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RESUMEN

Introduccién: la ferropenia, con o sin anemia asociada, es una comorbilidad frecuente en la
insuficiencia cardiaca.

Objetivo: determinar la frecuencia de ferropenia en pacientes hospitalizados con insuficiencia cardiaca
en el Instituto Nacional de Cardiologia durante el periodo de mayo a diciembre de 2024 y evaluar su
relacién con la gravedad de la enfermedad, los resultados clinicos y los indicadores hospitalarios.
Metodologia: estudio descriptivo correlacional, temporalmente prospectivo. Se incluyé a pacientes de
ambos sexos, mayores de 18 afios, internados por insuficiencia cardiaca. Se recabaron datos
demograficos, clinicos, comorbilidades, parametros laboratoriales (hierro sérico, ferritina, saturacion
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Ferropenia e insuficiencia cardiaca: evaluacion de la carga, impacto clinico y hospitalario en el Instituto Nacional de
Cardiologia

de transferrina), funcion renal, clase funcional (NYHA), fraccion de eyeccion, estancia hospitalaria y
mortalidad intrahospitalaria. La ferropenia se establecié a todo paciente con hierro sérico < 50 mcg/dL
y ferritina <100 ng/mL.

Resultados: se estudiaron 76 pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca (edad media 63 afios;
75% hombres). La ferropenia fue frecuente (72,4%), especialmente en mayores de 60 afios (OR=6,0;
p=0,002) y con multiples factores de riesgo cardiovascular (p<0,005). No hubo asociacion significativa
con fraccién de eyeccidn ni etiologia. Se observé ferropenia en 53,3% de los pacientes con anemia y
53,6% sin anemia. Segln funcién renal, la frecuencia fue del 60% en TFG <45 ml/min. La clase
funcional se asocio significativamente con la ferropenia (p=0,001). La mortalidad fue mayor en el grupo
con ferropenia (17,1%), sin significancia estadistica.

Conclusion: la ferropenia es altamente prevalente en pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca
y se asocia a peor perfil clinico. Su deteccidn y correccion deben integrarse al manejo para optimizar la
evolucion y el pronostico del paciente.

Palabras claves: hospitalizacidn, insuficiencia cardiaca, ferritinas, anemia ferropénica

ABSTRACT

Introduction: Iron deficiency, with or without associated anemia, is a common comorbidity in heart
failure.

Objective: To determine the frequency of iron deficiency in patients hospitalized for heart failure at the
National Institute of Cardiology between May and December 2024 and to evaluate its relationship with
disease severity, clinical outcomes, and hospital indicators.

Methodology: Descriptive, correlational, prospective study. Patients of both sexes, over 18 years of
age, hospitalized for heart failure were included. Demographic and clinical data, comorbidities,
laboratory parameters (serum iron, ferritin, transferrin saturation), renal function, functional class
(NYHA), ejection fraction, hospital stay, and in-hospital mortality were collected. Iron deficiency was
established in all patients with serum iron <50 mcg/dL and ferritin < 100 ng/mL

Results: Seventy six patients hospitalized for heart failure (mean age 63 years; 75% men) were studied.
Iron deficiency was common (72.4%), especially in those over 60 years of age (OR=6.0; p=0.002) and
with multiple cardiovascular risk factors (p<0.005). There was no significant association with ejection
fraction or etiology. Iron deficiency was observed in 53.3% of patients with anemia and 53.6% without
anemia. According to renal function, the frequency was 60% in GFR <45 mL/min. Functional class was
significantly associated with iron deficiency (p=0.001). Mortality was higher in the iron deficiency
group (17.1%), without statistical significance.

Conclusion: Iron deficiency is highly prevalent in patients hospitalized for heart failure and is associated
with a worse clinical profile. Its detection and correction should be integrated into management to
optimize patient outcome and prognosis.

