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RESUMEN

La insuficiencia cardiaca con fracción de eyección 
preservada constituye un síndrome clínico con una 
prevalencia estimada entre el 1% al 5.5%, el cual se asocia 
con edad avanzada, diversos mecanismos inflamatorios 
y alteraciones metabólicas, que propician cambios 

ABSTRACT

Heart failure with preserved ejection fraction is a clinical 
syndrome with an estimated prevalence between 1% and 
5.5%, which is associated with advanced age, multiple 
inflammatory mechanisms, and metabolic alterations 
that promote structural typical alterations of this condition. 
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INTRODUCCIÓN

La insuficiencia cardiaca con fracción de eyección preservada 
(ICFEp) constituye un síndrome clínico caracterizado por 
mantener una fracción de eyección del ventrículo izquierdo 
(FEVI) estimada por ecocardiografía transtorácica (EcoTT) igual 
o mayor al 50% (1). Esta entidad puede representar hasta la 
mitad de pacientes que se presentan con insuficiencia cardiaca 
(IC). Actualmente, es controversial si ICFEp constituye un 
síndrome único o un conjunto de síndromes (2), puesto que 
se ha asociado con alteraciones fisiopatológicas, factores de 
riesgo y una presentación clínica que puede ser diferente a la 
de los pacientes con una fracción de eyección reducida (ICFEr). 
Además, cuenta con opciones farmacológicas limitadas, dado 
que las intervenciones existentes no han logrado demostrar 
una importante reducción de la morbilidad y la mortalidad 
asociada a esta patología (3-4). El propósito del artículo fue 
llevar a cabo una revisión narrativa de las características 
más relevantes de este síndrome, con el fin de lograr una 
aproximación diagnóstica y terapéutica con la evidencia 
disponible al momento, facilitando el abordaje de estos 
pacientes en la práctica clínica.

MÉTODOS

Las bases de datos que se revisaron fueron PubMed, Google 
Scholar y SciELO, estableciendo un límite de tiempo de 10 
años, sin restricción idiomática (desde el 01/01/2010, hasta 
el 01/10/2020). Las palabras clave utilizadas fueron: Heart 

estructurales propios de esta condición. Se ha establecido 
para su diagnóstico una fracción de eyección mayor al 
50% y marcadores de disfunción diastólica valorados 
por ecocardiografía. El abordaje de este síndrome es 
complejo dada la variabilidad de fenotipos que pueden 
presentarse clínicamente y, por esto, se han diseñado 
diversas estrategias para favorecer un adecuado 
diagnóstico y tratamiento, como escalas predictivas, 
métodos imagenológicos no invasivos ybiomarcadores, 
entre otros. En este artículo de revisión narrativa, se 
realizó una búsqueda ampliada de la literatura con el fin 
de ofrecer un abordaje práctico de esta condición.

Palabras clave: Insuficiencia Cardíaca, Fracción 
de eyección, Biomarcadores, Fenotipo, Tratamiento. 
(DeCS)

The diagnosis of this heart failure has been established 
as an ejection fraction > 50% and diastolic dysfunction 
markers through the echocardiography. The approach to 
this syndrome is complex due to the variability of phenotypes 
that can appear clinically. A lot of strategies have been 
designed to favor an adequate diagnosis and treatment, 
such as predictive scales, non-invasive imaging methods, 
biomarkers, among others. In this narrative review article, 
we performed an expanded search of the literature to give 
a practical approach to this condition.

Keywords: Heart failure, Ejection fraction, Biomarkers, 
Phenotype, Treatment. (MeSH)

failure, Preserved ejection function, Biomarkers, Phenotype 
and treatment, las cuales fueron combinadas con el término 
booleano “AND”. La búsqueda arrojó un total de 54 artículos, 
los cuales incluían en su título principal o en su resumen las 
palabras clave. Se excluyeron los artículos que no tuvieran 
disponible el texto completo o no tuvieran relación con el 
objetivo de esta revisión, estudios duplicados, únicamente 
descriptivos y reportes de casos. 

