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RESUMEN

Antecedentes: En base al estudio PARADIGM-HF, se aprobo al
Sacubitril/Valsartdn como tratamiento de la insuficiencia cardiaca congestiva
con fraccion de eyeccion reducida, comparandolo con Enalapril para
determinar su influencia en la calidad de vida de los pacientes. Objetivo:
Describir la efectividad terapéutica de Sacubitril/Valsartan vs Enalapril en
pacientes de 40 - 70 afios con insuficiencia cardiaca congestiva y fraccion
de eyeccion reducida. Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio de
cohorte descriptivo, observacional, retrospectivo, no aleatorizado utilizando
las historias clinicas del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado
Carbo durante enero 2017- diciembre 2019. La poblacién inicial fue de 9000
pacientes diagnosticados con insuficiencia cardiaca que se redujo a 131
pacientes, dividida segun el tratamiento recibido 34 en Sacubitril/Valsartan y
88 en Enalapril. Resultados: Se realizaron tablas cruzadas para comparar la
disminucion del grado funcional con el uso de Sacubitril/Valsartan (65,12%)
y con Enalapril (38,63%) (RR= 0,481). El grupo de 50 a 60 afios presentd
mayor disminucion del grado funcional con el tratamiento de
Sacubitril/Valsartan y Enalapril (p=0,035). El efecto adverso mas frecuente
con Sacubitril/Valsartan fue la hipotension (11,62%) y con Enalapril fue la tos
(39,8%). El reingreso hospitalario y la mortalidad con el tratamiento de
Sacubitril/Valsartan fue del 27,9% y 18,6% mientras que en el grupo
Enalapril fue de 59,1% y 29,5% respectivamente. Conclusién: El
tratamiento con Sacubitril/Valsartan muestra superioridad sobre el Enalapril,
mejorando la calidad de vida en los pacientes con insuficiencia cardiaca

congestiva y fraccion de eyeccion reducida.

Palabras Clave: insuficiencia cardiaca, enalapril, sacubitril/valsartan,

tratamiento
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ABSTRACT

Background: Based on the PARADIGM-HF study, Sacubitril/Valsartan was
approved as part of the treatment of congestive heart failure with reduced
ejection fraction, comparing it with enalapril to determine its influence on
life’s quality in patients. Objective: To describe the therapeutic effectiveness
of Sacubitril/Valsartan vs Enalapril in patients aged 40-70 years with
congestive heart failure and reduced ejection fraction. Materials and
methods: A descriptive, observational, retrospective, non-randomized cohort
study was carried out using the medical records of Teodoro Maldonado
Carbo Specialty Hospital during January 2017- December 2019. The initial
population was 9000 patients diagnosed with heart failure, which was
reduced to 131 patients divided according to the treatment received: 34 in
Sacubitril / Valsartan and 88 in Enalapril. Results: Cross tables were made
to compare the decrease in functional grade with the use of
Sacubitril/Valsartan (65.12%) and with Enalapril (38.63%) (RR = 0.481). The
50 to 60-year-old group presented a greater decrease in functional grade
with Sacubitril/Valsartan and Enalapril treatment (p= 0.035). The most
frequent adverse effect with Sacubitril/Valsartan was hypotension (11.62%)
and with Enalapril was cough (39.8%). Hospital readmission and mortality
with Sacubitril/Valsartan treatment were 27.9% and 18.6%, while in Enalapril
group were 59.1% and 29.5% respectively. Conclusion: Sacubitril/Valsartan
treatment shows superiority over Enalapril, improving life quality in patients
with congestive heart failure and reduced ejection fraction.

Keywords: Heart failure, enalapril, sacubitril/valsartan, treatment
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INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es una enfermedad de alteracion estructural
cronica y progresiva que altera el flujo sanguineo disminuyendo el aporte de
oxigeno alterando la calidad de vida, presentando disnea, edema, fatiga,
entre otros, por lo que ha sido considerada como primera causa de
hospitalizacion en la poblacién de 65 afios (. Ademas, se caracteriza por
frecuentes reingresos hospitalarios y riesgo de mortalidad de 5% a nivel
mundial @. Debido al elevado consumo de recursos, la insuficiencia cardiaca

es considerada una patologia de alto costo cardiovascular.

