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Resumen

En la busqueda de nuevas terapias para resolver la resistencia a los diuréticos en insuficiencia cardiaca
aguda se ha planteado la adicion de suero hipertonico. Utilizando la base de datos Epistemonikos, la
cual es mantenida mediante busquedas en 30 bases de datos, identificamos dos revisiones sistematicas
que en conjunto incluyen nueve estudios aleatorizados. Realizamos un metanalisis y tablas de resumen
de los resultados utilizando el método GRADE. Se concluye que el suero hipertdnico asociado a
furosemida probablemente disminuye la mortalidad, estadia y reingreso hospitalario en pacientes con

insuficiencia cardiaca descompensada.

Problema

Un pilar fundamental del tratamiento de la insuficiencia
cardiaca aguda es la deplecion de volumen, principalmente
con diuréticos de asa, como furosemida. Sin embargo,
en algunos pacientes se produce resistencia a los
diuréticos. Entre las alternativas que se han planteado
como solucién a este problema clinico se encuentra el uso
de suero hiperténico. El aumento de la osmolaridad
plasmatica permitiria la movilizacién del liquido extracelular
hacia el intravascular. Concomitantemente, al aumentar el
liquido intravascular, por medio del los barorreceptores,
disminuiria la resistencia periférica, mejorando la fraccion
de eyeccién, aumentando el flujo sanguineo renal y de los
demas drganos, lo que a su vez mejoraria la respuesta a
diuréticos. Ademas, estudios en animales muestran que el
suero  hiperténico por si mismo podria mejorar la
contractilidad miocardica y disminuir factores
proinflamatorios.

Métodos

Utilizamos la base de datos Epistemonikos, la cual es
mantenida mediante blusquedas en 30 bases de datos, para
identificar revisiones sistematicas y sus estudios primarios
incluidos. Con esta informacién generamos un resumen
estructurado, siguiendo un formato preestablecido, que
incluye mensajes clave, un resumen del conjunto de
evidencia (presentado como matriz de evidencia en
Epistemonikos), metanalisis del total de los estudios, tablas
de resumen de resultados con el método GRADE, y tabla de
otras consideraciones para la toma de decision.

Mensajes clave

cardiaca aguda.

e El uso de suero hiperténico asociado a furosemida probablemente disminuye la mortalidad,
la duracidn de la estadia hospitalaria y las rehospitalizaciones en pacientes con insuficiencia

www.medwave.cl

doi: 10.5867/medwave.2015.6233


mailto:pasepulveda@med.puc.cl

ME[@g@ave

Acerca del conjunto de evidencia para esta pregunta

Cual es la evidencia.
Véase matriz de evidencia en
Epistemonikos mas abajo.

Encontramos dos revisiones sistematicas [1],[2] que incluyen
nueve estudios controlados aleatorizados reportados en diez
articulos [3],[41,[5],[61,[7],[8],[91,[10],[11],[12].

Qué tipo de pacientes
incluyeron los estudios

Todos los estudios incluyeron pacientes con insuficiencia cardiaca.
Seis estudios exigieron como criterio de inclusion una fraccion de
eyeccion disminuida: tres con < 45% [4],[6],[7], tres con <

40% [8],[11],[12] y uno < 35% [9],[10].

Tres estudios exigieron que los pacientes fueran refractarios a
tratamiento estandar [4],[7],[9],[10].

Siete estudios solicitaron funcién renal conservada: tres de ellos
con un limite de creatinina plasmatica de 2 mg/dl y sin el
antecedente de consumo de antinflamatorios no

esteroidales [4],[7],[9],[10].

Qué tipo de intervenciones
incluyeron los estudios

Se utilizd suero hipertdnico en distintas concentraciones, ajustado
en cinco estudios segun natremia [4],[6]1,[81,[9]1,[101,[11],
sumado a furosemida endovenosa en dosis que oscilaban entre
250 a 2000 mg/dia, administrada tanto en forma de bolo como
infusion continua.

Todos los estudios compararon contra furosemida que era
administrada en la misma forma y dosis que en el grupo
intervenido.

Qué tipo de desenlaces
midieron

Mortalidad por cualquier causa, mortalidad por falla cardiaca,
necesidad de hospitalizacion, estadia hospitalaria, cambio en
clasificacion de la New York Heart Association (NYHA), funcion
renal, marcadores cardiacos, peso corporal.

Resumen de los resultados

La informacién sobre los efectos de la adicion de suero hiperténico al tratamiento con furosemida en
insuficiencia cardiaca estd basada en nueve estudios aleatorizados que incluyen 2566 pacientes. Solo
cuatro estudios reportaron mortalidad total [4],[8],[10],[12], tres estudios reportaron
rehospitalizaciones [4],[8],[10], seis estudios reportaron estadia

hospitalaria [4],[6]1,[7],[81,[10],[11] y siete estudios reportaron cambio en la

creatinina [3],[4],[6],[71,[81,[10],[12].

e El uso de suero hipertonico asociado a furosemida en pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda probablemente disminuye la mortalidad. La certeza de la evidencia es moderada.

e El uso de suero hipertdnico asociado a furosemida en pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda probablemente disminuye las rehospitalizaciones. La certeza de la evidencia es

moderada.