EPIDEMIOLOGÍA 

Se ha estimado una prevalencia entre 1.1% y 5.5% de ICFEp 
en la población general, con un constante incremento de 
1% por año (5), así como una incidencia de 650.000 nuevos 
casos por año (6). Sin embargo, la estimación precisa de la 
frecuencia de este síndrome ha sido un reto debido a la falta 
de estandarización de criterios diagnósticos, poblaciones 
estudiadas y a los diversos factores de riesgo asociados (7). Para 
Colombia, la ICFEp representa el 67.5% de los casos atendidos 
ambulatoriamente por IC (8). Es importante destacar que, 
asociado a descompensaciones que impactan en calidad de 
vida (10), estos pacientes tienen altas tasas de hospitalización, 
similares a pacientes con ICFEr (9). También presentan tasas 
similares de mortalidad que los pacientes con ICFEr; sin 
embargo, esta situación no es un hallazgo consistente (11). 
Las causas no cardiovasculares son la mayor causa de muerte 
en esta población (12). Respecto a las causas de mortalidad 
cardiovascular, el accidente cerebrovascular (8 a 14%) y el 
infarto agudo de miocardio (5%) son las más frecuentes (13). 
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FACTORES DE RIESGO

La ICFEp es más prevalente en mujeres, con una distribución 
que puede ir hasta un 63% de los casos (14). Entre los 25 
y 49 años de edad, la prevalencia es del 1% en mujeres y 
del 0% en hombres y se eleva a 8-10% en mujeres y 4-6% 
en hombres de 80 años o más (5). Por otra parte, se 
ha asociado la presentación de ICFEp con importantes 
factores de riesgo, entre ellos hipertensión arterial, 
diabetes mellitus, enfermedad renal crónica, obesidad, 
miocardiopatía dilatada, fibrilación auricular y enfermedad 
coronaria (8,15). Sobresalen los individuos que padecen 
hipertensión pulmonar y/o fibrilación auricular por su mayor 
intolerancia al ejercicio, hospitalizaciones frecuentes y menor 
supervivencia. Lo anterior obedece a que el incremento de 
10 mmHg en la presión arterial pulmonar se asocia con un 
aumento del 28% en la mortalidad a tres años y a que el 
llenado ventricular depende en gran medida de la contracción 
auricular en la ICFEp (16-18). La obesidad también se ha 
descrito como factor de riesgo relevante en estos pacientes, 
debido a un incremento en el remodelamiento cardiaco y 
disfunción diastólica (19). 

FISIOPATOLOGÍA

La ICFEp está enmarcada por múltiples mecanismos 
desencadenantes y amplificación de daño que resultan en un 
conjunto de signos y síntomas derivados de anomalías en la 
estructura y función cardiovascular (13,20). La perturbación 
hemodinámica central es la disfunción diastólica, generada 
por una alteración en la relajación y aumento de la rigidez 
miocárdica, que conllevan a un aumento en las presiones 
de llenado ventricular izquierdo y posterior disfunción 
miocárdica (1,21). Esta condición genera una disminución 
de la presión de perfusión coronaria, ocasionando isquemia 
subendocárdica que exacerba la disfunción (22). Sin 
embargo, la función sistólica del VI no es necesariamente 
normal. Existen alteraciones en la función y capacidad 
cardiaca para aumentar el volumen sistólico, asociado a una 
disminución en la distensibilidad arterial, que se presentan 
en reposo y empeoran con el ejercicio (11,23). 

Se han establecido alteraciones morfológicas y funcionales 
como la hipertrofia y rigidez del cardiomiocito junto con 
una fibrosis intersticial (20), derivadas de modificaciones a 
nivel bioquímico como el incremento en el colágeno fibrilar, 
alteraciones en la fosforilación de la titina, que conllevan 
a un inadecuado retroceso diastólico. Existe además una 
importante disfunción microvascular coronaria que afecta 
a los cardiomiocitos, disminuyendo la biodisponibilidad del 

óxido nítrico y mono fosfato de guanosina cíclica (GMPc) 
(22,24). No obstante, la ICFEp no solo se debe asociar a un 
deterioro en la función del miocardio, sino a un conjunto de 
alteraciones cardiovasculares (endoteliales-ventriculares y 
vasculares) que conllevan a una disminución de la reserva 
cardiovascular total (11,25).

