiones Fuentes de 

financiación

1 Chan 

Cost-effectiveness 
of a microvolt 
T-wave alternans 
screening strategy 
for implantable 
cardioverter-defibril-
lator placement in 
the MADIT-II-eligi-
ble population.

2006
Esta-
dos 

Unidos

Intrahospi-
talario

Pacientes 
con FC y 
fracción de 
eyección 
menor o 
igual al 30%

Social Vital

CDI 
para pa-
cientes 
con un 
resulta-
do no 

negativo 
del 

MTWA

CDI 
para 
todos 
los pa-

cientes y 
manejo 
médico

Costo 
utilidad AVAC

Bases de 
datos admi-
nistrativas 
de Estados 
Unidos

MADIT II 
y estudios 

publicados en 
la literatura

CDI Vs. Ma-
nejo médico: 
US$55.800 
por AVAC

CDI no es costo 
efectivo para todos 
los pacientes, pero 

si para los que 
tuvieron un resulta-
do no negativo con 

el MTWA

National 
Institutes 
of Health 

Cardiovas-
cular Multi-
disciplinary 
Research 

Training and 
the Ruth L. 
Kirchstein 
Research 
Service

2 Ribeiro 

Cost-effectiveness 
of implantable car-
dioverter defibrilla-
tors in Brazil in the 
public and private 
sectors.

2009 Brasil Intrahospi-
talario

Pacientes 
con FC y 
fracción de 
eyección 
menor o 
igual a 
35%

Tercer 
pagador 20 años CDI

Terapia 
conven-
cional

Costo 
utilidad

AVAC y 
AVG

Bases de 
datos hospi-
talarias y ad-
ministrativas y 
un estudio de 
costos previo

Revisión de 
literatura

R$68.318/
AVAC 

(público) y 
R$90.942/

AVAC (priva-
do). Para el 

escenario de 
paciente de 
alto riesgo: 
R$23.739/

AVAC 
(público) y 
R$33.592/
AVAC (pri-

vado)

CDI tiene una RICE 
mayor a 3 veces el 
PIB per capita del 
país. Sus resul-

tados mejorar en 
pacientes con alto 
riesgo de muerte 

súbita

Financiado 
por el CNPq

3 Sanders 

Special report: 
cost-effectiveness 
of implantable 
cardioverter-defibril-
lators in a MADIT-II 
population

2004
Esta-
dos 

Unidos

Intrahospi-
talario

Pacientes 
con un 
infarto al 
miocardio y 
con fracción 
de eyección 
menor o 
igual al 30%

Social Vital CDI

Manejo 
médico 

estándar 
sin CDI

Costo 
utilidad

AVAC y 
AVG

Bases de 
datos admi-
nistrativas, 

registro MITI 
y estudios 
publicados 

para el medio 
local

MADIT II 
y estudios 

publicados en 
la literatura

US$36.700 
por AVG y 

US$ 50.900 
por AVAC 

ganado para 
el caso base

CDI tiene una RICE 
alta para la pobla-

ción del MADIT 
II. Estudios de 

grupos específicos 
de pacientes con 

muestras significati-
vas pueden mejorar 

su RICE

No se 
reporta

Anexo 9. Evaluaciones Económicas
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4 Chen 

Cost-effectiveness 
of primary implant-
ed cardioverter de-
fibrillator for sudden 
death prevention 
in congestive heart 
failure

2004
Esta-
dos 

Unidos

Intrahospi-
talario

Pacientes 
con FC 
congestiva 
en estadios 
NYHA II y III

Social Vital CDI

Manejo 
médico 
estándar 
sin CDI

Costo 
utilidad AVAC

Bases de 
datos admi-
nistrativas, 
registros de 
farmacias y 
estudios de 

costos previos

Literatura (no 
es claro el 
método)

US$93.863 
por AVAC 
ganado para 
el caso base

CDI no es costo 
efectivo en el caso 
base y los análisis 
de sensibilidad 
a un umbral de 
US$50.000 por 
AVAC ganado

Se expli-
cita que el 
estudio no 
tuvo ningún 
patrocinador 
o financiador

5 Sanders 

Cost-Effectiveness 
of Implantable 
Cardioverter–De-
fibrillators

2005
Esta-
dos 

Unidos
Ambulatorio

Pacientes 
en riesgo 
de muerte 
súbita por 
disfunción 
sistólica 
ventricular 
izquierda, 
pero sin 
arritmia 
ventricular 
poten-
cialmente 
mortal.

Social Vital CDI Terapia 
control

Costo 
utilidad AVAC

Medicare 
Inpatient 
Prospective 
Hospital 
Payment 
system

MADIT I y 
II, MUST, 
DEFINIT, 

COMPANION, 
SCD HeFT, 

CABG, 
DINAMIT

RICE entre 
$34.000 y 

$70.200 por 
AVAC. El 

análisis de 
sensibilidad 
mostró que 
se mantiene 
por debajo 
del umbral 
($100.000 
USD) si el 
dispositivo 
continua 

reduciendo 
la mortalidad 
por 7 años o 

más..

La estrategia es 
costo efectiva en 
aquella población 

que demuestre 
reducciones 

importantes de la 
mortalidad.

Asociación 
de Tecno-
logía de 
Blue Shield 
Blue Cross 
Centro de 
Evaluación, 
el Departa-
mento de 
Asuntos de 
Veteranos, 
y la Agencia 
para la 
Investigación 
y Calidad de 
Salud.

6 Gand-
jour 

Cost-Effectiveness 
of Implantable 
Defibrillators 
after Myocardial 
Infarction Based on 
8-Year Follow-Up 
Data (MADIT II)

2011 Alema-
nia

Hospitalario 
y ambula-

torio

Pacientes 
con fracción 
de eyección 
<30% des-
pués de un 
IM. (media 
de edad 64 
años)

Asegu-
rador 

(German 
statutory 
health 
insur-
ance)

Vital CDI
Terapia 
conven-
cional

Costo 
utilidad

AVAC  y 
supervi-
vencia

Se utilizó la 
tasa media 
de reembolso 
de todos los 
hospitales 
alemanes. 
La tasa de 
reembolso 
incluye pagos 
médicos, me-
dicamentos, e 
imágenes. Se 
restaron los 
copagos de 
los pacientes. 

MADIT II para 
los datos de 

supervivencia 
y “Buxton 

M, Caine N, 
Chase D, et 

al. A review of 
the evidence 
on the effects 
and costs of 
implantable 
cardioverter 
defibrillator 

therapy in dif-
ferent patient 
groups, and 
modelling of 

cost-effective-
ness and cost 
utility for these 

groups in a 
UK context. 
Health Tech-
nol Assess. 

2006; 10:iii-iv, 
ix-xi, 1–164” 

para los datos 
de utilidad.

RICE €44.736 
por AVAC. Si 
se le suminis-
tra el CDI a 

todos aquellos 
que cumplen 
los criterios 
de inclusión 
del MADIT II 

el gasto anual 
sería entre 

€173 millones 
y €1.7 billo-

nes.

Esta estrategia no 
es claramente cos-
to efectiva debido a 
que no tienen claro 
cuál sería el WTP 
en Alemania, aun-
que toman como 
base 100.000€. 
Reconocen que 
si el tomador de 

decisiones decide 
aplicar la estrategia 
a toda la población 

que cumple los 
criterios de inclu-
sión del MADIT II 

se veria obligado a 
renunciar a otro tipo 
de intervenciones 
para solventar el 

gasto extra. 

International 
Society 
for Phar-
macoeco-
nomics and 
Outcomes 
Research 
(ISPOR)
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7 Smith 

The cost-effective-
ness of primary pro-
phylactic implant-
able defibrillator 
therapy in patients 
with ischaemic 
or non-ischaemic 
heart disease: a 
European analysis

2013 Holan-
da  

Pacientes 
isquémi-
cos y no 
isquémicos 
con fracción 
de eyección 
<40%, sin 
arritmias 
previas.

Social Vital CDI
Terapia 
conven-
cional

Costo 
utilidad AVAC. 

La informa-
ción del usos 
la obtuvieron 
de la literatura 
y de encues-
tas al perso-
nal médico. 

Para los datos 
de supervi-
vencia utilizó 
el meta-análi-
sis de Theuns 
(2010). Para 
los datos de 
epidemiológi-
cos el registro 
ERASMUS 
MC ICD. 

RICE €43 
993/QALY. La 
probabilidad 
de que la es-
trategia de la 
implantación 
del CDI sea 
costo efectiva 
es del 65% 
con un WTP 
de €80.000/
QALY. El 
modelo fue 
sensible a 
variaciones 
en los HR, 
el precio 
del CDI, la 
longevidad 
del mismo y 
la calidad de 
vida repor-
tada por los 
pacientes.

La estrategia es 
costo efectiva 
para la población 
elegida.

Comisión 
de seguros 
médicos

8 Cowie 

Lifetime cost-ef-
fectiveness of 
prophylactic 
implantation of a 
cardioverter de-
fibrillator in patients 
with reduced left 
ventricular systolic 
function: results of 
Markov modelling 
in a European 
population

2009 Bélgica Intrahospi-
talario

Pacientes 
no isqué-
micos 
con falla 
cardiaca 
crónica con 
FE<35% y 
NYHA II y III

Sistema 
de salud Vital CDI

Terapia 
conven-
cional

Costo 
utilidad AVAC

Sistema de 
información 
belga.

Meta-análisis 
que incluyó 
los estudios 
AMIOVIRT, 
CAT, DEFI-
NITE, MADIT 
I, MADIT II y 
SCD-HeFT

En promedio 
con la inter-
vención se 
ganan 1,57 
QALYs, y 1,88 
años de vida. 
Se estima 
un costo por 
QALY de 
€31.717 (95% 
CI €19.760 - 
€61.316), lo 
cual es costo 
efectivo en 
un 95% de 
las veces con 
un WTP de 
€50.000.

La implementación 
del CDI puede 
ser costo-efectiva 
si se siguen los 
lineamientos  de 
las GPC europea y 
americana para el 
manejo de pacien-
tes con FE reducida

Medtronic 
International

9 Sanders 

Cost-effectiveness 
of implantable 
cardioverter defibril-
lators in patients >= 
65 years of age

2010
Esta-
dos 
Unidos 

Ambulatorio 

Pacientes 
>= 65 
años con 
disfunción 
ventricular 
izquierda, 
con riesgo 
de muerte 
súbita y 
candidatos 
a implante 
profiláctico 
de CD

Social largo 
plazo ICD

Terapia 
farma-

cológica 
óptima

Costo 
utilidad

AVAC y 
AVG

Costos 
directos del 
implante y 
la terapia 
farmacológi-
ca, con base 
en Medicare, 
2009. Costos 
no asociados 
al implante 
con base en 
las estadísti-
cas laborales

5 ensayos: 
MADIT I y 
II, MUSTT, 
DEFINITE, 
SCD-HeFT

En los 5 ensa-
yos clínicos, 
se obtienen 
ICER desde 
$37,031 a 
$138,458. la 
costo efectivi-
dad baja para 
los > 75 años 

El coste-efectividad 
del ICD para la 
prevención primaria 
en los pacientes de 
edad avanzada es 
muy variable entre 
los ensayos.

Agencia 
para la 
Investigación 
y Calidad 
(AHRQ).
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10 Ribeiro 

Cost-Effectiveness 
of Implantable 
Cardioverter-De-
fibrillators in Brazil: 
Primary Prevention 
Analysis in the 
Public Sector

2009 Brasil Ambulatorio 

Cohorte hi-
potética de 
pacientes 
de 60 años 
con falla 
cardíaca 
crónica, 
NYHA II y 
III y fracción 
de eyección 
ventricular 
izquierda < 
35%

Sistema 
de salud 
público 
de 
Brasil, 
tercer 
pagador

20 años ICD+T-
FO

Terapia 
farma-

cológica 
óptima

Costo 
utilidad

AVAC y 
AVG

Costos direc-
tos: implante, 
diagnósticos, 
visitas médi-
cas, hospitali-
zación. Bases 
de datos 
nacionales 
del Sistema 
Público de 
Brasil 

Análisis de 
sobrevida 
a partir de 
una cohorte 
brasilera de 
falla cardiaca. 
RR derivado 
de un meta-
nálisis. Com-
plicaciones 
y utilidades 
derivados de 
la literatura

50,345 dóla-
res de poder 
de paridad de 
compra por 
QALY

En un escenario 
de Brasil, donde 
el costo de ICD es 
proporcionalmente 
más elevado que 
en los países 
desarrollados, la 
terapia de ICD tiene 
una alta relación 
costo-efectividad

Conselho 
Nacional 
de Desen-
volvimento 
Científico e 
Tecnológico 
(CNPq)

11 Zwanzi-
ger 

The Cost Ef-
fectiveness of 
Implantable Cardio-
verter Defibrillators 
Results From the 
Multicenter Auto-
matic Defibrillator 
Implantation Trial 
(MADIT)-II

2006
Esta-
dos 
Unidos 

Ambulatorio 
Población 
del MA-
DIT II

social 12 años ICD
Terapia 
conven-
cional 

costo 
efectivi-

dad
AVG

Datos de 
utilización 
del MADIT II, 
datos de hos-
pitalización 
de  Medicare 
y de facturas 
médicas.

Ensayo 
MADIT II

Durante el 
período de 
3,5 años del 
estudio la 
RICE fue de 
$ 235,000 
por año de 
vida ganado. 
En tres 
proyecciones 
alternativas a 
12 años, esta 
razón varió de 
$78600 a $ 
114.000

El costo estimado 
por año de vida 
ganado del CDI 
para el estudio 
MADIT-II es 
relativamente alto 
en los 3,5 primeros 
años, pero se 
proyecta que baje 
conforme avanza el 
tiempo hasta llegar 
a 12 años 

Guidant 
Corporation

12 Mushlin 

The Cost-effective-
ness of Automatic 
Implantable Cardiac 
Defibrillators:: Re-
sults From MADIT

1998
Esta-
dos 
Unidos 

Ambulatorio 

Pacientes 
asintomá-
ticos con 
enfermedad 
coronaria y 
taquicardia 
ventricular 
no soste-
nida

no se 
reporta 4 años ICD

Terapia 
conven-
cional 

costo 
efectivi-

dad
AVG

Datos de 
utilización 
y facturas 
médicas de 
los pacientes 
participantes 
en el ensayo 
MADIT 

Ensayo 
MADIT 

La RICE fue 
de 27. 000 
dólares por 
año de vida 
ganado. 
Esta razón 
se reduce a 
23.000 si en 
lugar de los 
dispositivos 
más antiguos 
(cirugía 
torácica) se 
usan des-
fibriladores 
intravenosos.