Keywords: hospitalization, heart failure, ferritins, iron deficiency anemia

INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es la principal causa de hospitalizacion en mayores de 65 afios y
constituye un importante problema de salud publica por la elevada morbimortalidad y los altos costos
asociados a estancias prolongadas @,

La deficiencia de hierro es una de las comorbilidades mas frecuentes en la IC @3, No solo participa
en la fisiopatologia de la enfermedad, sino que ademas se asocia con peor prondstico, mayor
sintomatologia y disminucion de la capacidad funcional, independientemente de la presencia de anemia
5 El hierro es esencial en procesos celulares, como el transporte de oxigeno y su almacenamiento, y
en el metabolismo energético (componente de la cadena de transporte de electrones mitocondrial) ©7.
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En pacientes con IC severa, se ha demostrado una reduccion del contenido miocardico de hierro de
hasta un 30%, lo que condiciona alteraciones en la contractilidad y el metabolismo energético®.
Estudios recientes confirman que la ferropenia se asocia con mayor fatigabilidad, peor clase funcional
NYHA y menor tolerancia al ejercicio, ademas de un incremento en la duracién de la hospitalizacion y
un deterioro en la calidad de vida -2,

En consecuencia, la evaluacion sistematica del estado del hierro es hoy un componente esencial en
el manejo de pacientes con IC, siendo la ferropenia un objetivo terapéutico prioritario %,

Para su diagndstico, se recomienda determinar hierro sérico, transferrina, saturacion de transferrina
y ferritina. Se define como ferropenia absoluta la presencia de ferritina <100 ng/mL, mientras que la

ferropenia funcional se establece con ferritina entre 100-299 ng/mL y saturacién de transferrina <20%
(8,14)

El objetivo fue determinar la frecuencia de ferropenia en pacientes hospitalizados con IC en el
Instituto Nacional de Cardiologia durante el periodo de mayo a diciembre de 2024 y evaluar su relacién
con la gravedad de la enfermedad, los resultados clinicos y los indicadores hospitalarios.

METODOLOGIA

Disefio y poblacion de estudio: se llevo a cabo un estudio observacional, descriptivo correlacional,
temporalmente prospectivo en pacientes >18 afios, internados por IC en el Instituto Nacional de
Cardiologia en el periodo de mayo a diciembre del 2024.

Criterios de inclusidn: pacientes que contaban con determinaciones laboratoriales completas de perfil
férrico.

Criterios de exclusion: se excluyeron a todos aquellos pacientes que rechazaron formar parte del
estudio. Fichas incompletas y donde faltaron las variables de interés. Pacientes que fueron derivados a
otros centros hospitalarios. Pacientes con infecciones asociadas. Pacientes con hepatopatia cronica
Mediante un muestreo por conveniencia se incluyeron a 76 pacientes que cumplieron con los criterios
establecidos.

Mediciones: se utilizé como instrumento de recoleccion la ficha modificada del Registro Institucional
de Insuficiencia Cardiaca del INC. Se midieron las sgtes. variables:

- Sociodemograficas: edad, sexo, procedencia (categorizada en area Asuncion/Central e interior).

- Parametros laboratoriales: urea, creatinina, hemoglobina, hematocrito, linfocitos, albdmina, ProBnP al
ingreso, hierro sérico, ferritina, % saturacion transferrina.

- Comorbilidades y clinicas: hipertension arterial (HTA), diabetes mellitus, dislipemia, alcoholismo,
tabaquismo, antecedentes de infarto agudo de miocardio, clase funcional NYHA®, fraccion de
eyeccion®, tasa de filtrado glomerular.

- variable de interés: ferropenia(a): presente o ausente.

Indicadores hospitalarios: dias de internacion y estado al egreso hospitalario.

- Tasa de filtrado Glomerular (ml/min/1,73m?) @9: fue medida cuantitativamente. Para la clasificacion
de enfermedad renal cronica se establecid categoria de TFG de la siguiente manera: normal=>90,
disminucion leve-moderada= 45-89, disminucion severa-insuficiencia renal= <30:

- Ferropenia ®: se considerd presencia de ferropenia cuando los niveles de hierro sérico eran inferiores
a 50 mcg/dL y ferritina inferior a 200 ng/mL.