Los esquemas terapéuticos de la insuficiencia cardiaca tradicionalmente han
estado constituidos por IECAs; considerandose parte del protocolo estandar
segun las guias americanas y europeas debido a la mejoria clinica en los
pacientes. A pesar de la mejoria de los pacientes con IC se realiz6 un
estudio que evaluaba la posibilidad de disminuir la mortalidad cardiovascular
y hospitalizaciones por esta enfermedad. Asi surgié el estudio PARADIGM-
HF, que demostré una reduccion significativa de mortalidad y hospitalizacion
desde los primeros meses con el farmaco LCZ696 (Sacubitril/\VValsartan),
conocido comercialmente como Entresto. Este es el primer antagonista de
los receptores de neprilisina-angiotensina aprobado por la FDA desde el
2015 y adaptado a las nuevas guias con recomendacion IB.

Este trabajo propone describir la efectividad terapéutica de
Sacubitril/Valsartan vs. Enalapril en pacientes con insuficiencia cardiaca
congestiva y fraccion de eyeccion reducida. Para llevarlo a cabo, se
revisaron las historias clinicas de pacientes con diagnostico de IC
comparando la clase funcional inicial segin la NYHA y su disminucién
durante el estudio, al igual que los reingresos hospitalarios y la mortalidad

con el uso de los dos esquemas terapéuticos.



OBJETIVO GENERAL

Describir la efectividad terapéutica de Sacubitril/Valsartan vs Enalapril
en pacientes de 40 - 70 afios, con Insuficiencia Cardiaca congestiva y
fraccion de eyeccion <40%, en el Hospital Especialidades Teodoro
Maldonado Carbo, durante el periodo 2017-2019

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Medir la diferencia del grado funcional de insuficiencia cardiaca

congestiva durante el uso de Sacubitril/\Valsartan y Enalapril.

Determinar el grupo de edad y sexo en el que se presentd6 mayor
disminucion del grado funcional con el tratamiento de

Sacubitril/Valsartan y Enalapril.

Comparar los efectos adversos que se presentaron con el uso del

protocolo de Sacubitril/Valsartan y Enalapril.

Estimar el porcentaje de reingreso hospitalario y mortalidad posterior

a la instauracion de los dos protocolos a estudiar.



MARCO TEORICO

CAPITULO I: INSUFICIENCIA CARDIACA

DEFINICION

La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome de diagnéstico clinico con
cambios estructurales y funcionales en el corazén, que afecta la capacidad
del ventriculo al recibir o expulsar sangre. La IC causada por una disfuncion
ventricular izquierda (V1) se clasifica de acuerdo a la fraccién de eyeccion del
VI (FEVI), como IC sistélica (FEVI <40%), IC diastélica o preservada (FEVI
>50%), y con FEVI de rango medio -

EPIDEMIOLOGIA

A nivel de salud publica mundial, se considera a la insuficiencia cardiaca
como una patologia de rapido crecimiento con una prevalencia aproximada
de 37,7 millones de personas . Al ser una de las patologias con mayor
namero de morbimortalidad causa una carga sustancial para el sistema de
salud mundial, ya que los medicamentos no son costo-efectivos y las
hospitalizaciones son recurrentes. Es una enfermedad que afecta
aproximadamente al 8% de mujeres y 10% de hombres mayores de 60 afios
@@ siendo los que presentan mayor manifestaciones clinicas vy
descompensaciones. En Ecuador se ha reportado que el 6.1% de los
pacientes ingresados en servicios clinicos y el 12% de los ingresos por un
primer infarto agudo de miocardio presentaron antecedentes de insuficiencia

cardiaca ®.

FISIOPATOLOGIA

La insuficiencia cardiaca estd asociada con una variedad de alteraciones

estructurales, funcionales y neurohumorales relacionadas entre si, que en el

caso de presentar efectos des adaptativos, provocara que el corazéon sea

incompetente en proporcionar una perfusion adecuada a los tejidos al tratar

de mantener las presiones normales del llenado cardiaco. Como se ha
4



mencionado, los dos tipos de disfuncion ventricular que conllevan a una
insuficiencia cardiaca son la disfuncion sistdlica y diastdlica, que se basa en
el valor de la FEVI, aunque no es una medida exacta de contractilidad
porque cambia con el tiempo de acuerdo a la mejoria o gravedad del
paciente, la disminucion de la FEVI después del diagnéstico de IC es un

indicador de morbimortalidad ©.