El CDI es costo 
efectivo en indivi-
duos seleccionados 
en alto riesgo de 
arritmias ventricu-
lares.

Beca de 
investigación 
concedida 
a la Univer-
sidad de 
Rochester 
por Guidant 
Corporation
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1.3 Lista de chequeo del British Medical Journal

Aspecto a evaluar
Chan (2006) Ribeiro (2009) TEC (2004) Chen (2004) Sanders (2005) Gandjour 

(2011) Smith (2013) Cowie (2009) Sanders (2010) Ribeiro (2010) Zwanzinger 
(2006) Mushlin (1998)

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Diseño del estudio

¿Se definió una pregunta de 
investigación? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se definió la importancia 
de la pregunta económica de 
investigación?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

¿La perspectiva está 
claramente establecida y 
justificada?

X   X   X   X   X   X   X   X    X   X   X   X  

¿Se justificó la elección de 
alternativas que han sido 
comparadas?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se describió claramente 
las alternativas a ser 
comparadas?

X   X   X   X   X   X   X   X    X   X   X   X  

¿El tipo de evaluación 
económica usada fue 
establecida?

X   X   X   X    X  X   X   X   X    X  X   X   

¿Se justificó el uso de un tipo 
de evaluación acorde a la 
pregunta de investigación?

X   X   X   X    X  X   X   X    X   X   X   X  

Recolección de datos

¿Se establecieron la 
fuente de los estimados de 
efectividad?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se aportaron detalles del 
diseño del estudio y los 
resultados de efectividad 
(si es basada en un solo 
estudio)?

 X   X  X    X    X X   X   X     X   X X   X   

¿Se aportaron detalles de los 
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de 
efectividad?

 X  X   X    X   X    X X   X   X   X     X   X

¿Se definieron claramente los 
desenlaces primarios para la 
evaluación económica?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se definieron los métodos 
para valorar los estados de 
salud y otros beneficios?

X   X   X   X    X  X   X   X    X   X   X   X  

¿Se dieron detalles sobre las 
características de los sujetos 
a partir de los cuales se 
obtuvieron datos efectividad 
o utilidad?

X   X   X   X   X    X  X   X    X  X   X   X   

Anexo 9. Evaluaciones Económicas



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias 745

Guía de Práctica Clínica para la prevención, diagnóstico, tratamiento y rehabilitación
de la falla cardiaca en población mayor de 18 años, clasificación B, C y D.

¿Los cambios en 
productividad (si son 
incluidos) son reportados de 
forma separada?

 X    X X   X     X   X   X   X  X   X   X   X  

¿La relevancia de los 
cambios de productividad en 
la pregunta del estudio es 
discutida?

X    X  X   X    X    X   X   X  X   X   X   X  

¿Las cantidades de recursos 
son reportados por separado 
de sus costos unitarios?

 X   X  X   X    X   X   X   X   X   X  X   X   

¿Se describió los métodos 
para estimación de las 
cantidades y costos 
unitarios?

 X  X   X   X    X   X  X    X  X   X   X   X   

¿La moneda y datos de 
precios son registrados? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se aportan detalles sobre 
ajustes por inflación o 
conversión de moneda?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

¿Se aportan detalles del 
modelo usado? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X     X   X

¿Se justificó la elección 
del modelo usado y los 
parámetros claves?

 X  X   X   X   X   X   X   X   X   X     X   X

Análisis e interpretación de resultados

¿Se definió el tiempo de 
horizonte de costos y 
beneficios?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se estableció una tasa de 
descuento? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección de la 
tasa de descuento?  X   X  X   X   X   X   X   X    X   X   X   X  

En caso de no haberse 
descontado, ¿se aportó algún 
tipo de justificación?

  X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X

¿Se aportaron datos de 
pruebas estadísticas e 
intervalos de confianza para 
datos estocásticos?

  X   X X    X  X   X    X  X    X  X     X   X

¿Se realizó análisis de 
sensibilidad? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección de 
las variables sometidas al 
análisis de sensibilidad?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   



Universidad de Antioquia746

¿Se definió los rangos de 
las variables sometidas al 
análisis de sensibilidad?

 X   X   X   X  X   X    X  X   X   X    X   X  

¿Las alternativas relevantes 
fueron comparadas? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se reportó el análisis 
incremental? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Los desenlaces más 
importantes fueron 
presentados de forma 
agregada y desagregada?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se proporcionó respuesta a 
la pregunta? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se proporciona las 
conclusiones acompañadas 
de las respectivas 
salvedades?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   
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1.4 Lista de chequeo de Phillips para evaluación de modelos

Dimensiones de Calidad

Chan (2006) Riebiro (2009) TEC (2004) Chen (2004) Sanders (2005) Gandjour (2011) Smith (2013) Cowie (2009) Sanders (2010) Ribeiro  (2010)

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Problema de decisión

¿Se ha establecido claramente 
el problema de decisión? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿El objetivo de la evaluación 
y del modelo especificado es 
consistente con el problema de 
decisión?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha especificado el tomador 
de decisión principal a quien va 
dirigido el modelo?

 X   X  X   X   X   X   X   X    X   X  

Perspectiva

¿Se ha establecido y justificado 
la perspectiva del modelo? X   X   X   X   X   X   X   X    X   X  

¿Son consistentes los inputs 
del modelo con la perspectiva 
establecida?

 X  X    X  X   X   X   X   X    X  X   

¿Son los desenlaces del 
modelo consistentes con la 
perspectiva y los objetivos 
de este?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Estructura

¿Es consistente la estructura 
del modelo con la teoría de la 
condición de salud que está 
siendo evaluada?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los datos 
usados para desarrollar 
el modelo han sido 
especificadas?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Las relaciones causales 
dentro de la estructura del 
modelo han sido justificadas?

 X  X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Estrategias y comparadores

¿Se ha definido claramente las 
opciones que se evaluaran? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha incluido todas las 
opciones posibles dentro de la 
evaluación?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha justificado la exclusión 
de alguna alternativa posible?  X   X  X    X    X   X  X   X  X    X  
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Tipo de modelo

¿Se ha especificado el 
modelo? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿El tipo de modelo usado es el 
adecuado para el problema? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Horizonte temporal

¿El horizonte temporal usado 
es suficiente para reflejar todas 
las diferencias importantes 
entre las opciones?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha especificado y 
justificado claramente el 
horizonte temporal del modelo, 
la duración del tratamiento y 
la duración de los efectos del 
tratamiento?

X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

Vías o estados de enfermedades

¿Los estados o vías de la 
enfermedad reflejan el proceso 
biológico subyacente de la 
enfermedad y el impacto de las 
intervenciones?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Duración del ciclo

¿Ha sido justificado y definido 
la longitud del ciclo?  X  X   X    X  X   X   X   X   X   X   

Identificación de datos

¿Los métodos para 
identificación de datos han sido 
transparentes y apropiados?

 X  X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Ha sido justificado la elección 
del algún tipo particular de 
fuente de datos?

 X  X   X    X  X    X  X   X   X   X   

¿Se ha puesto particular 
atención para identificar 
aquellos datos usados para los 
parámetros más importantes 
del modelo?

X    X  X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Se ha evaluado 
adecuadamente la calidad de 
los datos?

X   X    X   X  X    X   X  X    X  X   

En caso de haber usado 
opinión de expertos, ¿los 
métodos han sido descritos y 
justificados?

  X   X  X    X  X    X   X   X  X    X
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Modelamiento de datos

¿La metodología de 
modelamiento de datos está 
basada y justificada por 
métodos epidemiológicos y 
estadísticos?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Datos de base

¿La elección de datos de base 
ha sido descrita y justificada?  X   X  X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Las probabilidades de 
transición han sido calculadas 
apropiadamente?

 X  X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se han aplicado correcciones 
de mitad de ciclo tanto a costos 
como a desenlaces?

 X   X   X  X    X  X    X   X   X   X  

En caso de no haber aplicada 
correcciones de mitad de ciclo, 
¿se justificó su no uso?

 X   X   X    X   X   X  X   X   X   X  

Efectos de tratamiento

Si se han obtenido datos de 
efecto de tratamiento de es-
tudios clínicos, ¿estos se han 
sintetizado usando las técnicas 
adecuadas?

X   X   X    X   X  X   X   X   X   X   

¿Los métodos y supuestos 
usados para extrapolar 
resultados de corto plazo para 
desenlaces finales han sido 
documentados y justificados? 
¿Y los supuestos de las 
alternativas exploradas usando 
análisis de sensibilidad?

X   X   X   X   X   X    X  X   X   X   

¿Los supuestos respecto 
al efecto continuado del 
tratamiento una vez que 
este ha finalizado han sido 
documentados y justificados 
usando un análisis de 
sensibilidad?

X   X   X   X   X   X    X  X   X   X   

Costos

¿Los costos han sido descritos 
y justificados?  X  X    X  X   X   X   X   X    X  X   

¿La fuente de costos ha sido 
documentada? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿La tasa de descuento ha sido 
documentada y justificada? X   X   X   X   X   X   X   X    X   X  
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Utilidades

¿Los datos de utilidad 
han sido documentados 
apropiadamente?

 X  X    X  X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los 
datos de utilidad han sido 
documentadas?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Han sido descritos 
adecuadamente los métodos 
para obtener los datos de 
utilidad?

 X   X   X   X  X   X    X   X   X   X  

Incorporación de datos

¿Todos los datos del 
modelo han sido descritos y 
referenciados?

X   X   X   X    X  X   X   X   X   X   

¿Los supuestos y la elección 
de datos han sido hechos 
explícitos y justificados?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿El proceso de incorporación 
de datos ha sido transparente?  X  X   X    X   X  X    X  X     X   X

En caso de haber usado distri-
buciones para los parámetros, 
¿estos han sido descritos y 
justificados?

X     X   X   X  X  X    X  X     X X   

Evaluación de la incertidumbre

¿Se evaluó los cuatro tipos 
principales de incertidumbre: 
(metodológica, estructural, 
parámetros y heterogeneidad)?

X    X   X   X   X   X   X   X    X X   

En caso de no haberse realiza-
do, ¿se justificó su omisión?   X  X   X   X   X         X    X   X

Incertidumbre metodológica

La incertidumbre metodológica 
ha sido manejada corriendo el 
modelo con supuestos metodo-
lógicos diferentes?

 X  X   X   X   X   X    X  X      X   

Incertidumbre estructural

¿Se evaluó la incertidumbre 
estructural usando análisis de 
sensibilidad?

X   X    X  X    X   X   X  X   X   X   

Incertidumbre por heterogeneidad

¿Se evaluó la incertidumbre 
por heterogeneidad usando 
el modelo en subgrupos 
poblacionales diferentes?

X   X   X    X   X   X  X    X  X    X  
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Incertidumbre de parámetros

¿Los métodos para evaluar la 
incertidumbre de parámetros 
han sido apropiados?

X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

Si los parámetros fueron re-
presentados por estimaciones 
puntuales, los rangos usados 
en el análisis de sensibilidad 
han sido documentados y 
justificados?

 X  X    X   X  X   X    X  X    X  X   

Consistencia interna

¿Hay evidencia que la lógica 
matemática del modelo ha sido 
evaluada?

 X   X   X   X   X   X   X   X    X X   

Consistencia externa

¿Los resultados contra-
intuitivos han sido explicados y 
justificados?

X   X   X   X    X  X    X  X     X   X

Si los resultados del modelo 
son comparados con datos 
independientes, ¿son las 
diferencias explicadas y 
justificadas?

X   X   X   X   X   X   X   X     X   X

¿Los resultados han sido 
comparados con los resultados 
de otros modelos y las 
similitudes o diferencias han 
sido justificadas?

X   X   X   X   X    X   X  X   X   X   

¿Son consistentes los inputs 
del modelo con la perspectiva 
establecida?

 X  X    X  X   X   X   X   X    X  X   

¿Son los desenlaces del 
modelo consistentes con la 
perspectiva y los objetivos 
de este?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Estructura

¿Es consistente la estructura 
del modelo con la teoría de la 
condición de salud que está 
siendo evaluada?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los datos 
usados para desarrollar 
el modelo han sido 
especificadas?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Las relaciones causales 
dentro de la estructura del 
modelo han sido justificadas?

 X  X   X   X   X   X   X   X   X   X   
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Estrategias y comparadores

¿Se ha definido claramente las 
opciones que se evaluaran? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha incluido todas las 
opciones posibles dentro de la 
evaluación?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha justificado la exclusión 
de alguna alternativa posible?  X   X  X    X    X   X  X   X  X    X  

Tipo de modelo

¿Se ha especificado el 
modelo? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿El tipo de modelo usado es el 
adecuado para el problema? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Horizonte temporal

¿El horizonte temporal usado 
es suficiente para reflejar todas 
las diferencias importantes 
entre las opciones?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha especificado y 
justificado claramente el 
horizonte temporal del modelo, 
la duración del tratamiento y 
la duración de los efectos del 
tratamiento?

X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

Vías o estados de enfermedades

¿Los estados o vías de la 
enfermedad reflejan el proceso 
biológico subyacente de la 
enfermedad y el impacto de las 
intervenciones?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Duración del ciclo

¿Ha sido justificado y definido 
la longitud del ciclo?  X  X   X    X  X   X   X   X   X   X   

Identificación de datos

¿Los métodos para 
identificación de datos han sido 
transparentes y apropiados?

 X  X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Ha sido justificado la elección 
del algún tipo particular de 
fuente de datos?

 X  X   X    X  X    X  X   X   X   X   
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¿Se ha puesto particular 
atención para identificar 
aquellos datos usados 
para los parámetros más 
importantes del modelo?

X    X  X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Se ha evaluado 
adecuadamente la 
calidad de los datos?

X   X    X   X  X    X   X  X    X  X   

En caso de haber usado 
opinión de expertos, ¿los 
métodos han sido descri-
tos y justificados?

  X   X  X    X  X    X   X   X  X    X

Modelamiento de datos

¿La metodología de 
modelamiento de 
datos está basada y 
justificada por métodos 
epidemiológicos y 
estadísticos?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

Datos de base

¿La elección de datos de 
base ha sido descrita y 
justificada?

