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ENTENDER LA 
IMPORTANCIA DE 
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ASOCIADA AL 

SINDROME 
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COMPRENDER LA 
FISIOPATOLOGIA 
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OBJETIVOS



MORTALIDAD CARDIOVASCULAR



28 %
MORTALIDAD

20 
MILLONES 

ALREDEDOR 
DEL MUNDO

FALLA CARDIACA Y   ANEMIA

1 

MILLON 
HOSPITALIZACIO-

NES AÑO

10 %
MAYORES 65 

AÑOS

80 %
NYHA IV

10 %
POBLACION 

GENERAL

55 %
PREVALENCIA 

EN FALLA 
CARDIACA

20 – 80 %

NYHA IV

F.RIESGO

INDEPENDIENTE 
MORBIMORTALIDAD

50 %
CARDIOPATIA 

ISQUEMICA

OMS
Hb < 13 – H

Hb < 12 - M



ENFERMEDAD RENAL CRONICA Y ANEMIA



ADHERE
30 % HOSPITALIZACIONES POR ICC 

CURSABAN CON  ERC (CREA > 2 mg/dl)

RIESGO CARDIOVASCULAR

INGRESO

F.RIESGO INDPTES MORTALIDAD
� CREATININA / N. UREICO

INGRESO

7 %
� MORTALIDAD

� TFG = 10 ML / MIN

F. RIESGO ENF. CV
PROTEINURIA

� TFG

KDOQI 3 – 4 
8 MILLONES  - USA

CAUSAS ERC – 2003
44.8 % - DIABETES

27.1 % - HTA

INCIDENCIA
> 65 AÑOS

Sarnak MJ, Levey AS, et al. Kidney disease as a risk factor for development of cardiovascular disease. A statement from the AHA Councils on Kidney in Cardiovascular Disease, 

Blood Pressure Research, Clinical Cardiology, and Epidemiology Blood Pressure Research, Clinical Cardiology, and Epidemiology

788 MIL PERSONAS
2 % POBLACION

25 MIL – KDOQI 5





• FALLA CARDIACA - ANEMIA
• � NUMERO INGRESOS HOSPITALARIOS

• FACTOR PRONOSTICO DE MORTALIDAD
• INDEPENDIENTE DE LA FEVI

• FALLA CARDIACA – ERC 
• COMPARTEN FACTORES DE RIESGO
• PARA INICIO – PROGRESION
• ERC – COMORBILIDAD FRECUENTE EN ICC

� MORTALIDAD – 2 AÑOS
� FALLA CARDIACA = 26 %
� ENFERMEDAD RENAL CRONICA = 16 %
� COEXISTENCIA = 38 %
� CONCOMITA – ANEMIA = 45 %

ENSEÑANZAS DEL CHARM
Candesartan in Heart Failure: Assessment of 

Reduction in Mortality and Morbidity



337 PACIENTES

C.ISQUEMICA = 59 %

NYHA II  = 46 %
NYHA III = 44 %

CREA > 2.5 mg/dl = 6 %

Hb < 12 gr / dL

FEVI  = 31 %

EDAD = 65 AÑOS



ENSEÑANZAS DEL SOLVD
Studies Of LV Dysfunction

RETROSPECTIVO
4228 – PREVENCION

2569 – TRATAMIENTO
FEVI < 35 %

CREA HASTA 2.5 mg/dL

WM. Reduced kidney function and anemia as risk factors for mortality in patients with left ventricular dysfunction. J Am Coll Cardiol 2001;38:955–962.

EFECTO ADITIVO
RIESGO DE MUERTE 

POR TODAS LAS CAUSAS



Baliga RR, Young JB. Baliga RR, Young JB. Staying in the pink of health for patients with cardiorenal anemia requires a multidisciplinary approach. Heart Fail Clin



FALLA 
CARDIACA

ANEMIAERC

FINALES – 1990 2013 …

ASOCIACION 
ERC / ANEMIA 

+ ICC

FE + ESA

PROGRESION 
ERC – ICC  -

QoL

50 % ICC 
TIENEN 
ANEMIA ANEMIA –

FACTOR 
POBRE 

PRONOSTICO

CORRECCION 
DE LA ANEMIA

BUENOS  RDOS

PUBLICACIONES 
ESA + Fe EN ICC / 

ERC

SILVERBERG

2002

TERMINO CRAS

CRAS 2010

ESTUDIOS

AWG





The Story of Erythropoietin By John W. Adamson

ESTIMULA LA 
PROLIFERACION Y 

DIFERENCIACION DE LOS 
PRECURSORES ERITROIDES

ERITROPOYETINA - FISIOLOGIA

� VIABILIDAD GR
EVITA LA APOPTOSIS DE 

LOS PROGENITORES 
ERITROIDES



ESTIMULANTES DE LA ERITROPOYESIS

1905
CARNOT / DEFLANDRE

CONEJOS
HEMATOPOYETINA

LINK HORMONA -RIÑON

1950
REISSMAN / ERLEV

RATONES 
HIPOXICOS

ESTIMULACION  GR

1948
ERITROPOYETINA

1968
PURIFICACION EPO

IDENTIFICACION 
GENES

1985
EPO RECOMBINANTE1980

PRIMER ENSAYO
FORMA SINTETICA





DEFICIENCIA RELATIVA  y/o RESISTENCIA DE EPO

MALABSORCION – EDEMA MUCOSA INTESTINAL

DEFICIT  NUTRICIONAL (Fe-Folato-B12)