Fuente de informacion/recoleccion: los datos fueron recolectados a partir de las historias clinicas de los
pacientes que cumplieron con los criterios establecidos.

Plan de analisis de los resultados: se llevo a cabo analisis descriptivo. Para las variables cuantitativas,
segun su naturaleza, aquellas con distribucion normal, se describieron mediante la media y desviacion
estandar (o); de lo contrario se recurrié a mediana (Md) y rango intercuartilico (RIQ). Las variables
cualitativas se analizaron mediante frecuencias absolutas y relativas (%). Para la comparacion entre
grupos, se utilizaron: prueba de Mann-Whitney U o Kruskal-Wallis para variables no paramétricas; Chi
cuadrado () o prueba exacta de Fisher, segin correspondiera, para la comparacion de proporciones
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entre variables categdricas. Ademas, se realizaron analisis bivariados entre la presencia de ferropenia y
distintos desenlaces clinicos, mediante el calculo de odds ratio (OR) con sus respectivos intervalos de
confianza al 95% (IC 95%) y valores de p. Estos analisis permitieron estimar la fuerza de asociacién
entre ferropenia y variables de estudio. Un valor de p < 0,05 fue considerado estadisticamente
significativo.

Programas para el andlisis de datos: los datos recolectados fueron cargados a una hoja de célculo en
el programa Microsoft Excel® y analizados en el programa Epi Info 7.2.4.

RESULTADOS

Se analizaron 76 pacientes hospitalizados por IC entre mayo y diciembre de 2024. La edad
promedio fue 63 + 13 afios, siendo >60 afios el 71,1% de la muestra; predomino el sexo masculino
(75%). La mayoria procedia de Asuncion y el Departamento Central (66,7%).

El perfil renal mostr6 urea de 73,4 + 41,9 mg/dL, creatinina de 1,4 + 0,9 mg/dL vy filtracidn
glomerular estimada de 62,2 + 40,9 ml/min/1,73 m2. Los parametros hematolégicos evidenciaron
hemoglobina 12,5 + 2,8 g/dL, hematocrito 39 + 8,3% y linfocitos 2.105 + 1.291/uL; la albiimina sérica
promedio fue 3,44 + 0,4 g/dL y el 79,4% presentd proteinuria positiva. Los niveles de NT-proBNP al
ingreso estuvieron elevados (16.858 + 28.467 pg/mL).

Respecto al metabolismo del hierro, los pacientes presentaron hierro sérico de 54,5 + 34,0 pg/dL,
ferritina 116,6 + 133,7 ng/mL, saturacién de transferrina disminuida (17,6 + 13,9%) y transferrina total
dentro de rangos moderados (229,6 + 66,2 mg/dL) (tabla 1).

Tabla 1. Perfil sociodemografico y laboratorial de los pacientes hospitalizados con insuficiencia
cardiaca. Instituto Nacional de Cardiologia, mayo-diciembre 2024

Variables sociodemogréficas

Grupo Etario N° %
Menor 40 afios 5 6,58
40 a 59 afios 17 22,4
60 a 69 afos 30 39,5
70 afios y mas 24 31,6
Sexo