La adiposidad juega un papel importante en la fisiopatología 
de esta condición. Por un lado, existe un incremento en las 
presiones de llenado ventricular por el aumento de masa 
corporal, junto con una disfunción endotelial derivada de una 
disminución en la producción de óxido nítrico, asociada a una 
inflamación sistémica de bajo grado (11,26). Por otra parte, 
existe una disminución de la reserva ventilatoria pulmonar 
por un aumento en el espacio muerto junto a una reserva 
vasodilatadora pulmonar deteriorada, que se ha relacionado 
con una disminución en la capacidad del ejercicio (21), uno 
de los síntomas cardinales de los pacientes con ICFEp.

DIAGNÓSTICO

El diagnóstico de ICFEp se debe guiar inicialmente por los 
síntomas clínicos y una posterior evaluación ecocardiográfica 
(27,28). El síntoma cardinal es la disnea durante el ejercicio, 
por lo cual el diagnóstico clínico es un reto y puede generar 
falsos positivos por otras causas comunes de disnea ante 
el ejercicio. Además, estos pacientes pueden presentarse 
clásicamente sin ortopnea o disnea nocturna paroxística o 
sin congestión manifiesta al examen clínico (29,30).

La ecocardiografía permite la identificación de una 
FEVI mayor al 50%, junto con el criterio adicional de la 
presencia de disfunción diastólica (DD) (3). Los hallazgos 
más comunes de este examen son: aumento en el volumen 
auricular izquierdo, evidencia de presión de llenado del 
ventrículo izquierdo elevada (relación E/e’ elevada) y signos 
indirectos de hipertensión pulmonar (4,31). En individuos 
sin diagnóstico claro de ICFEp y con disnea inexplicable o 
intolerancia al ejercicio está indicado el ecocardiograma 
de estrés (1) y, en ocasiones, se pueden requerir estudios 
invasivos como el cateterismo cardiaco, el cual es el estándar 
de oro para el diagnóstico de DD y, además, ayuda a exclusión 
de otras causas de disnea no explicada (1,32). 

Considerando las dificultades en el diagnóstico, los 
biomarcadores surgen como herramientas de apoyo, siendo 
los más frecuentemente utilizados el péptido natriurético tipo B 
(BNP) y el pro-péptido natriurético tipo B (NT-proBNP), con un 
punto de corte de 100 pg / mL y 300 pg / mL respectivamente 
(33,34). Sin embargo, estos pueden estar en rangos normales 
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durante los periodos sin síntomas o bajos en comparación 
de pacientes con ICFEr por lo cual sus valores negativos no 
descartan el diagnóstico (25,35,36). Cabe destacar que estos 
pueden estar alterados por diversas patologías, encontrando 
bajos niveles en pacientes obesos (37) o elevados en 
enfermedad renal crónica, fibrilación auricular, edad avanzada 
e incluso en mujeres sin otras comorbilidades, lo cual dificulta 
aún más su interpretación (33).

Actualmente se han descrito herramientas predictivas 
como la H2FPEF, la cual estima la probabilidad de ICFEp 
mediante características clínicas simples y ecocardiografícas 
en pacientes con disnea de esfuerzo inexplicable, guiando al 
clínico a determinar la necesidad de más pruebas diagnósticas 
(cuando la puntuación de la escala da una probabilidad baja 
para ICFEp) (38). Al mismo tiempo, esta escala podría ser 
potencialmente útil en pacientes con puntuación alta, dado 
que podría predecir un alto riesgo de eventos cardiovasculares 
(39). Por otro lado, se encuentra la escala HFA-PEFF, la cual 
puede ayudar al diagnóstico de ICFEp, usando una serie de 
parámetros clínicos, funcionales, morfológicos y de laboratorio 
(biomarcadores). Se considera que una puntuación total de ≥5 
puntos es diagnóstica de ICFEp, mientras que una puntuación 
de ≤1 punto hace que el diagnóstico sea muy improbable y 
se deben buscar otras etiologías. Los pacientes con una 
puntuación intermedia (2-4 puntos) necesitan una evaluación 
adicional con estudios invasivos para esclarecer el diagnóstico 
o descartar otras alteraciones (40,41). 