 X   X  X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Las probabilidades de 
transición han sido calculadas 
apropiadamente?

 X  X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se han aplicado correcciones 
de mitad de ciclo tanto a costos 
como a desenlaces?

 X   X   X  X    X  X    X   X   X   X  

En caso de no haber aplicada 
correcciones de mitad de ciclo, 
¿se justificó su no uso?

 X   X   X    X   X   X  X   X   X   X  

Efectos de tratamiento

Si se han obtenido datos de 
efecto de tratamiento de es-
tudios clínicos, ¿estos se han 
sintetizado usando las técnicas 
adecuadas?

X   X   X    X   X  X   X   X   X   X   

¿Los métodos y supuestos 
usados para extrapolar 
resultados de corto plazo para 
desenlaces finales han sido 
documentados y justificados? 
¿Y los supuestos de las 
alternativas exploradas usando 
análisis de sensibilidad?

X   X   X   X   X   X    X  X   X   X   

¿Los supuestos respecto 
al efecto continuado del 
tratamiento una vez que 
este ha finalizado han sido 
documentados y justificados 
usando un análisis de 
sensibilidad?

X   X   X   X   X   X    X  X   X   X   
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Costos

¿Los costos han sido descritos 
y justificados?  X  X    X  X   X   X   X   X    X  X   

¿La fuente de costos ha sido 
documentada? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿La tasa de descuento ha sido 
documentada y justificada? X   X   X   X   X   X   X   X    X   X  

Utilidades

¿Los datos de utilidad 
han sido documentados 
apropiadamente?

 X  X    X  X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los 
datos de utilidad han sido 
documentadas?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Han sido descritos 
adecuadamente los métodos 
para obtener los datos de 
utilidad?

 X   X   X   X  X   X    X   X   X   X  

Incorporación de datos

¿Todos los datos del 
modelo han sido descritos y 
referenciados?

X   X   X   X    X  X   X   X   X   X   

¿Los supuestos y la elección 
de datos han sido hechos 
explícitos y justificados?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿El proceso de incorporación 
de datos ha sido 
transparente?

 X  X   X    X   X  X    X  X     X   X

En caso de haber usado 
distribuciones para los 
parámetros, ¿estos han sido 
descritos y justificados?

X     X   X   X  X  X    X  X     X X   

Evaluación de la incertidumbre

¿Se evaluó los cuatro tipos 
principales de incertidumbre: 
(metodológica, estructural, 
parámetros y heterogenei-
dad)?

X    X   X   X   X   X   X   X    X X   

En caso de no haberse 
realizado, ¿se justificó su 
omisión?

  X  X   X   X   X         X    X   X

Incertidumbre metodológica

La incertidumbre metodológi-
ca ha sido manejada corrien-
do el modelo con supuestos 
metodológicos diferentes?

 X  X   X   X   X   X    X  X      X   
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Incertidumbre estructural

¿Se evaluó la incertidumbre 
estructural usando análisis 
de sensibilidad?

X   X    X  X    X   X   X  X   X   X   

Incertidumbre por heterogeneidad

¿Se evaluó la incertidumbre 
por heterogeneidad usando 
el modelo en subgrupos 
poblacionales diferentes?

X   X   X    X   X   X  X    X  X    X  

Incertidumbre de parámetros

¿Los métodos para evaluar la 
incertidumbre de parámetros 
han sido apropiados?

X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   

Si los parámetros fueron 
representados por estima-
ciones puntuales, los rangos 
usados en el análisis de 
sensibilidad han sido docu-
mentados y justificados?

 X  X    X   X  X   X    X  X    X  X   

Consistencia interna

¿Hay evidencia que la lógica 
matemática del modelo ha 
sido evaluada?

 X   X   X   X   X   X   X   X    X X   

Consistencia externa

¿Los resultados contra-
intuitivos han sido explicados 
y justificados?

X   X   X   X    X  X    X  X     X   X

Si los resultados del modelo 
son comparados con datos 
independientes, ¿son las 
diferencias explicadas y 
justificadas?

X   X   X   X   X   X   X   X     X   X

¿Los resultados han 
sido comparados con los 
resultados de otros modelos 
y las similitudes o diferencias 
han sido justificadas?

X   X   X   X   X    X   X  X   X   X   
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1.5 Dosis promedio anual de diferentes medicamentos incluidos en la TFO

Diferentes presentaciones en miligramos 
Dosis promedio en miligramos 

Diaria Anual

I IECA    24,6 8972,9

A Captopril 25 50  37,5 13687,5

B Enalapril 5 10 20 11,7 4258,3

II ARA II    93,4 34107,2

A Losartán 50 100  75,0 27375,0

B Candesartán 8 16 32 18,7 6813,3

C Valsartán 80 160 320 186,7 68133,3

III IECA/ARA II    59,0 21540,1

IV Betabloqueador    44,8 16349,0

A Carvedilol 6,25 12,5 25 14,6 5322,9

B Metoprolol 50 100  75,0 27375,0

V Diuréticos    46,7 17033,3

A Hidroclorotiazida 25 50  37,5 13687,5

B Furosemida 40  40,0 14600,0

C Espironolactona 25 100  62,5 22812,5

1.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos en la TFO

Grupo de medicamentos
Precios ponderados 

Mínimo Máximo Promedio

I IECA 0,193731282 2,850185483 0,670033681

II ARAII 29,68681009 51,63303306 32,01528812

III IECA/ARA II 17,88957857 32,11989403 19,47718634

IV Betabloquedor 0,855831223 17,3990567 5,54530258

V Diurético 9,501429621 2,065507221 0,927603597
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Apéndice 2.  Evaluación económica de levosimendán comparado con dobutamina o milrinone para pacientes 
con falla cardiaca aguda que requieran un soporte inotrópico en Colombia

2.1 Protocolo de búsqueda para cada base de datos consultada

Base de datos Protocolo de búsqueda

CRD

1.      MeSH DESCRIPTOR Heart failure EXPLODE ALL TREES  (781) 

2.      Cardiac Failure 

3.      #1 OR #2  

4.      Levosimendán 

5.      Dobutamine  

6.      Milrinone  

7.      #4 OR #5 OR #6  

8.      #3 AND #7  

Medline (Vía OVID)

1.      exp Economics, Pharmaceutical/ or exp Economics, Behavioral/ or exp Economics, Medical/ or exp Economics/ or exp Economics, Hospital/ or economics.
mp. or exp Economics, Dental/ or exp Economics, Nursing/ 

2.      “Costs and Cost Analysis” 

3.      (economic$ or cost or costs or costly or costing or price or prices or pricing or pharmacoeconomic$).ab,ti. 

4.      (value adj1 money).ab,ti 

5.      budget$.ab,ti. 

6.      (expenditure$ not energy).ab,ti. 

7.      1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 

8.      ((energy or oxygen) adj cost).ab,ti. 

9.      (metabolic adj cost).ab,ti. 

10.  ((energy or oxygen) adj expenditure).ab,ti. 

11.  8 or 9 or 10 

12.  7 not 11 

13.  letter.pt. 

14.  editorial.pt. 

15.  historical article.pt.

16.  13 or 14 or 15 
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17.  12 not 16 

18.  Animals/  

19.  Humans/ 

20.  18 not (18 and 19)  {Including Related Terms} 

21.  17 not 20 

22.  Heart failure.mp. or exp Heart failure/

23.  Heart failure$.ab,ti. 

24.  Cardiac Failure.mp. or exp Cardiac Failure/ 

25.  Cardiac Failure $.ab,ti. 

26.  Heart Decompensation.mp. or exp Heart Decompensation / 

27.  Heart Decompensation $.ab,ti. 

28.  22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 

29.  inotropic.mp. 

30.  levosimendan.mp. 

31.  milrinone.mp. 

32.  dobutamine.mp. 

33.  29 or 30 or 31 or 32 

34.  21 and 28 and 33 

EMBASE

1.      cost AND effective* OR ‘cost benefit’ OR ‘cost utility’ OR ‘health technology assessment’ OR ‘pharmacoeconomics’ OR ‘economic evaluation’ OR ‘econom-
ics’/exp OR ‘costs and cost analysis’/exp OR ‘cost-benefit analysis’/exp OR ‘cost allocation’/exp 

2.      ‘heart failure’/exp OR ‘heart failure’ 

3.      ‘cardiac failure’/exp OR ‘cardiac failure’ 

4.      #2 OR #3 

5.      ‘levosimendan’/exp OR ‘dobutamine’/exp OR ‘milrinone’/exp 

6.      #1 AND #4 AND #5 

Portal de Evidencias de 
la Biblioteca Virtual en 

Salud- OPS
(heart failure) AND (LEVOSIMENDAN OR MILRINONE OR DOBUTAMINE) 
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PubMed

1.      Search ((cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics or economic evaluation OR “Econom-
ics”[Mesh] OR “Costs and Cost Analysis”[Mesh] OR “Cost-Benefit Analysis”[Mesh] OR “Cost Allocation”[Mesh])) 

2.      Search (((((Heart failure[MeSH Terms]) OR Cardiac Failure*) OR Heart Decompensation) OR Myocardial Failure)) 

3.      Search ((Levosimendan) OR Dobutamine) OR Milrinone 

4.      Search (((((cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics or economic evaluation OR “Econom-
ics”[Mesh] OR “Costs and Cost Analysis”[Mesh] OR “Cost-Benefit Analysis”[Mesh] OR “Cost Allocation”[Mesh])))) AND ((((((Heart failure[MeSH Terms]) OR Cardiac 
Failure*) OR Heart Decompensation) OR Myocardial Failure)))) AND (((Levosimendan) OR Dobutamine) OR Milrinone) 

Scielo (heart failure) AND (LEVOSIMENDAN OR MILRINONE OR DOBUTAMINE)

Web of Science del ISI 
(Institute of Scientific 
Information

1.     TOPIC: (cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) Indexes=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI 
Timespan=All years 

2.     TOPIC: (heart failure OR cardiac failure* OR heart decompensation) Indexes=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years 

3.     TOPIC: (LEVOSIMENDAN OR MILRINONE OR DOBUTAMINE) Indexes=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years 

4.      #3 AND #2 AND #1 Indexes=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years 
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2.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura

Autor Estudio Año País
Ámbito 

de 
estudio 

Población 
de estudio

Pers-
pectiva

Hori-
zonte 
tem-
poral

Inter-
ven-
ción

Com-
para-
dor

Tipo de 
EE

Efec-
tos 

salud
Costos

Fuentes 
datos 

desenlace
Resultados Conclusiones

Fuentes 
de finan-
ciación

1 Cleland 
(2003)

Intravenous 
levosi-

mendan 
treatment is 

cost-effective 
compared 
with dobu-
tamine in 
severe 

low-output 
heart failure: 
an analysis 

based on the 
international 

LIDO trial

20
03 Contexto 

europeo
Intrahos-
pitalario

Pacientes 
con FC des-
compensada 
en estadios 
NYHA III/
IV y baja 
respuesta 
cardíaca

No es 
explí-
cita

3 
años

Le
vo

sim
en

dá
n

Dobuta-
mina

Costo 
efectivi-

dad

AV
G

Listas de 
precios y 

tarifas hos-
pitalarias 
de varios 
países 

europeos

Ensayo 
clínico LIDO 
y CONSEN-

SUS

Levosimendán vs. 
Dobutamina: 3.205 

euros por AVG

A pesar de que 
levosimendán es 

una estrategia 
más costosa 

que dobutamina, 
tienen una RICE 
aceptable si se 

compara con otras 
intervenciones en 
cardiología. Por 

esto, se considera 
una alternativa 
costo efectiva 

para el contexto 
europeo. 

Estudio 
financia-
do por 
ORION 
PHAR-

MA

2 de Lissovoy 
(2008)

The costs 
of treating 

acute heart 
failure: an 
economic 
analysis of 
the SUR-
VIVE trial

20
08 Europa 

occidental
Intrahos-
pitalario

Pacientes 
con FC 
aguda y 

con presión 
sanguínea 

alta

Tercer 
Paga-

dor

3 
años

Le
vo

sim
en

dá
n

Dobuta-
mina

Costo 
efectivi-

dad

AV
G

Tarifas hos-
pitalarias 

de Francia, 
Alemania 
y el Reino 

Unido

Ensayo 
SURVIVE y 
CONSEN-

SUS

No se presenta 
explícitamente la 

RICE

A un precio de 
600 euros de 

levosimendán,  la 
probabilidad de 
que sea costo 
efectivo es del 

50% a un umbral 
de al menos 

15.000 euros por 
AVG

Estudio 
financia-
do por 
Abbot 

Labora-
tories

3 de Lissovoy 
(2010)

Hospital 
costs for 
treatment 
of acute 

heart failure: 
economic 
analysis of 

the REVIVE 
II study

20
10 Estados 

Unidos
Intrahos-
pitalario

Pacientes 
con FC 
aguda y 

con presión 
sanguínea 

alta

Hospi-
talaria

3 
años

Le
vo

sim
en

dá
n

Placebo
Costo 

efectivi-
dad

AV
G Tarifas hos-

pitalarias 
nacionales

REVIVE II y 
CONSEN-

SUS

No se presenta 
explícitamente la 

RICE

Levosimendán 
es una estrategia 

dominante compa-
rado con placebo. 
La probabilidad de 
que levosimendán 
sea costo efectivo 

a un umbral de 
0 es de más del 

50%

Estudio 
financia-
do por 
Abbot 

Labora-
tories
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2.3 Lista de chequeo del British Medical Journal

Aspecto a evaluar

Cleland (2003) De Lissovoy 
(2008)

De Lissovoy 
(2010)

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Si No
No 

Apli-
ca

Diseño del estudio

¿Se definió una pregunta de investigación? X X X

¿Se definió la importancia de la pregunta económica de investigación? X X X

¿La perspectiva está claramente establecida y justificada? X X X

¿Se justificó la elección de alternativas que han sido comparadas? X X X

¿Se describió claramente las alternativas a ser comparadas? X X X

¿El tipo de evaluación económica usada fue establecida? X X X

¿Se justificó el uso de un tipo de evaluación acorde a la pregunta de investigación? X X X

Recolección de datos

¿Se establecieron la fuente de los estimados de efectividad? X X X

¿Se aportaron detalles del diseño del estudio y los resultados de efectividad (si es basada en un solo estudio)? X X X