e El uso de suero hipertdnico asociado a furosemida en pacientes con insuficiencia cardiaca
aguda probablemente disminuye la estadia hospitalaria. La certeza de la evidencia es

moderada.
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Suero hipertdnico mas furosemida en insuficiencia cardiaca aguda

Pacientes Insuficiencia cardiaca aguda
Intervencion Suero hiperténico mas furosemida
Comparacion Sélo furosemida
Efecto absoluto* |
- St suere’ 1 EON siero I Efecto relativo o oza de fa
hiperténico hipertonico J (IC 95%) (GRADE)
Diferencia: pacientes por 1000
. 265 por 1000 122 por 1000
Mortalidad por : : : RR 0,46 Sea0!
cualquier causa Diferencia: 143 pacientes menecs por 1000 (0,36 2 0,59) M oderada
(Margen de error: 109 2 170 menos)
364 por 1000 | 193 por 1000
Reingreso > : - RR 0,53 SBeB0!
hospitalario Diferencia: 171 pacientes menos por 1000 | (g 45 3 0,61) Moderada
(Margen de error: 142 a 200 menos)
5,5 dias | 3,42 dias
Estadia : 3 % DM -2,08 SBB0!
hospitalaria Diferencia: 2,08 dias menos (-2,16 a -1,99) Modarada
(Margen de error: 1,99 2 2,16 menos)

Margen de error = Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativeo.

DM: Ciferencia de medias.

GRADE: gradoes de evidencia del GRADE Working Group {ver mas adelantz).

*Los riesgos SIN suero hiperténico estan basados en los riesgos del grupeo control en los estudios. El
riesgo CON suero hipertonico {y su margen de error) esta calculade 2 partir del efecto relativo {y su
margen de error}.

* Existe riesgo de s2sgo moderado en los estudios principalmente porque no se hace una descripcion de las
pérdidas y los abandonos.

Acerca de la certeza de la evidencia (GRADE)*

Alta: La investigacidn entrega una muy buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustancialmente distintot es baja.

@0

Moderada: La investigacion entrega una buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de que el
efecto sea sustancalmente distintoT es moderada.

@200

Baja: La investigacdn entrega alguna indicacidn del efecto probable. Sin embargo, |a probabilidad de que el
efecto sea sustancalmente distintoT es alta.

@000
Muy baja: La investigacion no entrega una indicacion confiable del efecto probable. La probabilidad de que
el efecto sea sustancalmente distintoT es muy alta.

* Esto es también denominado 'calidad de la evidencia’ o ‘confianza enlos estimadores del efecto”.
T Sustancialmente distinto = una diferencia suficientemente arande como para afectar la decisidn
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Otras consideraciones para la toma de decision

A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

e Los estudios coinciden en incorporar a pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada
por cualquier causa con fraccidon de eyeccion disminuida (FE <45%) con creatinina plasmatica
menor de 2 mg/dl, por lo que la principal poblacién para aplicar esta medida terapéutica son
los pacientes con estas caracteristicas.

e Si bien los estudios excluyen a pacientes con creatinina mayor a dos, es razonable extrapolar
esta evidencia a pacientes con disfuncion renal importante, ya que fisiopatoldgicamente el
efecto debiese ser similar o mayor.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

e Los desenlaces presentados en este resumen son aquellos considerados criticos para la toma
de decisién por los autores de este resumen, y coinciden con aquellos utilizados en las
principales guias clinicas [13],[14],[15],[16].

Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

e El uso de suero hipertdnico asociado a furosemida es una terapia de bajo costo que podria
disminuir el uso de inotrépicos, asi como la mortalidad, el reingreso hospitalario, la estadia
hospitalaria y la creatinina plasmatica (la disminucion de creatinina fue 0,56 mg/dl mayor en
el grupo de suero hipertdnico).

Consideraciones de recursos

e En relacion a los recursos, se considera una intervencién de bajo costo, por lo que tiene una
relacion costo/beneficio favorable.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

e Nuestras conclusiones son concordantes con las obtenidas en las revisiones
sistematicas [1],[2] en cuanto a la disminucidén de la mortalidad, reingreso hospitalario,
estadia hospitalaria y disminucidon de la creatinina plasmatica.

e En ninguna de las guias clinicas pertinentes [13],[14],[15],[16] se menciona la asociacién de
suero hipertonico y furosemida, aunque es importante consignar que la fecha de publicacion
de las revisiones sistematicas es posterior a la mayoria de las guias.

éPuede que cambie esta informacion en el futuro?

e La probabilidad de que futura evidencia cambie la informacion presentada en este resumen
es baja, debido a la moderada certeza de la evidencia.

e No identificamos estudios adicionales que estén en curso, por lo que es improbable que
aparezca nueva informacion relevante para esta pregunta.
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Como realizamos este resumen

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la evidencia relevante para la
pregunta de interés y la presentamos en una matriz de evidencia.
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Comenzando desde cualquier revisién sistematica, Epistemonikos construye una matriz
basada en las conexiones existentes en la base de datos.

El autor de la matriz puede seleccionar la informacién pertinente para una pregunta
especifica de salud (tpicamente en formato PICO) de manera de desplegar el conjunto de
informacién para esa pregunta.

Las filas representan las revisiones sistemadticas que comparten al menos un estudio
primario, y las columnas muestran los estudios.

Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas revisiones.

Siga el enlace para acceder a la version interactiva: Suero hiperténico mas furosemida para la
insuficiencia cardiaca aguda
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