Masculino 19 25,0
Femenino 57 75,0
Procedencia

Asuncion/Central 50 66,7
Interior 25 33,3
Analitica

Urea [mg/dl] (X; DE) 73,4 41,9
Creatinina [mg/dl] (X, DE) 1,4 0,9
Tasa FG 62,2 40,9
Hemoglobina [g/dI] 12,5 2,8
Hematocrito [%] 39 8,3
Linfocitos [/ul] 2105 1291
Albimina [g/dI] 3,44 0,4
ProBnP al ingreso [pg/m] 16858,2 28467
Hierro sérico 54,5 34
Ferritina 116,6 133,7
% saturacion transferrina 17,6 13,9
Transferrina 229,6 66,2
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La hipertensién arterial fue la comorbilidad mas prevalente (80%). Entre los antecedentes
cardiovasculares, se registro fibrilacion auricular en el 34,7%. La funcion renal estuvo comprometida
en el 83,4% de la cohorte, con deterioro leve/moderado en el 41,7% y severo en otro 41,7%. Segun la
clasificacion NYHA, predomind la clase 111 (53,3%). Respecto a la fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo, el 54,2% presentd I1C con fraccion reducida. En cuanto a la etiologia, la forma isquémica fue
la mas frecuente (40%) (tabla 2).

Tabla 2. Perfil clinico, funcional y etioldgico de pacientes con insuficiencia cardiaca en estudio de
ferropenia — Instituto Nacional de Cardiologia, Paraguay (2024)

Morbilidad N° %

Hipertension arterial 60 80

Diabetes mellitus 32 42,7
Dislipidemia 29 39,7
Anemia 45 61,6
Fibrilacién Auricular 26 34,7
Antecedente de infarto 25 33,3
Filtrado glomerular

Normal 12 16,7
Leve/Moderado 30 41,7
Severa/Alta 30 41,7
Clase Funcional NYHA

I 17 22,7
Il 40 53,3
v 18 24,0
Fraccion de eyeccion del VI

Reducida 39 5472
Preservada 33 459
Etiologia

Isquémico 30 40,0
Valvular 21 28,0
Otros 3 4,0

En estudio 21 28,0

En la cohorte, la frecuencia global de ferropenia fue del 72,4%. Segun grupos etarios, fue
significativamente mas prevalente en mayores de 60 afios (83%) en comparacion con los menores de 40
afios (20%) (OR=6,0; 1C95%: 1,99-18,0; p=0,002). No se observaron diferencias significativas por sexo
ni procedencia (gréafico 1).

En cuanto a factores de riesgo cardiovascular, la ferropenia fue méas frecuente en pacientes con
diabetes mellitus (62,5%) frente a los no diabéticos (53,5%), aunque sin alcanzar significancia
estadistica (p=0,1) (gréfico 2).

Respecto a la funcion renal, se registré ferropenia en el 58,3% de los pacientes con TFG >90
ml/min/1,73 m2, en 46,7% con TFG 45-59 ml/min/1,73 m2 y en 60,0% con TFG <45 ml/min/1,73 m2,
Finalmente, la frecuencia de ferropenia fue similar en pacientes con anemia (53,3%) y sin anemia
(53,6%) (gréafico 3).
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Graéfico 1. Frecuencia de ferropenia a nivel general y segin demografia en pacientes con insuficiencia

— Instituto Nacional de Cardiologia, Paraguay (2024)
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Gréfico 3. Ferropenia segun funcién renal y presencia de anemia en pacientes con insuficiencia
cardiaca— Instituto Nacional de Cardiologia, Paraguay (2024).
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La ferropenia se observé con mayor frecuencia en pacientes con IC de etiologia valvular (61,9%)
frente a los de origen isquémico, aunque la diferencia no alcanzo significancia estadistica (p=0,3). Segun
la fraccion de eyeccion, la prevalencia fue de 57,6% en pacientes con FEVI >40% y de 51,3% en
aquellos con FEVI <40% (p=0,5). Al estratificar por clase funcional NYHA, la mayor frecuencia de
ferropenia se observo en CF 11 (70,6%), seguida de CF 111 (62,5%) y CF IV (16,7%), con diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos (p=0,001) (tabla 3).