¿Se aportaron detalles de los métodos de síntesis o meta-análisis de los estimados de efectividad? X X X

¿Se definieron claramente los desenlaces primarios para la evaluación económica? X X X

¿Se definieron los métodos para valorar los estados de salud y otros beneficios? X X X

¿Se dieron detalles sobre las características de los sujetos a partir de los cuales se obtuvieron datos efectividad o 
utilidad? X X X

¿Los cambios en productividad (si son incluidos) son reportados de forma separada? X X X

¿La relevancia de los cambios de productividad en la pregunta del estudio es discutida? X X X

¿Las cantidades de recursos son reportados por separado de sus costos unitarios? X X X

¿Se describió los métodos para estimación de las cantidades y costos unitarios? X X X

¿La moneda y datos de precios son registrados? X X X

¿Se aportan detalles sobre ajustes por inflación o conversión de moneda? X X X

¿Se aportan detalles del modelo usado? X X X

¿Se justificó la elección del modelo usado y los parámetros claves? X X X
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Análisis e interpretación de resultados

¿Se definió el tiempo de horizonte de costos y beneficios? X X X

¿Se estableció una tasa de descuento? X X X

¿Se justificó la elección de la tasa de descuento? X X X

En caso de no haberse descontado, ¿se aportó algún tipo de justificación? X X X

¿Se aportaron datos de pruebas estadísticas e intervalos de confianza para datos estocásticos? X X X

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X X X

¿Se justificó la elección de las variables sometidas al análisis de sensibilidad? X X X

¿Se definió los rangos de las variables sometidas al análisis de sensibilidad? X X X

¿Las alternativas relevantes fueron comparadas? X X X

¿Se reportó el análisis incremental? X X X

¿Los desenlaces más importantes fueron presentados de forma agregada y desagregada? X X X

¿Se proporcionó respuesta a la pregunta? X X X

¿Se proporciona las conclusiones acompañadas de las respectivas salvedades? X X X
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2.4 Dosis promedio anual de diferentes medicamentos incluidos en la TFO

Diferentes presentaciones en miligramos 
Dosis promedio en miligramos 

Diaria Anual

I IECA    24,6 8972,9

A Captopril 25 50  37,5 13687,5

B Enalapril 5 10 20 11,7 4258,3

II ARA II    93,4 34107,2

A Losartán 50 100  75,0 27375,0

B Candesartán 8 16 32 18,7 6813,3

C Valsartán 80 160 320 186,7 68133,3

III IECA/ARA II    59,0 21540,1

IV Betabloqueador    44,8 16349,0

A Carvedilol 6,25 12,5 25 14,6 5322,9

B Metoprolol 50 100  75,0 27375,0

V Diuréticos    46,7 17033,3

A Hidroclorotiazida 25 50  37,5 13687,5

B Furosemida 40  40,0 14600,0

C Espironolactona 25 100  62,5 22812,5

2.5 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos en la TFO

Grupo de medicamentos
Precios ponderados 

Mínimo Máximo Promedio

I IECA 0,193731282 2,850185483 0,670033681

II ARAII 29,68681009 51,63303306 32,01528812

III IECA/ARA II 17,88957857 32,11989403 19,47718634

IV Betabloquedor 0,855831223 17,3990567 5,54530258

V Diurético 9,501429621 2,065507221 0,927603597
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Apéndice 3. Evaluación económica de la implantación de un dispositivo para terapia de resincronización 
cardiaca comparado con la terapia estándar en pacientes con falla cardíaca en estadio funcional NYHA I-II

3.1 Protocolo de búsqueda para cada base de datos consultada

Bases de datos Protocolos de búsqueda

CRD

1. MeSH DESCRIPTOR Heart failure EXPLODE ALL TREES

2. Cardiac Failure 

3. #1 OR #2

4. MeSH DESCRIPTOR Cardiac Resynchronization Therapy EXPLODE ALL TREES

5. MeSH DESCRIPTOR Cardiac Resynchronization Therapy Devices EXPLODE ALL TREES

6. CRT 

7. #4 OR #5 OR #6

8. #3 AND #7 

Medline (Vía OVID)

1. exp Economics, Pharmaceutical/ or exp Economics, Behavioral/ or exp Economics, Medical/ or exp Economics/ or exp Economics, Hospital/ or economics.mp. or 
exp Economics, Dental/ or exp Economics, Nursing/ 

2. “Costs and Cost Analysis”/ 

3. (economic$ or cost or costs or costly or costing or price or prices or pricing or pharmacoeconomic$).ab,ti. 

4. (value adj1 money).ab,ti.

5. budget$.ab,ti. 

6. (expenditure$ not energy).ab,ti. 

7. 1 or 3 or 4 or 5 or 6 

8. ((energy or oxygen) adj cost).ab,ti. 

9. (metabolic adj cost).ab,ti. 

10. ((energy or oxygen) adj expenditure).ab,ti. 

11. 8 or 9 or 10 

12. 7 not 11 

13. letter.pt. 

14. editorial.pt. 

15. historical article.pt.

16. 13 or 14 or 15 
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17. 12 not 16 

18. Animals/ 

19. Humans/ 

20. 18 not (18 and 19)  {Including Related Terms}

21. 17 not 20 

22.  Heart failure.mp. or exp Heart failure/ 

23.  Heart failure $.ab,ti. 

24.  Cardiac Failure.mp. or exp Cardiac Failure/ 

25.  Cardiac Failure $.ab,ti. 

26.  Heart Decompensation.mp. or exp Heart Decompensation / 

27.  Heart Decompensation $.ab,ti. 

28.  22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 

29.  Cardiac Resynchronization Therapy Devices.mp. 

30.  Cardiac Resynchronization Therapy.mp. 

31.  CRT.mp. 

32.  29 or 30 or 31 

33.  21 and 28 and 32  

EMBASE

1. cost AND effective* OR ‘cost benefit’ OR ‘cost utility’ OR ‘health technology assessment’ OR ‘pharmacoeconomics’ OR ‘economic evaluation’ OR ‘economics’/exp 
OR ‘costs and cost analysis’/exp OR ‘cost-benefit analysis’/exp OR ‘cost allocation’/exp 

2. ‘heart failure’/exp OR ‘heart failure’

3. ‘cardiac failure’/exp OR ‘cardiac failure’ 

4. #2 OR #3 

5. ‘cardiac resynchronization therapy’/exp OR ‘cardiac resynchonization therapy’ 

6. ‘cardiac resynchronization therapy devices’/exp OR ‘cardiac resynchronization therapy devices’

7. ‘CRT’

8. #5 OR #6 OR #7 

9. #1 AND #4 AND #8  
Portal de Eviden-

cias de la Biblioteca 
Virtual en Salud- 

OPS

(heart failure) AND (cardiac resynchronization therapy OR cardiac resynchronization therapy devices OR CRT)
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PubMed

1. Search (cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics or economic evaluation OR “Economics”[Mesh] 
OR “Costs and Cost Analysis”[Mesh] OR “Cost-Benefit Analysis”[Mesh] OR “Cost Allocation”[Mesh]) 

2. Search ((((Heart failure[MeSH Terms]) OR Cardiac Failure*) OR Heart Decompensation) OR Myocardial Failure) 

3. Search (((Cardiac Resynchronization Therapy Devices[MeSH Terms]) OR Cardiac Resynchronization Therapy) OR CRT)

4. Search (((#1) AND #2) AND #3)) 

Scielo (cost effectiveness OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) AND (heart failure OR cardiac failure* OR heart decom-
pensation) AND (Cardiac Resynchronization Therapy Devices OR Cardiac Resynchronization Therapy OR CRT)

Web of Science del 
ISI (Institute of Sci-
entific Information

1. Topic=(cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Time-
span=All years  

2. Topic=( heart failure OR cardiac failure* OR heart decompensation) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years  

3. Topic=( Cardiac Resynchronization Therapy Devices OR Cardiac Resynchronization Therapy OR CRT)  Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All 
years 

4. #3 AND #2 AND #1 Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years  
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3.2. Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura

Autor Estudio Año País

Ámbito de 
estudio 

(ambulatorio, 
hospitalario)

Población de 
estudio

Pers-
pectiva

Hori-
zonte 

tempo-
ral

Intervención Compa-
rador

Tipo 
de EE

Efec-
tos 

salud
Costos Fuentes datos 

desenlace Resultados Conclusiones Fuentes de 
financiación

Poggio

Cost-effective-
ness of cardiac 
resynchroniza-
tion therapy: 
perspective 
from Argentina

2012 Argen-
tina

Ambulatorio y 
hospitalario

Pacientes en 
estadio fun-
cional NYHA I 
y II. FE<40%, 
QRS>120ms.

Tercer 
paga-

dor
Vital TRC+TFO TFO Costo 

utilidad
AVAC y 

AVG

Sistema de se-
guridad social 
(el precio que 
se paga a los 
proveedores)

REVERSE, 
MADIT-CRT, 
RAFT FC II

RICE 
USD$38.005/

AVG y 
USD$34.185/

AVAC

La TRC es 
costo efectiva 
a largo plazo 
en compara-

ción con solo la 
TFO.

Sin financia-
ción

Linde

Cost-effective-
ness of cardiac 
resynchroni-
zation 
therapy in 
patients with 
asymptomatic 
to mild 
heart failure: 
insights from 
the European 
cohort of the 
REVERSE 
(Resynchroni-
zation Revers-
es remodeling 
in Systolic Left 
Ventricular 
Dysfunction)

2010 Reino 
Unido Hospitalario

Pacientes en 
estadio funcio-
nal NYHA II o I  
con FE<40% y 
QRS>120ms.

Tercer 
paga-

dor

10 
años TRC TFO Costo 

utilidad AVAC

NHS, Formula-
rio nacional de 
medicamentos 

y NICE.

REVERSE

RICE €14.278/
AVAC. Con 
un WTP de 

€33.000/AVAC 
la probabilidad 
de que la TRC 

sea costo 
efectiva es 

de 79,6%. La 
TRC se torna 
costo efectiva 

después de los 
4,5 años. 

La TRC es cos-
to efectiva para 
los pacientes 

en estadio 
funcional 

NYHA I y II.

Medtronic Inc

Almenar 

Cost-effective-
ness analysis 

of cardiac 
resynchroniza-
tion therapy in 
patients with 
NYHA I and 

NYHA II heart 
failure in spain

2013 España ambulatorio 

Pacientes 
NYHA I y II o 

con disfunción 
ventricular 
izquierda 

asintomática. 
Cohorte 

europea del 
REVERSE

Siste-
ma de 
salud 
espa-

ñol

10 
años TRC TFO Costo 

utilidad

Años 
de vida 
gana-
dos y 

QALYs

Los costos de 
los dispositivos 
se tomaron de 
EUCOMED y 
datos internos 
de Medtronic. 
Para los  
demás recur-
sos se hizo un 
micro costeo 
con fuentes 
como E-salud 
(base de datos 
de costos en 
salud de Espa-
ña) y base de 
datos española 
de precios de 
medicamentos

Datos de la co-
horte europea 
del REVERSE, 
datos de la lite-
ratura y opinión 
de expertos 
(3 cardiólogos 
españoles). 
Realizan un 
análisis de 
supervivencia 
dado que el 
REVERSE es 
a dos años. 
Los datos de 
utilidad salen 
de literatura

En el horizonte 
de 10 años, 
la RICE para 
la TRC en 
comparación 
con la TFO es 
de €18,431 
por AVG y de 
€21,500 por 
AVAC ganado. 
El análisis de 
sensibilidad 
probabilístico 
muestra que 
en el 75.4% 
de las simula-
ciones la TRC 
sería costo 
efectiva.

La TRC 
representa un 
uso eficiente 
de los recursos 
para pacientes 
NYHA I-II, pues 
demostró ser 
costo efectiva 
después de 6 
años. 

No se reporta 
en el artículo 
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3.3. Lista de chequeo del British Medical Journal

Aspecto a evaluar
Poggio, 2012 Linde, 2011 Almenar, 2013

Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica

Diseño del estudio

¿Se definió una pregunta de investigación? X   X   X   

¿Se definió la importancia de la pregunta económica de investigación? X   X   X   

¿La perspectiva está claramente establecida y justificada? X   X   X   

¿Se justificó la elección de alternativas que han sido comparadas? X   X    X  

¿Se describió claramente las alternativas a ser comparadas? X   X    X  

¿El tipo de evaluación económica usada fue establecida? X   X   X   

¿Se justificó el uso de un tipo de evaluación acorde a la pregunta de investigación? X   X    X  

Recolección de datos

¿Se establecieron la fuente de los estimados de efectividad? X   X   X   

¿Se aportaron detalles del diseño del estudio y los resultados de efectividad (si es basada en un solo estudio)?   X X     X

¿Se aportaron detalles de los métodos de síntesis o meta-análisis de los estimados de efectividad? X     X X   

¿Se definieron claramente los desenlaces primarios para la evaluación económica? X   X   X   

¿Se definieron los métodos para valorar los estados de salud y otros beneficios? X   X    X  

¿Se dieron detalles sobre las características de los sujetos a partir de los cuales se obtuvieron datos efectividad o utilidad? X   X    X  

¿Los cambios en productividad (si son incluidos) son reportados de forma separada?   X   X   X

¿La relevancia de los cambios de productividad en la pregunta del estudio es discutida?   X   X   X

¿Las cantidades de recursos son reportados por separado de sus costos unitarios?  X   X   X  

¿Se describió los métodos para estimación de las cantidades y costos unitarios? X   X   X   

¿La moneda y datos de precios son registrados? X   X   X   

¿Se aportan detalles sobre ajustes por inflación o conversión de moneda? X   X    X  

¿Se aportan detalles del modelo usado? X    X  X   

¿Se justificó la elección del modelo usado y los parámetros claves? X    X   X  
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Análisis e interpretación de resultados          

¿Se definió el tiempo de horizonte de costos y beneficios? X   X   X   

¿Se estableció una tasa de descuento? X   X   X   

¿Se justificó la elección de la tasa de descuento? X    X   X  

En caso de no haberse descontado, ¿se aportó algún tipo de justificación?   X   X   X

¿Se aportaron datos de pruebas estadísticas e intervalos de confianza para datos estocásticos?  X   X   X  

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X   X   X   

¿Se justificó la elección de las variables sometidas al análisis de sensibilidad? X   X     X