DISPONIBILIDAD LIMITADA DE Fe PARA ERITROPOYESIS

� CITOQUINAS PROINFLAMATORIAS

HEMODILUCION – MEDICAMENTOS
IECA – ARA II – WARFARINA - ASA

CAUSAS DE 
ANEMIA EN 

FALLA 
CARDIACA















MEJORIA DE LA CLASE FUNCIONAL

REDUCCION  EN  LOS DIAS 
DE HOSPITALIZACION

DOSIS DE FUROSEMIDA

PREDICTOR  DE 
HOSPITALIZACION 

TEMPRANA ESTABILIDAD DEL  
DETERIORO RENAL

HIERRO � EFECTO 
ADITIVO





� DURACION  
EJERCICIO 

� DISTANCIA 
RECORRIDA









MEJORIA DE LA FUNCION RENAL

ANEMIA – EMPEORAMIENTO 
CLASE FUNCIONAL

� DISMINUCION BNP

� HOSPITALIZACION



EDAD = 74 AÑOS
FEVI = 30 %

D. CREA = 43 ml/min
NYHA III – IV

C.ISQUEMICA = 60 %
HB = 10.4 gr/dL

MEJORIA
� FEVI
� LVSV
� PSAP
� BNP



Kotecha D, Ngo K, Walters JA. Erythropoietin as a treatment of anemia in heart failure: systematic review of randomized trials. Am Heart J. 2011 May; 161(5):



Kotecha D, Ngo K, Walters JA. Erythropoietin as a treatment of anemia in heart failure: systematic review of randomized trials. Am Heart J. 2011 May; 161(5):



ROL ANTIAPOPTOTICO

MEJORIA DE LOS 
PARAMETROS 

HEMODINAMICOS

EFECTO 
ANGIOGENICO

� ENTREGA O2

� CONTRACTILIDAD

� REMODELACION 

� VOLUMENES 
INTRACARDIACOS

PRESERVA LA RESERVA 
CARDIOVASCULAR

� FEVD OPTIMIZA LA FUNCION 
VENTRICULAR DERECHA

� PSAP 

� CITOQUINAS 
CARDIOPROTECTORAS

� STRESS PARED 

PREVIENE LA 
HIPERTROFIA 

COMPENSATORIA

� TAMAÑO INFARTO

� INJURIA ISQUEMIA -
REPERFUSION

� TOLERANCIA AL 
EJERCICIO

� NEUROHORMONAL



30 PACIENTES SANOS
33 PACIENTES F. CARDIACA

FEVI < 40 %
D. CREATININA < 46 ML / MIN

HB < 12 gr/dL
64% NYHA III – IV

EXCLUYERON OTRAS CAUSAS 
ANEMIA

� SOSTENIDO HB
SIN CAMBIOS BNP – FEVI –

MUERTES
1 PACIENTE SANO
3 PACIENTES ICC



OBJETIVO PRIMARIO.
CAMBIOS TOLERANCIA EJERCICIO
BASAL – SEMANA 27
PICO VO2

OBJETIVO SECUNDARIO.
DURACION EJERCICIO
CAMBIOS HEMOGLOBINA
CLASE FUNCIONAL
NIVELES BNP

MEJORIA
� NIVELES HEMOGLOBINA
� PGA – CALIDAD DE VIDA

RESULTADOS
� PICO VO2 SIN CAMBIOS

� SIN CAMBIOS – C. FUNCIONAL
HOSPITALIZACION

DARBO. - n = 4
PLACEBO – n = 9



USA / EUROPA

165 PACIENTES

44 CENTROS

15 PAISES

EDAD  – 71 AÑOS

NYHA II - III

FEVI  = 29 %

70 % - C. ISQUEMICA

D.C= 54 ml / min

Hb = 11 .2  gr / dL

METODOLOGIA
2 REGIMENES

BASADO PESO  vs DOSIS FIJA
B. PESO – n = 56
D. FIJA – n = 54

PLACEBO – n = 55
26 SEMANAS

RESULTADOS
� NIVELES HEMOGLOBINA

� D. CREATININA
� NIVELES CREATININA

SN CAMBIOS 
6MWT
NYHA

PGA - KCCQ







O2
INCREMENTO EN LAS 

CIFRAS DE HEMOGLOBINA

DURACION DEL EJERCICIO 
SIN CAMBIOS

MENOR RIESGO DE MUERTE 
Y/O HOSPITALIZACION



CRITERIOS DE INCLUSION
NYHA > II

FEVI < 40 %
Hb 9.0 – 12.0 gr/Dl

MANEJO PARA FALLA 
CARDIACA.