Tabla 3. Frecuencia de ferropenia segun variables de estudio - Instituto Nacional de Cardiologia,
Paraguay (2024)

Grupos n N° % OR 1C 95% p
General 76 55 72,4
Edad
> 60 afios 54 45 83,3
< 60 afios 22 10 45,4 6 1,99 18,1 0,000
Sexo
Femenino 19 15 78,9
Masculino 57 40 70,2 1.6 0,46 55 0.5
Procedencia
Asuncion/Central 50 37 74
Interior 25 17 68 1.3 0,46 3,83 0.5
Hipertension
Si 60 46 76,7
No 15 8 533 2,8 88 9,33 0,07
Diabetes
Si 32 26 81,2
No 43 28 651 2,3 0,78 6,88 0,12
Dislipidemia
Si 29 24 82,8
No a1 29 659 2,5 0,78 7,82 0,11
Fibrilacion auricular
Si 26 20 76,9
No 49 34 69.4 15 0,49 4.4 0,49
Antecedente de infarto
Si 25 32 88
No 50 29 64 41 1,08 15,7 0,03
Anemia
Si 45 36 80
No 28 16 571 3 1,05 8,5 0,035
Filtrado glomerular
Normal 12 6 50 |
Leve/moderado 30 19 63,3 1,7 0,44 6,6 0,4
Severa/alta 30 27 90 9 1,7 46,6 0,004

Clase Funcional NYHA
1 17 10 58,8 |

Il 40 32 80 2,8 0,8 9,6 0,09
v 18 12 66,7 1,4 0,2 55 0,6
FEVI
Reducida 39 29 74,4
Preservada 33 24 72,7 0.3 0.3 2.6 0.8
Etiologia
Isquémico 30 23 76,6
Valvular 21 15 71,4 13 0,36 4,67 0.6
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En cuanto a los dias de internacion, la mediana general fue de 10,5 dias (RIC 5-18,5). Los pacientes
con ferropenia presentaron una estancia hospitalaria ligeramente menor [mediana 9,0 dias (RIC 6-15)]
en comparacion con aquellos sin ferropenia [11,0 dias (RIC 5-22)], sin diferencias estadisticamente
significativas (p = 0,36).

Respecto a la mortalidad intrahospitalaria, la tasa fue méas elevada en el grupo con ferropenia
(17,1%) en comparacion con el grupo sin ferropenia (8,3%). No obstante, esta diferencia no alcanz6
significacion estadistica (p = 0,27) (tabla 4).

Tabla 4. Dias de internacion y tasa de mortalidad segun presencia o ausencia de ferropenia en pacientes
con insuficiencia cardiaca. Instituto Nacional de Cardiologia. Afio 2025

Indicadores hospitalarios  General Con ferropenia Sin ferropenia p
Dias de internacion (Md-
RIQ) 10,5 (5-18,5) 9,0(6-15) 11,0(5-22) 0,36
Tasa de mortalidad 13,2 17,1 8,3 0,27
DISCUSION

En esta cohorte de 76 pacientes hospitalizados por IC, la edad promedio fue de 63 afios,
predominando los mayores de 60 afios (71,1%) y el sexo masculino (75%). Estos hallazgos coinciden
con lo reportado en otras series latinoamericanas, como las de Ruiz-Romero et al. ® y Enjuanes et al.
@M donde la poblacion con IC suele ser mas joven que en estudios europeos, con un predominio
masculino marcado.

En cuanto a los pardmetros de laboratorio, se observaron valores elevados de NT-proBNP y
deterioro moderado de la funcidn renal (TFGe 62 ml/min/1,73 m?), asi como anemia en el 61,6% de los
pacientes. La elevada frecuencia de anemia en nuestra cohorte es superior a lo reportado en estudios
europeos (28-54%), lo cual puede reflejar una mayor prevalencia de ferropenia y disfuncién renal en
poblaciones hospitalizadas en Latinoamérica como lo describen Enjuanes et al. @7,

Las comorbilidades mas frecuentes fueron hipertension arterial (80%) y diabetes mellitus tipo 2
(42,7%), seguidas de dislipidemia (39,7%). Estos resultados son consistentes con Calderon Franco et al.
18 y Ruiz Romero et al. 19, que describe a la hipertension y la diabetes como factores de riesgo
principales asociados a la progresién de la IC y peor prondstico.