¿Se definió los rangos de las variables sometidas al análisis de sensibilidad? X    X   X  

¿Las alternativas relevantes fueron comparadas? X   X    X  

¿Se reportó el análisis incremental? X   X   X   

¿Los desenlaces más importantes fueron presentados de forma agregada y desagregada? X   X   X   

¿Se proporcionó respuesta a la pregunta? X   X   X   

¿Se proporciona las conclusiones acompañadas de las respectivas salvedades? X   X   X   
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3.4. Lista de chequeo de Phillips para evaluación de modelos

Dimensiones de Calidad
Poggio, 2012 Almenar, 2013

Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica

Problema de decisión

¿Se ha establecido claramente el problema de decisión? X   X   

¿El objetivo de la evaluación y del modelo especificado es consistente con el problema de decisión? X   X   

¿Se ha especificado el tomador de decisión principal a quien va dirigido el modelo? X    X  

Perspectiva

¿Se ha establecido y justificado la perspectiva del modelo? X   X   

¿Son consistentes los inputs del modelo con la perspectiva establecida? X   X   

¿Son los desenlaces del modelo consistentes con la perspectiva y los objetivos de este? X   X   

Estructura

¿Es consistente la estructura del modelo con la teoría de la condición de salud que está siendo evaluada? X   X   

¿Las fuentes de los datos usados para desarrollar el modelo han sido especificadas? X   X   

¿Las relaciones causales dentro de la estructura del modelo han sido justificadas? X    X  

Estrategias y comparadores

¿Se ha definido claramente las opciones que se evaluaran? X    X  

¿Se ha incluido todas las opciones posibles dentro de la evaluación?  X  X   

¿Se ha justificado la exclusión de alguna alternativa posible?  X   X  

Tipo de modelo

¿Se ha especificado el modelo? X   X   

¿El tipo de modelo usado es el adecuado para el problema? X   X   
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X

¿El horizonte temporal usado es suficiente para reflejar todas las diferencias importantes entre las opciones? X   X   

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte temporal del modelo, la duración del tratamiento y la duración de los efectos del 
tratamiento? X   X   

Vías o estados de enfermedades

¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso biológico subyacente de la enfermedad y el impacto de las intervenciones? X   X   

Duración del ciclo

¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? X   X   

Identificación de datos

¿Los métodos para identificación de datos han sido transparentes y apropiados? X    X  

¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de fuente de datos? X    X  

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos datos usados para los parámetros más importantes del modelo? X   X   

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X    X  

En caso de haber usado opinión de expertos, ¿los métodos han sido descritos y justificados?   X  X  

Modelamiento de datos

¿La metodología de modelamiento de datos está basada y justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos? X   X   

Datos de base

¿La elección de datos de base ha sido descrita y justificada? X   X   

¿Las probabilidades de transición han sido calculadas apropiadamente? X   X   

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a costos como a desenlaces? X     X

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de ciclo, ¿se justificó su no uso?   X   X

Efectos de tratamiento

Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de estudios clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las técnicas adecuadas? X    X  

¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar resultados de corto plazo para desenlaces finales han sido documentados y justificados? ¿Y 
los supuestos de las alternativas exploradas usando análisis de sensibilidad? X   X   

¿Los supuestos respecto al efecto continuado del tratamiento una vez que este ha finalizado han sido documentados y justificados usando un 
análisis de sensibilidad? X    X  
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Costos

¿Los costos han sido descritos y justificados? X    X  

¿La fuente de costos ha sido documentada? X   X   

¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X    X  

Utilidades

¿Los datos de utilidad han sido documentados apropiadamente? X   X   

¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido documentadas? X   X   

¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para obtener los datos de utilidad? X    X  

Incorporación de datos

¿Todos los datos del modelo han sido descritos y referenciados? X   X   

¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos explícitos y justificados? X    X  

¿El proceso de incorporación de datos ha sido transparente? X   X   

En caso de haber usado distribuciones para los parámetros, ¿estos han sido descritos y justificados?  X   X  

Evaluación de la incertidumbre

¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre: (metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?  X   X  

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión?  X   X  

Incertidumbre metodológica

La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo el modelo con supuestos metodológicos diferentes?  X   X  

Incertidumbre estructural     

¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de sensibilidad? X   X   

Incertidumbre por heterogeneidad

¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el modelo en subgrupos poblacionales diferentes? X    X  

Anexo 9. Evaluaciones Económicas
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Incertidumbre de parámetros

¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros han sido apropiados? X   X   

Si los parámetros fueron representados por estimaciones puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad han sido documentados y 
justificados? X    X  

Consistencia interna

¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha sido evaluada? X     X

Consistencia externa

¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y justificados? X     X

Si los resultados del modelo son comparados con datos independientes, ¿son las diferencias explicadas y justificadas? X     X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de otros modelos y las similitudes o diferencias han sido justificadas? X   X   

X

¿El horizonte temporal usado es suficiente para reflejar todas las diferencias importantes entre las opciones? X   X   

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte temporal del modelo, la duración del tratamiento y la duración de los efectos del 
tratamiento? X   X   

Vías o estados de enfermedades

¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso biológico subyacente de la enfermedad y el impacto de las intervenciones? X   X   

Duración del ciclo     

¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? X   X   

Identificación de datos

¿Los métodos para identificación de datos han sido transparentes y apropiados? X    X  

¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de fuente de datos? X    X  

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos datos usados para los parámetros más importantes del modelo? X   X   

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X    X  

En caso de haber usado opinión de expertos, ¿los métodos han sido descritos y justificados?   X  X  
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Modelamiento de datos

¿La metodología de modelamiento de datos está basada y justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos? X   X   

Datos de base

¿La elección de datos de base ha sido descrita y justificada? X   X   

¿Las probabilidades de transición han sido calculadas apropiadamente? X   X   

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a costos como a desenlaces? X     X

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de ciclo, ¿se justificó su no uso?   X   X

Efectos de tratamiento

Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de estudios clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las técnicas adecuadas? X    X  

¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar resultados de corto plazo para desenlaces finales han sido documentados y justificados? ¿Y 
los supuestos de las alternativas exploradas usando análisis de sensibilidad? X   X   

¿Los supuestos respecto al efecto continuado del tratamiento una vez que este ha finalizado han sido documentados y justificados usando un 
análisis de sensibilidad? X    X  

Costos

¿Los costos han sido descritos y justificados? X    X  

¿La fuente de costos ha sido documentada? X   X   

¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X    X  

Utilidades

¿Los datos de utilidad han sido documentados apropiadamente? X   X   

¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido documentadas? X   X   

¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para obtener los datos de utilidad? X    X  

Incorporación de datos

¿Todos los datos del modelo han sido descritos y referenciados? X   X   

¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos explícitos y justificados? X    X  

¿El proceso de incorporación de datos ha sido transparente? X   X   

En caso de haber usado distribuciones para los parámetros, ¿estos han sido descritos y justificados?  X   X  

Anexo 9. Evaluaciones Económicas
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Evaluación de la incertidumbre

¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre: (metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?  X   X  

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión?  X   X  

Incertidumbre metodológica

La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo el modelo con supuestos metodológicos diferentes?  X   X  

Incertidumbre estructural

¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de sensibilidad? X   X   

Incertidumbre por heterogeneidad

¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el modelo en subgrupos poblacionales diferentes? X    X  

Incertidumbre de parámetros

¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros han sido apropiados? X   X   

Si los parámetros fueron representados por estimaciones puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad han sido documentados y 
justificados? X    X  

Consistencia interna

¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha sido evaluada? X     X

Consistencia externa

¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y justificados? X     X

Si los resultados del modelo son comparados con datos independientes, ¿son las diferencias explicadas y justificadas? X     X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de otros modelos y las similitudes o diferencias han sido justificadas? X   X   
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Anexo 6. Metaanálisis mortalidad por cualquier causa

Metaanálisis hospitalización por falla cardiaca
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3.5 Dosis promedio anual de diferentes medicamentos incluidos en la TFO

Diferentes presentaciones en miligramos  
Dosis promedio en miligramos 

Diaria Anual

I IECA    24,6 8972,9

A Captopril 25 50  37,5 13687,5

B Enalapril 5 10 20 11,7 4258,3

II ARA II    93,4 34107,2

A Losartán 50 100  75,0 27375,0

B Candesartán 8 16 32 18,7 6813,3

C Valsartán 80 160 320 186,7 68133,3

III IECA/ARA II    59,0 21540,1

IV Betabloqueador    44,8 16349,0

A Carvedilol 6,25 12,5 25 14,6 5322,9

B Metoprolol 50 100  75,0 27375,0

V Diuréticos    46,7 17033,3

A Hidroclorotiazida 25 50  37,5 13687,5

B Furosemida 40  40,0 14600,0

C Espironolactona 25 100  62,5 22812,5

3.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos en la TFO

Grupo de medicamentos
Precios ponderados 

Mínimo Máximo Promedio
I IECA 0,193731282 2,850185483 0,670033681
II ARAII 29,68681009 51,63303306 32,01528812
III IECA/ARA II 17,88957857 32,11989403 19,47718634
IV Betabloquedor 0,855831223 17,3990567 5,54530258
V Diurético 9,501429621 2,065507221 0,927603597
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3.7 Metaanálisis mortalidad por cualquier causa

3.8 Metaanálisis hospitalización por falla cardiaca
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Apéndice 4. Evaluación económica de la implantación de la terapia de resincronización cardiaca comparada 
con terapia de resincronización cardiaca que incluye cardiodesfibrilador, y con la terapia farmacológica óptima 
en pacientes con falla cardiaca en estadio funcional NYHA III-IV

4.1 Protocolo de búsqueda para cada base de datos consultada

Bases de datos Protocolos de búsqueda

CRD

1. MeSH DESCRIPTOR Heart failure EXPLODE ALL TREES

2. Cardiac Failure 

3. #1 OR #2

4. MeSH DESCRIPTOR Cardiac Resynchronization Therapy EXPLODE ALL TREES

5. MeSH DESCRIPTOR Cardiac Resynchronization Therapy Devices EXPLODE ALL TREES

6. CRT 

7. #4 OR #5 OR #6

8. #3 AND #7 

Medline (Vía OVID)

1. exp Economics, Pharmaceutical/ or exp Economics, Behavioral/ or exp Economics, Medical/ or exp Economics/ or exp Economics, Hospital/ or economics.mp. 
or exp Economics, Dental/ or exp Economics, Nursing/ 
2. “Costs and Cost Analysis”/ 

3. (economic$ or cost or costs or costly or costing or price or prices or pricing or pharmacoeconomic$).ab,ti. 

4. (value adj1 money).ab,ti.

5. budget$.ab,ti. 

6. (expenditure$ not energy).ab,ti. 

7. 1 or 3 or 4 or 5 or 6 

8. ((energy or oxygen) adj cost).ab,ti. 

9. (metabolic adj cost).ab,ti. 

10. ((energy or oxygen) adj expenditure).ab,ti. 

11. 8 or 9 or 10 

12. 7 not 11 

13. letter.pt. 

14. editorial.pt. 

15. historical article.pt.
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Medline (Vía OVID)

16. 13 or 14 or 15 

17. 12 not 16 

18. Animals/ 

19. Humans/ 

20. 18 not (18 and 19)  {Including Related Terms}

21. 17 not 20 

22.  Heart failure.mp. or exp Heart failure/ 

23.  Heart failure $.ab,ti. 

24.  Cardiac Failure.mp. or exp Cardiac Failure/ 

25.  Cardiac Failure $.ab,ti. 

26.  Heart Decompensation.mp. or exp Heart Decompensation / 

27.  Heart Decompensation $.ab,ti. 

28.  22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 

29.  Cardiac Resynchronization Therapy Devices.mp. 

30.  Cardiac Resynchronization Therapy.mp. 

31.  CRT.mp. 

32.  29 or 30 or 31 

33.  21 and 28 and 32  

EMBASE

1. cost AND effective* OR ‘cost benefit’ OR ‘cost utility’ OR ‘health technology assessment’ OR ‘pharmacoeconomics’ OR ‘economic evaluation’ OR ‘economics’/
exp OR ‘costs and cost analysis’/exp OR ‘cost-benefit analysis’/exp OR ‘cost allocation’/exp 
2. ‘heart failure’/exp OR ‘heart failure’

3. ‘cardiac failure’/exp OR ‘cardiac failure’ 

4. #2 OR #3 

5. ‘cardiac resynchronization therapy’/exp OR ‘cardiac resynchonization therapy’ 

6. ‘cardiac resynchronization therapy devices’/exp OR ‘cardiac resynchronization therapy devices’

7. ‘CRT’

8. #5 OR #6 OR #7 

9. #1 AND #4 AND #8  

Anexo 9. Evaluaciones Económicas
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Portal de Evidencias de 
la Biblioteca Virtual en 

Salud- OPS
(heart failure) AND (cardiac resynchronization therapy OR cardiac resynchronization therapy devices OR CRT)

PubMed

1. Search (cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics or economic evaluation OR 
“Economics”[Mesh] OR “Costs and Cost Analysis”[Mesh] OR “Cost-Benefit Analysis”[Mesh] OR “Cost Allocation”[Mesh]) 

2. Search ((((Heart failure[MeSH Terms]) OR Cardiac Failure*) OR Heart Decompensation) OR Myocardial Failure) 

3. Search (((Cardiac Resynchronization Therapy Devices[MeSH Terms]) OR Cardiac Resynchronization Therapy) OR CRT)

4. Search (((#1) AND #2) AND #3)) 

Scielo (cost effectiveness OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) AND (heart failure OR cardiac failure* OR heart 
decompensation) AND (Cardiac Resynchronization Therapy Devices OR Cardiac Resynchronization Therapy OR CRT)

Web of Science del ISI 
(Institute of Scientific 

Information

1. Topic=(cost effective* OR cost benefit OR cost utility OR health technology assessment OR pharmacoeconomics) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI 
Timespan=All years  

2. Topic=( heart failure OR cardiac failure* OR heart decompensation) Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years  

3. Topic=( Cardiac Resynchronization Therapy Devices OR Cardiac Resynchronization Therapy OR CRT)  Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Time-
span=All years 

4. #3 AND #2 AND #1 Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All years  



Universidad de Antioquia782

4.2 Síntesis y evaluación de la evidencia de evaluaciones económicas existentes en la literatura

Autor Estudio Año País
Ámbito 

de 
estudio

Población de 
estudio

Pers-
pectiva

Hori-
zonte 

tempo-
ral

Interven-
ción

Com-
para-
dor

Tipo de 
EE

Efectos 
salud Costos

Fuentes 
datos 

desenlace
Resultados Conclusiones Fuentes de 

financiación

Aidels-
burger

Cost-effective-
ness of cardiac 
resynchroniza-
tion therapy in 
combination with 
an implantable 
cardioverter de-
fibrillator (CRT-D) 
for the treatment 
of chronic heart 
failure from a 
German health 
care system 
perspective

2008 Ale-
mania

Ambula-
torio

Pacientes con 
falla cardiaca cró-
nica en estadio 
funcional NYHA 
III y IV.