DARBOPOYETINA
n = 1136 

PLACEBO
n = 1142

OBJETIVO PRIMARIO.
MUERTE POR CUALQUIER CAUSA o

1ra HOSPITALIZACION POR ICC

OBJETIVO SECUNDARIO.
MUERTE POR CAUSA CV
CAMBIOS SCORE KCCQ

CAMBIOS EN NIVELES Hb

JUN 13, 2006 – 16 MAY,2012

EDAD  = 72 AÑOS
NYHA III / IV = 65 %

FEVI = 31 %
D. CREA = 45.6 ml/min

EDAD  = 72 AÑOS
NYHA III / IV = 65 %

FEVI = 31 %
D. CREA = 45.6 ml/min

Swedberg K, Young JB, Anand IS. Treatment of anemia with darbepoetin Alfa in systolic heart failure. N Engl J Med. 2013 Mar 28; 368(13):1210

MUERTE POR CUALQUIER CAUSA o 
HOSPITALIZACION POR ICC
DARBOPOYETINA = 50.7 %

PLACEBO = 49.5 %

MUERTE POR CAUSA CV
DARBOPOYETINA = 45.2 %

PLACEBO = 44.3 %

EVENTOS ADVERSOS
DARBOPOYETINA / PLACEBO

FALLA CARDIACA = 58  vs  58.1 %
C. ISQUEMICA = 13.7  vs  14.4

ECV = 5.4  vs  3.9 %
E. EMBOLICOS = 13.5  vs  10 %

HTA = 7.1  vs  6.1 %



FALLA CARDIACA 

ERC KDOQI 1 – 4

MUJERES Hb < 12 gr /dL (OMS y 
KDOQI)

HOMBRES Hb < 13 gr/d L (OMS) Y 
13.5 gr/ d L (KDOQI)

TSAT < 20 %   o FERRITINA < 100 ng/ml

SUPLEMENTE HIERRO

TSAT > 20 %   o FERRITINA > 100 ng/ml

INICIE Y TITULE AEE

FALLA CARDIACA

ERC KDOQI 5 (ERC TERMINAL)

MEDICION DE Hb

TSAT < 20 %

SUPLEMENTE HIERRO

TSAT > 20 %   o FERRITINA > 100 ng/ml

INICIE Y TITULE AEE

*ERC = ENFERMEDAD RENAL CRONICA

*KDOQI = KIDNEY DISEASE OUTCOMES QUIALITY INITIATIVE

*CRAS = CARDIO – RENAL ANEMIA SYNDROME

*Hb = HEMOGLOBINA

*TSAT = SATURACION DE TRANSFERRINA

*AEE = AGENTES ESTIMULANTES DE LA ERITROPOYESIS

MEDICION DE Hb

MUJERES Hb < 12 gr /dL (OMS y KDOQI)

HOMBRES Hb < 13 gr/d L (OMS) Y 13.5 gr/ d L (KDOQI)

MEDICION DE PARAMETROS 
HEMATIMETRICOS

MEDICION DE PARAMETROS 
HEMATIMETRICOS

MUJERES Hb > 12 gr /dL (OMS y 
KDOQI)

HOMBRES Hb > 13 gr/d L (OMS) o 
>13.5 gr/ d L (KDOQI)

CONTROL 



Bohorquez Ricardo, et al. CRAS – Sindrome de Anemia Cardio – Renal. I Consenso Colombiano. AWGLA Colombia. 2007. Vol 1. p 22 – 23. 

ALGORITMO DE 
TRATAMIENTO CON AEE



CONCLUSIONES.
La anemia  constituye un  importante factor de riesgo para morbi 

mortalidad en pacientes con falla cardiaca y disfunción renal 
asociada.

El Síndrome  de Anemia Cardio – Renal (CRAS)  describe este circulo 
vicioso donde la anemia acelera el  deterioro  de ambas condiciones 

empeorando su pronostico.

Actualmente se disponen de pocos consensos para el manejo de 
este tipo de pacientes.

El empleo de hierro parenteral constituye una terapia adyuvante 
en los casos donde esta se encuentre indicada.



CONCLUSIONES.

La corrección de la anemia asociada al Síndrome Cardio – Renal con 
el empleo de  eritropoyetina tiene un impacto positivo en la 

reducción de hospitalizaciones y mortalidad.

La darbopoyetina hasta el momento no ha demostrado  tener un 
impacto sobre  la tolerancia al ejercicio, la clase funcional, la 

fracción de eyección o la morbi – mortalidad.

Faltan mas estudios acerca de la seguridad de este tipo de  terapias 
y el desarrollo de nuevos fármacos  que puedan impactar  sobre el 

Síndrome de Anemia Cardio – Renal.



GRACIAS 
POR SU 

ATENCION

“LAS PREGUNTAS ABREN 
PUERTAS. LAS RESPUESTAS LAS 

CIERRAN”.