TRATAMIENTO

El manejo para esta condición aún no está claro, dado que la 
mayoría de fármacos que han sido usados en ICFEr no han 
mostrado una disminución de desenlaces cardiovasculares 
primarios ni en tasas de hospitalización, posiblemente por 
las diferencias en los mecanismos fisiopatológicos descritos 
(42). Por lo tanto, actualmente el tratamiento se enfoca al 
control de las comorbilidades con medidas no farmacológicas 
y farmacológicas (43).

Entre las medidas no farmacológicas, se destaca la actividad 
física con un tiempo y un consumo metabólico semanal mayor 
o igual a 150 minutos y de 350 MET/min semanal (siglas 
en inglés metabolic equivalent of task), permitiendo un 
aumento en la tolerancia al ejercicio, disminución en el riesgo 
de hospitalización por IC y mejoría en la calidad de vida 
(44,45). Por otra parte, la disminución de peso por restricción 
calórica o ejercicio se asocia a un aumento en el consumo 
máximo de oxígeno con mejoría de los síntomas, sobretodo 
la disnea (46,47).

En cuanto a los fármacos disponibles, en primer lugar, se 
deben considerar los medicamentos óptimos y necesarios 
para controlar las comorbilidades asociadas a ICFEp 
como hipertensión arterial, enfermedad coronaria y 
fibrilación auricular entre otras (48), teniendo en cuenta 
las características individuales de cada paciente y las 
recomendaciones de las guías de acuerdo a cada enfermedad. 

El estudio TOPCAT (49), que evaluó el uso de la 
Espironolactona en pacientes con FEVI >45%, no mostró 
un efecto benéfico en mortalidad y hospitalización para 
estos pacientes en los resultados generales. Sin embargo, el 
análisis de subgrupos encontró una disminución significativa 
en la hospitalización debido a falla cardiaca en pacientes 
provenientes de las Américas que habían sido admitidos 
solo por elevación de los péptidos natriureticos (BNP y NT-
proBNP) (50). Se requieren más estudios para generalizar 
su uso, dado que la eficacia potencial de la Espironolactona 
se asoció a una discrepancia en las tasas de eventos con 
placebo y el beneficio fue mayor en pacientes con fracciones 
de eyección del VI <50% (49,51).

Con respecto al uso de beta bloqueadores se ha identificado 
disminución en mortalidad de origen cardiovascular, 
principalmente en estudios observacionales (51,53), pero 
se considera que el efecto benéfico del fármaco se debe a una 
reducción del 25% en la enfermedad cardiovascular y no es 
posible generalizar este resultado global, dada la reducida 
población de pacientes con FEVI mayor al 40% en los estudios. 
Por otra parte, una revisión Cochrane del 2018 considera 
que no hay diferencias significativas cuando se comparan 
estos fármacos con placebo. Respecto a los inhibidores del 
eje renina-angiotensina-aldosterona no existen resultados 
concluyentes, por lo que no hay indicación de su uso diferente 
al control de comorbilidades (51,52). 

Uno de los fármacos de los cuales se esperaban buenos 
resultados, es el grupo de los inhibidores de la neprilisina 
(ARNI). Sin embargo, este no demostró reducción importante 
en desenlaces de hospitalización por IC, ni mortalidad 
cardiovascular, a diferencia de pacientes con ICFEr (54).

Debido a la falta de intervenciones con efectos significativos 
en mortalidad, en comparación con los resultados observados 
en ICFEr, se ha empezado a considerar la importancia 
del tratamiento con base en fenotipos determinados por 
medio de características fisiopatológicas predominantes 
en determinadas subpoblaciones. En 2016, Sanjiv et 
al. propusieron un esquema de manejo que inicia con 
recomendaciones farmacológicas para el fenotipo con mayor 
importancia (congestión pulmonar / síndrome metabólico) 
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y mortalidad. En la actualidad, se sugiere que posterior 
al diagnóstico cada paciente sea manejado por fenotipos 
clínicos y enfocados en los factores de riesgo que propiciaron 
el desarrollo de este síndrome. Finalmente, se esperan nuevos 
estudios que logren identificar intervenciones terapéuticas 
con un impacto favorable.
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