Sistema 
de salud

2 años 
en el 
caso 
base

TRC-CDI+-
TFO TFO Costo 

utilidad

Número de 
hospitaliza-

ciones, AVG y 
AVAC

Precios 
vigentes en 

el sistema de 
salud alemán 

2005

COMPA-
NION

RICE  €88.144/
AVAC después 
de los dos años, 

y de €24.650/
AVAC después 

de los siete años.  
€193.996/AVG

La TRC-D+TFO 
es costo efectiva 
en pacientes en 
estadio funcional 

NYHA III y IV 
dependiendo de 
la duración del 

dispositivo.

Guidant Corp, 
la cual hace 

parte de Boston 
Scientific y 
Abbott labs. 
(Diseñan y 

manufacturan 
marcapasos, 
CDIs, stents,y 

otros productos 
cardiovascu-

lares

Calvert

Cost-effective-
ness of cardiac 
resynchronization 
therapy: results 
from the CARE-
HF trial

2005 Reino 
Unido

Ambu-
latorio y 
hospita-

lario

Pacientes en 
estadio funcional 
NYHA III y IV 
con FE<35% y 
QRS>120ms.

Sistema 
de salud

20 
años TRC+TFO TFO Costo 

utilidad AVAC y AVG

NHS, De-
partamento 
de recursos 

para la salud, 
formulario 

nacional de 
medicamen-

tos.

CARE-HF

RICE €19.319/
AVAC (95% 

CI:5.482–45.402) 
y €43.596/
AVG (95% 

CI: -146.236–
223.849).  Los 
resultados son 

sensibles al costo 
del dispositivo, 

los procedimien-
tos y la hospitali-

zación.

La TRC es costo 
efectiva bajo un 
umbral de dispo-
sición a pagar de 

€29.400/AVAC 
(£20.000/AVAC).

Medtronic Inc

Mania-
dakis

Cost effective-
ness of cardiac 
resynchroni-
zation therapy 
in Greece: an 
analysis based 
on the CArdiac 
REsychronization 
in Heart Failure 
trial

2011 Grecia Hospita-
lario

Pacientes en 
estadio funcional 
NYHA III o IV. 
(Población del 
CARE-HF)

Sistema 
de salud Vital TRC+TFO TFO Costo 

utilidad AVAC

Fondo 
Nacional de 

Seguros. 
Los costos 
farmaceuti-
cos fueron 
excluidos.

CARE-HF
RICE €6.045/

AVAC (95% CI: 
€4.292–€9.411)

La TRC es costo 
efectiva y puede 
además ser reco-
mendada como 
uso de rutina en 
pacientes con 

FC moderada a 
severa.

Medtronic Inc
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Banz 

Cardiac Resyn-
chronization 

Therapy (CRT) in 
Heart Failure—A 
Model to Assess 

the Economic 
Value of this New 

Medical Tech-
nology

2005 Ale-
mania

Intrahos-
pitalario

Pacientes con 
FC en estadios 

NYHA III/IV

Tercer 
pagador 1 año TRC+TFO TFO Costo 

utilidad AVAC

Manuales 
tarifarios, 
precios de 

mercado en 
un compendio 
institucional y 
consenso de 

expertos

Revisión 
de la 

literatura y 
consenso 
de exper-

tos

TRC+TFO Vs. 
TFO:€36.600 por 

AVAC

TRC es una 
estrategia costo 
efectiva (usando 

umbrales de 
Estados Unidos y 
el Reino Unido). 
En un escenario 

pesimista la 
RICE es mayor 
que el umbral, 
pero continua 
teniendo resul-

tados favorables 
comparado con 
otras interven-

ciones. Los 
resultados son 
exploratorios

Estudio fi-
nanciado por 
A grant from 

Biotronik, ELA 
Medical, Gui-

dant, Medtronic 
Europe, and St. 
Jude Medical 

Europe.

Blom-
ström 

Cost effective-
ness of cardiac 

resynchronization 
therapy in the 

Nordic region: an 
analysis based 

on the CARE-HF 
trial

2008

Dina-
mar-
ca, 
Fin-

landia 
y 

Sue-
cia

Intrahos-
pitalario

Pacientes del 
CARE-HF: con 
FC moderada y 
severa (NYHA II/
IV) y marcadores 

de disincronia

No la 
reportan 
explíci-
tamente

Vital TRC+TFO TFO Costo 
utilidad AVAC

Listas de 
precios 

hospitalarias 
y estadísticas 

locales y 
nacionales

CARE-HF

TRC+TFO Vs. 
TFO:€6,493 

por AVAC para 
Suecia, €3,571 
para Finlandia 
y €4,759 para 

Dinamarca

Se utiliza un um-
bral de €50.000 

(se discuten 
diferentes umbra-
les), por lo que la 
TRC es sería una 
estrategia costo 
efectiva. El 99% 
de las simula-

ciones bootstrap 
indicó lo an-

terior. Análisis 
univariados no 
cambiaron esta 

conclusión

No se reportan

Neyt 

Cost-effective-
ness of cardiac 

resynchronisation 
therapy for 

patients with 
moderate-to-se-

vere heart failure: 
a lifetime Markov 

model

2014 Bélgi-
ca

Intrahos-
pitalario

Pacientes del 
COMPANION: 
FC moderada y 

severa (NYHA III/
IV) Y con LVEF 

MENOR AL 35%

Tercer 
pagador Vital TRC-D TFO y 

TRC
Costo 

utilidad AVAC

Tarifas 
institucionales 
y registros a 

nivel nacional

COM-
PANION 
y otras 
fuentes 

publicadas

TRC vs. TFO: 
€11.200/AVAC. 
TRC-D vs TRC: 
€56-600/AVAC

La TRC es 
una estrategia 
costo efectiva 
al compararla 
con la TFO. La 

costo efectividad 
de la TRC-D es 
cuestionable al 
compararla con 

TRC sola, se 
tiene beneficios 
en salud margi-
nales a un costo 
incremental muy 

grande

Se reporta 
que no existe 

ningún conflicto 
de intereses ni 
un agente de 
financiación 
específico
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Nichol 

Cost-Effective-
ness of Cardiac 
Resynchroni-

zation Therapy 
in Patients with 
Symptomatic 
Heart Failure

2004

Esta-
dos 
Uni-
dos

Intrahos-
pitalario

Pacientes con 
LVEF reducida 
y QRS prolon-

gada en estadio 
NYHA III

Sistema 
de salud Vital TRC+TFO TFO Costo 

utilidad AVAC

Solicitudes 
de precios a 
productores, 
estudios de 

cohortes 
previos y 

una base de 
datos

Revisión 
sistemá-
tica de la 
literatura

TRC Vs. TFO: 
US$ 107.800 por 

AVAC

TRC tiene una 
costo efectividad 
parecida a otras 
intervenciones 
ampliamente 

usadas. Existe 
mucha incerti-
dumbre en los 
resultados. No 
se recomienda 
utilizar la TRC 
en pacientes 
con muchas 

comorbilidades 
que acorten su 
expectativa de 

vida. 

Heart and 
Stroke Founda-
tion of Canada, 

Medtronic, 
Guidant Corp. 
Y Canadian In-
stitute of health 

Research. 

Callejo 

Evaluación 
económica de 
la terapia de 

resincronización 
cardiaca

2010 Espa-
ña

ambula-
torio 

Pacientes con 
FC en estadio 

funcional NYHA 
III y IV, fracción 

de eyección 
disminuida y 

prolongación del 
QRS.

Sistema 
sanitario 

de 
España

resto 
de la 
vida 

de los 
pacien-

tes

TRC-D y 
TFO TRC Costo 

utilidad
Años de vida 

y QALYs

Los costos 
de los proce-
dimientos y 
de los medi-
camentos se 
obtuvieron 
por grupos 
relacionados 
de diag-
nóstico del 
Ministerio de 
Sanidad y Po-
lítica Social. 
Precios de la 
Comunidad 
Autónoma de 
Madrid

Registros 
de pa-
cientes 
españoles 
con falla 
cardíaca, 
datos de 
mortali-
dad del 
Instituto de 
Estadística 
e informa-
ción de 
metaanáli-
sis prove-
nientes de 
la revisión 
de la litera-
tura. Las 
pondera-
ciones de 
utilidad 
salen del 
ensayo 
iNCA que 
incluye 
pacientes 
españoles 

Un QALY obte-
nido con TRC 
en comparación 
a la TFO cuesta 
28.612 euros adi-
cionales. Mien-
tras que TRC-D 
en comparación 
con TRC cuesta 
53.547 euros 
adicionales por 
QALY.

La TRC sin des-
fibrilador puede 
ser una opción 
costo efectiva 
los pacientes 
adecuadamente 
seleccionados, 
en comparación 
con TFO. Este 
resultado es 
sensible a la 
incertidumbre en 
muchas variables 
incluidas en el 
modelo

Plan de Calidad 
para el Sistema 
Nacional de 
Salud, Ministe-
rio de Sanidad 
y Política Social 
(financiación 
parcial)
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Feldman 

Cost Effective-
ness of Cardiac 
Resynchroni-

zation Therapy 
in the Compar-
ison of Medical 

Therapy, Pacing, 
and Defibrillation 
in Heart Failure 
(COMPANION) 

Trial

2005

Esta-
dos 
Uni-
dos 

ambula-
torio 

Población del 
COMPANION

Institu-
cional 
(Servi-
cios de 
Medi-
care y 
Medi-
caid)

7 años TRC y 
TRC-D TFO Costo 

utilidad

Años de vida 
ganados y 

QALYs

Datos del 
Medicare para 
hospitaliza-
ción y para el 
procedimiento 
de implante 

Ensayo 
COMPA-
NION

TRC reporta una 
RICE de $19,600 
por QALY, 
mientras que 
TRC-D reporta 
una de $ $43,000 
por QALY, en 
comparación con 
TFO.

La RICE tanto 
de TRC como 
de TRC-D se 
encuentran 
por debajo de 
los umbrales 
de referencia 
de $ 50.000 a 
$100.000. Lo an-
terior indica que 
los beneficios de 
estos dispositivos 
pueden ser 
alcanzados a un 
costo razonable.

Guidant Corpo-
ration

Bertoldi

Cost-effective-
ness of cardiac 
resynchroniza-
tion therapy in 
patients with 

heart failure: The 
perspective of a 
middle-income 
country’s public 
health system

2013 Brasil ambula-
torio 

Pacientes NYHA 
II, III y IV con 
fracción de 

eyección menor 
al 35% y QRS 

prologado 

Sistema 
de 

salud de 
Brasil

20 
años 

TRC y 
TRC-D TFO Costo 

utilidad
Años de vida 
ganados

Datos de 
una cohorte 
brasilera de 

pacientes con 
falla cardíaca, 
datos de me-
dicamentos 

del Ministerio 
de Salud de 

Brasil y datos 
de los libros 
de códigos 
del sistema 

sanitario 
público de 

Brasil 

Datos de 
una cohor-
te de 316 
pacientes 
brasileros 
con falla 
cardíaca. 
Se rea-
lizaron 
metanáli-
sis propios 
y se 
retomaron 
otros publi-
cados. 
Los datos 
de las 
utilidades 
también 
fueron 
tomados 
de la litera-
tura

15,723 dólares 
de paridad por 
QALY de TRC en 
comparación con 
TFO,  $36,940 
por QALY para 
TRC-D en 
comparación con 
TFO, y $84,345 
por QALY para 
TRC-D en 
comparación con 
TRC

TRC es costo 
efectivo. Actua-
lizar a TRC-D a 
los pacientes que 
pueden benefi-
ciarse de TRC 
no sería costo 
efectivo, y ac-
tualizar a TRC-D 
a los pacientes 
con indicación de 
CDI sería margi-
nalmente costo 
efectivo.

Instituto Nacio-
nal de Ciencia 
e Instituto de 
Evaluación de 
Tecnologías 
Sanitaria. Brasil.

Caro 

Modelling the 
economic and 
health conse-

quences of car-
diac resynchroni-
zation therapy in 

the UK

2006 Reino 
Unido 

ambula-
torio 

Pacientes NYHA 
III-IV 

Servicio 
Nacional 

de 
Salud 

5 años TRC TFO Costo 
utilidad

Años de vida 
ganados y 
QALYs

Se obtuvieron 
de un hospital 

local (Good 
Hope) en 

donde se pre-
sentaron 171 
implantes de 
TRC. Estos 
pacientes 

tuvieron un 
seguimiento 
de 30.4 me-
ses. Base de 

Datos Mundial 
Estándar 

de Drogas. 
Información 
del Servicio 
Nacional de 
Salud NHS.

Datos de 
base del 
CARE-HF 
fueron 
usados 
como in-
sumos del 
modelo 

TRC reporta una 
RICE de £15 
247 por QALY 
ganado, en un 
rango que va 
desde £12 531 
a £23 184 por 
QALY.

TRC es una 
alternativa que 
aporte beneficios 
sustanciales en 
salud a un costo 
razonable 

En parte fue 
financiado por 
Medtronic
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4.3 Lista de chequeo del British Medical Journal

Aspecto a evaluar
Aidelsburger, 2008 Calvert, 2005 Maniadakis, 2011 Banz, 2005 Blomström, 2008 Neyt, 2014 Nichol, 2004 Callejo, 2010 Feldman, 2005 Bertoldi, 2013 Caro, 2006

Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica

Diseño del estudio                                  

¿Se definió una pregunta de 
investigación? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se definió la importancia de la pregunta 
económica de investigación? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿La perspectiva está claramente 
establecida y justificada? X   X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección de alternativas 
que han sido comparadas? X   X   X    X  X   X    X   X  X   X    X  

¿Se describió claramente las alternativas 
a ser comparadas? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  

¿El tipo de evaluación económica usada 
fue establecida? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  

¿Se justificó el uso de un tipo de 
evaluación acorde a la pregunta de 
investigación?