En relacién con la funcion renal, el 83,4% de los pacientes presentd algin grado de deterioro,
hallazgo que refuerza la interaccién cardio-renal descrita ampliamente en la literatura por Calderon
Franco et al. *®, donde la disfuncion de ambos 6rganos se retroalimenta y empeora el pronéstico clinico.

La frecuencia global de ferropenia fue del 72,4%, valor superior al observado en estudios
multicéntricos europeos (58%) como en el de Enjuanes et al. (17) y britanicos (69%), y cercano a
reportes locales en Paraguay como los de Escurra y Torres 9. Este hallazgo subraya la alta prevalencia
del déficit de hierro en pacientes hospitalizados con IC, especialmente en contextos con mdltiples
comorbilidades y hospitalizacion avanzada.

La ferropenia mostro una asociacion significativa con la edad, siendo més frecuente en los mayores
de 60 afios (83%), en concordancia con lo reportado por Enjuanes et al. @7, quienes también describieron
una mayor prevalencia en pacientes de edad avanzada. No se hallaron diferencias significativas segun
sexo ni procedencia, resultados similares a lo informado en otras series internacionales.
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Al analizar las variables clinicas, la ferropenia fue mas prevalente en pacientes con diabetes,
dislipidemia y antecedentes de infarto, aunque solo esta ultima alcanzo significacion estadistica (OR
4,1; p=0,03). La asociacion entre ferropenia y enfermedad coronaria ha sido reportada previamente,
explicada por el mayor estado inflamatorio crénico y la sobrecarga isquémica en los estudios de
Calderon Franco et al. ®®, Asimismo, la anemia se relacion6 de forma significativa con la ferropenia
(OR 3,0; p=0,035), hallazgo que coincide con lo descrito en estudios europeos y latinoamericanos como
los estudios de Beavers et al. ‘9 y Escurra y Torres 9,

Respecto a la clase funcional, la mayor prevalencia de ferropenia se observo en pacientes en CF 11—
I11, con diferencia significativa entre grupos. Esta asociacion entre déficit de hierro y peor capacidad
funcional también fue demostrada en cohortes internacionales, como las de Beavers et al. 19 donde la
ferropenia se vincula con menor tolerancia al ejercicio y mayor fatiga.

Por otra parte, no se encontraron diferencias significativas en la frecuencia de ferropenia entre
pacientes con fraccion de eyeccidn reducida y preservada. Este hallazgo concuerda con Ponikowski et
al. @, quienes demostraron que la ferropenia puede afectar tanto a ICFEr como a ICFEp.

En relacion con los desenlaces hospitalarios, los pacientes con ferropenia presentaron una mediana
de dias de internacion ligeramente menor, sin significancia estadistica. La mortalidad intrahospitalaria
fue mas elevada en el grupo con ferropenia (17,1% vs. 8,3%), aunque tampoco alcanzé significacion
estadistica. Sin embargo, diversos estudios como los de Ponikowski et al.?? y Gale et al.?, han
identificado la ferropenia como predictor independiente de mortalidad y reingresos en IC, destacando la
necesidad de su deteccion y tratamiento oportuno.

En conclusidn, se observo una alta frecuencia de ferropenia, asociada principalmente a mayor edad,
sexo femenino, comorbilidades y peor clase funcional de la NYHA.

Si bien la diferencia en mortalidad no fue estadisticamente significativa, los pacientes con déficit
de hierro mostraron una tendencia hacia una mayor mortalidad, asi como una peor clase funcional al
momento de la evaluacion. Estos hallazgos refuerzan la relevancia clinica del déficit de hierro como
marcador de mal prondstico en esta poblacion.

En conjunto, nuestros hallazgos respaldan la literatura vigente y refuerzan la necesidad de incluir
la evaluacion y correccion del déficit de hierro como parte del manejo integral de pacientes con IC
hospitalizados, para mejorar no solo la evolucion clinica inmediata, sino también su prondéstico a
mediano y largo plazo.
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