X   X   X   X   X   X   X    X   X   X   X  

Recolección de datos                                  

¿Se establecieron la fuente de los 
estimados de efectividad? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se aportaron detalles del diseño del 
estudio y los resultados de efectividad (si 
es basada en un solo estudio)?

X   X   X     X X   X    X    X X     X X   

¿Se aportaron detalles de los métodos 
de síntesis o meta-análisis de los 
estimados de efectividad?

  X   X   X  X  X    X  X    X    X X   X   

¿Se definieron claramente los 
desenlaces primarios para la evaluación 
económica?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se definieron los métodos para valorar 
los estados de salud y otros beneficios? X   X   X   X   X   X   X     X X    X  X   

¿Se dieron detalles sobre las 
características de los sujetos a partir 
de los cuales se obtuvieron datos 
efectividad o utilidad?

X   X   X    X  X   X   X   X   X   X   X   

¿Los cambios en productividad (si son 
incluidos) son reportados de forma 
separada?

  X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X

Anexo 9. Evaluaciones Económicas
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¿La relevancia de los cambios de 
productividad en la pregunta del estudio 
es discutida?

  X   X   X X     X X    X    X   X   X   X

¿Las cantidades de recursos son 
reportados por separado de sus costos 
unitarios?

 X  X    X   X  X   X    X   X   X   X   X  

¿Se describió los métodos para 
estimación de las cantidades y costos 
unitarios?

X   X    X  X   X   X    X   X  X   X   X   

¿La moneda y datos de precios son 
registrados? X   X   X   X   X   X   X   X    X  X   X   

¿Se aportan detalles sobre ajustes por 
inflación o conversión de moneda?  X   X   X  X   X   X   X   X   X   X    X  

¿Se aportan detalles del modelo usado? X   X    X  X     X X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección del modelo 
usado y los parámetros claves? X   X    X  X     X X   X    X  X   X   X   

Análisis e interpretación de resultados                                  

¿Se definió el tiempo de horizonte de 
costos y beneficios? X    X  X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se estableció una tasa de descuento? X   X   X     X X   X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección de la tasa de 
descuento? X   X    X    X X   X   X    X   X   X  X   

En caso de no haberse descontado, ¿se 
aportó algún tipo de justificación?   X   X   X X     X   X   X   X   X   X   X

¿Se aportaron datos de pruebas 
estadísticas e intervalos de confianza 
para datos estocásticos?

 X   X  X     X  X  X   X    X   X  X   X   

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se justificó la elección de las variables 
sometidas al análisis de sensibilidad? X   X    X   X  X    X  X     X X   X    X  

¿Se definió los rangos de las variables 
sometidas al análisis de sensibilidad? X    X   X   X  X    X  X   X    X  X    X  

¿Las alternativas relevantes fueron 
comparadas? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X    X  

¿Se reportó el análisis incremental? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Los desenlaces más importantes 
fueron presentados de forma agregada y 
desagregada?

 X   X  X    X  X   X   X   X   X   X   X   

¿Se proporcionó respuesta a la 
pregunta? X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   

¿Se proporciona las conclusiones 
acompañadas de las respectivas 
salvedades?

X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   X   
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4.4 Lista de chequeo de Phillips para evaluación de modelos

Dimensiones de Calidad

Aidelsburger, 
2008 Chan, 2006 Neyt, 2014 Nichol, 2004 Callejo, 2010 Bertoldi, 2013 Caro, 2006

Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica Si No No 

Aplica Si No No 
Aplica

Problema de decisión

¿Se ha establecido claramente el 
problema de decisión? X   X   X   X   X   X   X   

¿El objetivo de la evaluación y del modelo 
especificado es consistente con el 
problema de decisión?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha especificado el tomador de 
decisión principal a quien va dirigido el 
modelo?

X   X   X   X    X  X   X   

Perspectiva

¿Se ha establecido y justificado la 
perspectiva del modelo? X   X   X   X   X    X  X   

¿Son consistentes los inputs del modelo 
con la perspectiva establecida? X   X   X   X   X   X   X   

¿Son los desenlaces del modelo 
consistentes con la perspectiva y los 
objetivos de este?

X   X   X   X   X   X   X   

Estructura

¿Es consistente la estructura del modelo 
con la teoría de la condición de salud que 
está siendo evaluada?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los datos usados 
para desarrollar el modelo han sido 
especificadas?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Las relaciones causales dentro de 
la estructura del modelo han sido 
justificadas?

X   X   X   X   X   X   X   
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Estrategias y comparadores

¿Se ha definido claramente las opciones 
que se evaluaran? X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha incluido todas las opciones 
posibles dentro de la evaluación?  X   X  X    X  X   X    X  

¿Se ha justificado la exclusión de alguna 
alternativa posible?  X   X   X   X    X   X  X  

Tipo de modelo

¿Se ha especificado el modelo?    X   X   X   X   X   X   

¿El tipo de modelo usado es el adecuado 
para el problema? X   X   X   X   X   X   X   

X

¿El horizonte temporal usado es suficiente 
para reflejar todas las diferencias 
importantes entre las opciones?

X    X  X   X   X   X   X   

¿Se ha especificado y justificado 
claramente el horizonte temporal del 
modelo, la duración del tratamiento y la 
duración de los efectos del tratamiento?

X   X    X  X    X   X   X  

Vías o estados de enfermedades

¿Los estados o vías de la enfermedad 
reflejan el proceso biológico subyacente 
de la enfermedad y el impacto de las 
intervenciones?

X   X    X  X   X   X   X   

Duración del ciclo

¿Ha sido justificado y definido la longitud 
del ciclo? X   X   X   X   X    X   X  

Identificación de datos

¿Los métodos para identificación de datos 
han sido transparentes y apropiados? X    X  X   X   X   X   X   

¿Ha sido justificado la elección del algún 
tipo particular de fuente de datos? X   X   X    X  X    X   X  
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¿Se ha puesto particular atención para 
identificar aquellos datos usados para los 
parámetros más importantes del modelo?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Se ha evaluado adecuadamente la 
calidad de los datos? X    X  X   X    X  X    X  

En caso de haber usado opinión de ex-
pertos, ¿los métodos han sido descritos y 
justificados?

  X  X   X   X    X   X   X

Modelamiento de datos

¿La metodología de modelamiento 
de datos está basada y justificada por 
métodos epidemiológicos y estadísticos?

X   X   X   X   X   X   X   

Datos de base

¿La elección de datos de base ha sido 
descrita y justificada? X    X  X    X  X   X   X   

¿Las probabilidades de transición han sido 
calculadas apropiadamente? X   X   X   X   X   X   X   

¿Se han aplicado correcciones de mitad de 
ciclo tanto a costos como a desenlaces? X    X   X   X    X  X   X  

En caso de no haber aplicada correcciones 
de mitad de ciclo, ¿se justificó su no uso?   X  X   X   X    X  X   X  

Efectos de tratamiento

Si se han obtenido datos de efecto de 
tratamiento de estudios clínicos, ¿estos 
se han sintetizado usando las técnicas 
adecuadas?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Los métodos y supuestos usados para 
extrapolar resultados de corto plazo para 
desenlaces finales han sido documentados 
y justificados? ¿Y los supuestos de las 
alternativas exploradas usando análisis de 
sensibilidad?

X   X   X   X   X   X   X   

¿Los supuestos respecto al efecto 
continuado del tratamiento una vez que 
este ha finalizado han sido documentados 
y justificados usando un análisis de 
sensibilidad?

X     X X   X    X    X  X  
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Costos

¿Los costos han sido descritos y 
justificados? X   X   X    X   X  X   X   

¿La fuente de costos ha sido 
documentada? X   X   X   X   X   X   X   

¿La tasa de descuento ha sido 
documentada y justificada? X     X X   X    X   X  X   

Utilidades

¿Los datos de utilidad han sido 
documentados apropiadamente? X   X   X   X   X   X   X   

¿Las fuentes de los datos de utilidad han 
sido documentadas? X   X   X   X   X   X   X   

¿Han sido descritos adecuadamente 
los métodos para obtener los datos de 
utilidad?

X   X    X  X   X    X  X   

Incorporación de datos

¿Todos los datos del modelo han sido 
descritos y referenciados? X   X   X   X   X   X   X   

¿Los supuestos y la elección de datos han 
sido hechos explícitos y justificados? X   X   X   X    X  X   X   

¿El proceso de incorporación de datos ha 
sido transparente? X   X    X  X     X X   X   

En caso de haber usado distribuciones 
para los parámetros, ¿estos han sido 
descritos y justificados?

 X    X X   X    X  X   X   

Evaluación de la incertidumbre

¿Se evaluó los cuatro tipos principales de 
incertidumbre: (metodológica, estructural, 
parámetros y heterogeneidad)?

 X   X   X  X    X   X   X  

En caso de no haberse realizado, ¿se 
justificó su omisión?  X   X  X     X  X   X   X  

Incertidumbre metodológica

La incertidumbre metodológica ha sido 
manejada corriendo el modelo con supues-
tos metodológicos diferentes?

 X   X  X   X    X   X   X  
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Incertidumbre estructural

¿Se evaluó la incertidumbre estructural 
usando análisis de sensibilidad? X    X  X   X   X      X   

Incertidumbre por heterogeneidad

¿Se evaluó la incertidumbre por 
heterogeneidad usando el modelo en 
subgrupos poblacionales diferentes?

 X   X   X  X    X   X   X  

Incertidumbre de parámetros

¿Los métodos para evaluar la 
incertidumbre de parámetros han sido 
apropiados?

  X  X  X   X   X   X   X   

Si los parámetros fueron representados 
por estimaciones puntuales, los rangos 
usados en el análisis de sensibilidad han 
sido documentados y justificados?

X    X  X   X    X  X    X  

Consistencia interna

¿Hay evidencia que la lógica matemática 
del modelo ha sido evaluada? X    X   X  X     X   X   X

Consistencia externa

¿Los resultados contra-intuitivos han sido 
explicados y justificados? X    X   X  X     X   X   X

Si los resultados del modelo son compa-
rados con datos independientes, ¿son las 
diferencias explicadas y justificadas?

X   X   X   X     X   X   X

¿Los resultados han sido comparados 
con los resultados de otros modelos y 
las similitudes o diferencias han sido 
justificadas?

X   X   X   X   X   X   X   
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4.5 Dosis promedio anual de diferentes medicamentos incluidos en la TFO

Diferentes presentaciones en miligramos
Dosis promedio en miligramos 

Diaria Anual

I IECA    24.6 8972.9

A Captopril 25 50  37.5 13687.5

B Enalapril 5 10 20 11.7 4258.3

II ARA II    93.4 34107.2

A Losartán 50 100  75.0 27375.0

B Candesartán 8 16 32 18.7 6813.3

C Valsartán 80 160 320 186.7 68133.3

III IECA/ARA II    59.0 21540.1

IV Betabloqueador    44.8 16349.0

A Carvedilol 6.25 12.5 25 14.6 5322.9

B Metoprolol 50 100  75.0 27375.0

V Diuréticos    46.7 17033.3

A Hidroclorotiazida 25 50  37.5 13687.5

B Furosemida 40  40.0 14600.0

C Espironolactona 25 100  62.5 22812.5

4.6 Precios por miligramo del grupo de medicamentos incluidos en la TFO

Grupo de medicamentos
Precios ponderados 

Mínimo Máximo Promedio

I IECA 0.193731282 2.850185483 0.670033681

II ARAII 29.68681009 51.63303306 32.01528812

III IECA/ARA II 17.88957857 32.11989403 19.47718634

IV Betabloquedor 0.855831223 17.3990567 5.54530258

V Diurético 9.501429621 2.065507221 0.927603597
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Anexo 10
Preferencias de los pacientes 

Introducción

Comprender al paciente y considerar sus preferencias y sistema de valores en la toma de decisiones, nunca fue tan importante 
como lo es hoy día.  Con el advenimiento de la medicina basada en la evidencia y el reconocimiento de la importancia de la 
seguridad del paciente, se ha ido dilucidando que una comunicación efectiva, en la cual el paciente puede expresarse, ser 
escuchado y se promueva la colaboración entre el médico y el paciente, puede aumentar la precisión diagnóstica, la eficiencia en 
términos de adherencia al tratamiento, y construir un apoyo para el paciente (1).

Adicionalmente con las declaraciones éticas en cuanto al ejercicio de la práctica médica y la normalización de los derechos 
humanos, indagar a los pacientes sobre sus expectativas en cuanto al tratamiento, se ha convertido en un elemento fundamental 
en el cuidado de la salud (2).  El principio de la autonomía del paciente le permite tomar decisiones con respecto a su propio 
tratamiento y el médico debe estar preparado para ello y participar activamente en el proceso (3).

Esto resulta principalmente cierto en aquellos pacientes que padecen enfermedades crónicas y en quienes la curación no es 
posible y por ello, componentes o resultados como la calidad de vida pasan a ser una meta valiosa del tratamiento (4).  En la 
falla cardiaca crónica se encuentran disponibles actualmente, varias modalidades de tratamiento dirigidos a diferentes resultados 
como mejorar los síntomas o el pronóstico (4,5).  Dado su carácter de enfermedad crónica, se cuestiona si el objetivo principal es 
la reducción de la mortalidad o si los pacientes preferirían otros desenlaces como el alivio de los síntomas o mejoría de la calidad 
de vida (4).

La incidencia y prevalencia de la enfermedad continúan en aumento y es causa importante de morbi-mortalidad especialmente 
en personas adultas mayores, a pesar de los avances en su tratamiento, el cual puede retrasar pero no detener su progresión 
(6), convirtiéndose en un problema de salud pública y generando la necesidad de prestar atención a las condiciones en las que 
viven los pacientes con enfermedad cardiaca terminal para brindar distintas opciones y enfoques de manejo, que satisfagan sus 
necesidades y les permita mantener un grado aceptable de calidad de vida según sus propias creencias.

Con la alta carga de enfermedad que genera la falla cardiaca y el gasto significativo, tanto financiero como social, asociado a 
su atención (7), se han propuesto diversas estrategias como la creación de programas multidisciplinarios que propendan por 
un cuidado integral de los pacientes y optimicen los resultados alcanzados por ellos.  Sin embargo, su aplicabilidad, alcance y 
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efectividad continúan siendo inciertos por la alta variabilidad en la implementación, las características y los modelos de cuidado 
usados, así como la falta de estandarización de criterios de manejo (7). 

Hay estudios que indican que lo esencial es la comunicación efectiva, la cual mejora la relación médico paciente.  Por una parte, 
el médico identifica los problemas de sus pacientes con mayor precisión (8) y por otra, disminuyen las demandas médico-legales 
en su contra (9).  Con una comunicación efectiva las molestias en el paciente disminuyen y aumenta su satisfacción (10).  No se 
trata únicamente de mejorar los aspectos psicológicos de la atención, pues se ha visto que se obtienen mejoras en resultados 
fisiológicos y más adherencia al tatamiento (1).

Se ha descrito que la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) ha mostrado ser un predictor de re-hospitalización entre 
pacientes con insuficiencia Cciaca (11) y preguntar a los pacientes qué prefieren y que esperan permite valorar la información 
obtenida directamente de ellos e incluirla en la elaboración de algunas recomendaciones para la toma de decisiones en la práctica 
clínica diaria, donde la evidencia no es criterio suficiente para graduarlas.  Los creadores de la medicina basada en la evidencia 
la definieron como “la integración de la mejor evidencia proveniente de la investigación, la experiencia clínica y los valores de los 
pacientes” (12), en un intento por acercarse a un tópico fundamental pero poco desarrollado hasta ahora.

Se ha descrito que las guías de práctica clínica (GPC) están destinadas a plasmar esta visión en su diseño y por tanto debieran 
involucrar todos los valores posibles que puedan modular o influir en una recomendación clínica en un momento dado (13).  En todos 
los tipos de interacciones médico-pacientes, no se duda que las preferencias de estos últimos, son los valores más importantes 
que deben ser considerados (14).  Pero qué son las preferencias de los pacientes? Intuitivamente la mayoría de clínicos podrían 
interpretar este concepto como “lo que quiere el paciente”, refiriéndose a metas, expectativas o deseos de satisfacción (15).  En 
la mayoría de la literatura científica se utilizan diversas nociones, sin embargo la más frecuente y desarrollada se encuentra en 
el campo de la toma de decisiones (14).

Para ello se han introducido algunas estrategias que permiten dar validez a las opiniones de los usuarios y pacientes y puedan ser 
tenidas en cuenta en la elaboración de guías de práctica clínica.  El sistema GRADE aporta una herramienta la cual indica que un 
desenlace puede ser valorado por los pacientes en una escala de 1 a 9 puntos, los cuales se agrupan en 3 categorías jerárquicas 
para clasificarlo luego de acuerdo a su importancia (16).  Puntajes entre 7 y 9 indican un desenlace crítico para el paciente, 
entre 4 y 6 señalan un desenlace importante pero no crítico, puntaje de 1 a 3 reflejan que ese desenlace no es importante.  La 
calificación que los pacientes dan, obedece a variables contextuales propias, dadas por su cultura, entorno, nivel educativo y la 
percepción que han ido construyendo a partir de su experiencia con los servicios de atención en salud.  Esto permite encontrar 
respuestas muy variables según sitio geográfico o localidad y favorece la subjetividad de los pacientes y señala que, los grupos 
de pacientes son diferentes entre ellos y por tal razón, puede no ser adecuado extrapolar entre distintas poblaciones. 

Para la guía de falla cardiaca, se aplicó una encuesta a 106 pacientes con falla cardiaca, en las ciudades de Medellín y Bogotá 
que asisten a programas de atención integral ofrecidos por Instituciones Prestadoras de Salud (IPS) donde son atendidos, con 
el fin de identificar la manera como ellos perciben los posibles desenlaces y aproximarse al contexto regional con miras a dar 
respuesta a sus expectativas en cuanto a la toma de decisiones referente al manejo de esta enfermedad.
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En la tabla 1 se presentan las características sociodemográficas de los pacientes que participaron en la encuesta.

Tabla 1. Características sociodemográficas de los pacientes con FCC        

Edad (años) Media (desviación) 61.9 (12.08)

Sexo
Masculino 71 (67%)
Femenino 35 (33%)

Municipio  residencia
Bogotá 40 (37.7%)
Medellín 46 (43.4%)
Otro municipio 20(18.9%)

Ocupación 

Jubilado 48(45.28%)
Empleado 12(11.3%)
Desempleado 17 (16.03%)
Trabaja por su propia cuenta 15(14.2%)
Trabajo no remunerado 14(13.2%)

Con quien Vive 
Solo 8(7.5%
Acompañado 90(84.9%)
N/R 8(7.5%)

Nivel de escolaridad

Ninguno 8(7.5%)
Primaria 40(37.7%)
Secundaria 25(23.6%)
Técnica/Tecnológica 15(14.1%)
Universitarios y Posgrado 16(15.09%)

Religión

Católica 70(66.0%)
Cristiana 6(5.7%)
Testigo Jehová 1(0.9%)
No profesa 1(0.9%)
N/R 28(26.4%)

Adicional a las características sociodemográficas se evaluaron algunas características clínicas de los pacientes como la etiología 
de la falla cardiaca, algunas comorbilidades, antecedentes de la falla cardiaca, entre otras.  Es de anotar que en relación con 
estas preguntas, muchos pacientes, no tienen presente la información precisa, lo que repercutió en que muchos de ellos no 
respondieron varios de estos cuestionamientos.  

Anexo 10. Preferencias de los pacientes 
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En la tabla 2 se muestran los resultados obtenidos, con la respectiva cantidad de pacientes que respondieron.

Tabla 2.   Características clínicas de los pacientes con falla cardiaca

Peso (kg)
Media (desviación) 66.9 (11.2)

Etiología de la FCC
Isquémica 58 54.7
No isquémica 40 37.8

Historia de revascularización
Sí 35 33
No 20 18.9

Tipo de Revascularización
Quirúrgica 17 16
Percutánea 26 24.5

Serología para Chagas

Negativo 13 12.3
Positivo 3 2.8
No tiene 61 57.5
N/R 29 27.3

Comorbilidades

EPOC 8 7.5
Diabetes Mellitus 14 13.2
Enf. Cerebrovascular 8 7.5
Neoplasias 2 1.9
Falla renal 16 15.1
Anemia 11 10.4
Apnea de sueño 9 8.5
Depresión 10 9.4
Otros (Dislipedias, hipotiroidismo, artritis, alteración cognitiva, etc) 29 27.3

Limitación actividad física
Sí 16 15.09
No 69 65.1
N/R 21 19.8

Antecedentes FCC
Episodio de muerte súbita resucitado en el pasado 10 9.5
Infarto agudo de miocardio 39 36.8

Hospitalizaciones por FC  últimos 6 meses
Una hospitalización 23 21.7
Dos hospitalizaciones 27 25.5
3 ó más hospitalizaciones 2 1.8

Duración de la FCC (años) Mediana (Cuartiles ) 4(1-9)

Clase funcional

I 46 43.4
II 38 35.8
III 4 3.4
IV 3 2.8
N/R 15 14.1
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Fracción de eyección
(Mín / Máx) 10% / 65%

Media (Desv Est.) 35.06 (13.1)

Usa dispositivos Sí 33 29.2

Tipo de Dispositivos

Desfibrilador 12 11.3

Marcapasos 9 8.5

Cardioresincronizador 6 5.7

Stent 6 5.7

Toma Medicamentos Sí 100 94.3

Tipo de medicamentos

Losartán 50 47.2

Carvedilol 61 57.5

Asa 40 37.7

Enalapril 36 34

Metropolol 19 4.7

Atorbastatina 68 64.1

Espironolactona 60 56.6

Ácido Acetil Salicílico 23 21.7

Clopidogrel 15 14.1

Furosemida 43 40.6

Warfarina 48 45.3

A los pacientes se les solicitó que de la lista de síntomas que pudiesen presentar por la falla cardiaca, seleccionaran la que a 
ellos les parece el peor síntoma.  En la encuesta se describieron cada uno de estos para facilitar su entendimiento y la selección 
según su percepción. 

En la tabla 3 se presenta el listado en orden de calificación de los pacientes encuestados.

Posterior a la selección del peor síntoma, los pacientes debían asignar una valoración de la gravedad de cada uno, usando 
puntuación en escala de 1 a 9, siendo 1 el menos grave y 9 el más grave.

Anexo 10. Preferencias de los pacientes 
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Tabla 3.  Percepción del síntoma más grave para los pacientes

El peor síntoma visto desde los pacientes n %

Deterioro clase funcional 15 14.2

Disnea Reposo 12 11.3

Edema 10 9.4

Intubación OT 9 8.5

Disminución de la calidad de vida 9 8.5

Mortalidad 9 8.5

Empeoramiento Síntomas FC 8 7.5

Disnea ejercicio 8 7.5

Falla renal 7 6.6

Edema pulmonar 6 5.7

Hospitalización por aumento síntomas en forma brusca 6 5.7

Hospitalización mayor a 24 horas por tto con medicamentos 3 2.8

Arritmia que puede llevar a Paro cardiaco 3 2.8

Reinfarto 1 .9

En la tabla 4 se muestra la distribución porcentual de cada ítem y su puntuación.
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Tabla 4. Valoración de la gravedad de los desenlaces en escala de 1 a 9

Calificación de la percepción de la gravedad del síntoma  1 2 3 4 5 6 7 8 9 Total

Deterioro clase funcional
n 9 2 8 6 5 7 9 12 44 102
% 8.5 1.9 7.5 5.7 4.7 6.6 8.5 11.3 41.5 96.2

Disnea Reposo                         
n 10 7 8 3 18 6 15 17 19 103
% 9.4 6.6 7.5 2.8 17.0 5.7 14.2 16.0 17.9 97.2

Edema
n 8 6 11 11 10 4 11 12 31 104
% 7.5 5.7 10.4 10.4 9.4 3.8 10.4 11.3 29.2 98.1

Intubación OT
n 13 9 0 4 3 9 7 14 45 104
% 12.3 8.5 0 3.8 2.8 8.5 6.6 13.2 42.5 98.1

Disminución de la calidad de vida
n 9 0 4 2 5 5 11 17 49 102
% 8.5 0.0 3.8 1.9 4.7 4.7 10.4 16.0 46.2 96.2

Mortalidad
n 10 1 4 2 2 4 6 4 69 102
% 9.4 .9 3.8 1.9 1.9 3.8 5.7 3.8 65.1 96.2

Empeoramiento Síntomas FC
n 5 2 4 3 8 8 12 19 41 102
% 4.7 1.9 3.8 2.8 7.5 7.5 11.3 17.9 38.7 96.2

Disnea ejercicio
n 5 7 5 13 8 3 12 17 16 86
% 4.7 6.6 4.7 12.3 7.5 2.8 11.3 16.0 15.1 81.1

Falla renal
n 7 4 1 3 4 6 13 16 50 104
% 6.6 3.8 .9 2.8 3.8 5.7 12.3 15.1 47.2 98.1

Edema pulmonar
n 3 4 3 4 9 7 11 24 38 103
% 2.8 3.8 2.8 3.8 8.5 6.6 10.4 22.6 35.8 97.2

Hospitalización por aumento de síntomas en froma brusca
n 5 2 8 5 11 11 7 22 31 102
% 4.7 1.9 7.5 4.7 10.4 10.4 6.6 20.8 29.2 96.2

Hospitalización mayor a 24 horas por tto con medicamentos
n 13 8 10 8 9 11 10 12 22 103
% 12.3 7.5 9.4 7.5 8.5 10.4 9.4 11.3 20.8 97.2

Arritmia que puede llevar a paro cardiaco
n 7 2 1 4 7 5 9 21 49 105
% 6.6 1.9 .9 3.8 6.6 4.7 8.5 19.8 46.2 99.1

Reinfarto
n 4 2 2 1 7 4 12 18 54 104
% 3.8 1.9 1.9 .9 6.6 3.8 11.3 17.0 50.9 98.1

De acuerdo a la clasificación utilizada por lo crítico del síntoma se realizó una agrupación de las calificaciones en tres categorías.  
La primera agrupa las escalas de 1 a 3 y ha sido denominada como No importante, la segunda categoría agrupa las calificaciones 
4, 5 y 6 y se ha denominado Importante no crítico, y la tercera que agrupa las puntuaciones 7, 8 y 9 se ha denominado como 
categoría Crítica.  A continuación se muestra en la tabla 5 los síntomas con la clasificación resultante.

Anexo 10. Preferencias de los pacientes 
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Tabla 5. Clasificación de los síntomas según agrupación de puntuaciones

Síntoma Crítico Importante, no crítico No importante Total

 n(%)  

Deterioro clase funcional 65(61.3) 18(17.0) 19(17.9) 102

Disnea Reposo                         51 (48.1) 27(25.5) 25 (23.6) 103

Disnea ejercicio 45(42.5) 24(22.2) 17(16)  

Edema 54(50.9) 25(23.6) 25(23.6) 104

Intubación OT 66(62.3) 16(15.1) 22(20.8) 104

Disminución de la calidad de vida 77(72.6) 12(11.3) 13(12.3) 102

Mortalidad 79(74.5) 8(7.5) 15(14.29 102

Empeoramiento Síntomas FC 72(67.9) 19(17.9) 11(10.4) 102

Falla renal 79(74.5) 13(12.3) 12(11.3) 104

Edema pulmonar 73(68.9) 20(18.9) 10(9.4) 103

Hospitalización por aumento de síntomas en froma brusca 60(56.6) 27(25.5) 15(14.2) 102

Hospitalización mayor a 24 horas por tto con medicamentos 44(41.5) 28(26.4) 31(29.2) 103

Arritmia que puede llevar a paro cardiaco 79(74.5) 16(15.1) 10(9.4) 105

Reinfarto 84(79.2) 12(11.3) 8(7.5) 104

Estos resultados fueron presentados al GDG y a los expertos en las reuniones en donde se definían las recomendaciones.

La toma de decisiones en salud es un proceso que debe estar centrado en las preferencias, inquietudes y necesidades que 
tienen los pacientes y sus familiares, de manera que, con las intervenciones, se pueda cubrir las necesidades reales y producir 
un impacto en la salud y calidad de vida.
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