La disfuncion sistolica se da por un deterioro de la funcién contractil
cardiaca, que se refiere a una alteracion en la relacion entre la precarga
(presion del llenado del VI) y el volumen sistélico, lo cual se representa en
las curvas de Frank-Starling que muestra el desplazamiento hacia abajo y la
derecha como disfuncion sistélica. Por lo cual se reduce la pendiente de la
relacion entre la longitud inicial y la fuerza desarrollada, mostrando una
reduccion en el volumen sistélico y posterior en el gasto cardiaco. Los
cambios hemodindmicos asociados a la disfuncion sistélica desencadenan la
activacion neurohumoral y la remodelacion cardiaca, esto provoca la caida
en el gasto cardiaco y una mayor actividad simpatica, originando la
restauracion del gasto, ademas promueve la retencion renal de agua y sal
conduciendo a la expansion de volumen sanguineo aumentando la presion y
volimenes diastolicos finales, que reflejados en la curva de Frank- Starling
demuestra mejoria del rendimiento ventricular restaurando el volumen
sistélico. Parte de estos cambios adaptativos, se encuentra la hipertrofia del
ventriculo izquierdo que descarga las fibras musculares individualmente y
disminuye el estrés de la pared y la postcarga, que dicha hipertrofia se vera
reflejado en una radiografia de térax ).

En la insuficiencia cardiaca, el corazén dependera progresivamente de la
postcarga, que con cambios minimos pueden producir grandes alteraciones
a nivel del volumen sistolico, por lo que se puede reducir a través de los
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, bloqueadores de los
receptores de angiotensina o vasodilatadores directos, al aumentar el gasto
cardiaco a largo plazo y ralentizando la tasa de pérdida de la funcion

miocardica.



PRESENTACION CLINICA

La clinica de la insuficiencia cardiaca comprende sintomas de dificultad
respiratoria o disnea, ortopnea al decubito, disnea paroxistica nocturna,
fatiga, debilidad, letargo por alteraciones en la circulacion en los musculos
esqueléticos, edema, distension abdominal y en algunos casos dolor en
hipocondrio derecho. Debido a mecanismos compensatorios las primeras
etapas de la insuficiencia cardiaca no tienen signos especificos, a diferencia
de las etapas tardias que presentan signos de taquicardia, edema de
inferiores, aumento de ruidos

miembros la presion venosa yugular,

pulmonares anormales y signo de galope s3 ©),

CLASIFICACION

La IC puede ser clasificada segun los sintomas, capacidad funcional y grado
del dafio estructural cardiaco. La clasificacion de la clase funcional segun la
NYHA (New York Heart Association) toma en consideracion la severidad
sintomatoldgica y la limitacion de las actividades, mientras que la AHA
(American Heart Association) ha catalogado los grados de IC basandose en

los factores de riesgo, grado del dafio estructural y severidad de sintomas

A: alto riesgo de IC, sin |: Sin limitacion de la actividad fisica. La
enfermedad cardiaca | actividad ordinaria no causa sintomas de IC

estructural o sintomas.

B: cardiopatia
estructural, pero sin
sintomas o signos de IC.

C: cardiopatia estructural
con sintomas previos o
actuales de IC

D: IC refractaria que
requieren intervenciones
especializadas

Fuente: Mazurek, J. Jessup, M.,2017. Understanding Heart Failure. Heart Failure Clinics, 13(1),

pp.1-19

(fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso).

[I: Ligera limitacion de la actividad fisica.
Confortables en reposo. La actividad ordinaria
ocasiona sintomas de IC

lll: Marcada limitacion de la actividad fisica.
Confortables en reposo. Actividad fisica menor
gue la ordinaria causa sintomas de IC

IV: Incapacidad para llevar a cabo cualquier
actividad fisica sin molestias. sintomas de IC o
de sindrome anginoso pueden estar presentes
incluso en reposo. Si se realiza cualquier
actividad fisica la molestia aumenta.



FACTORES DE RIESGO

Existen trastornos cardiovasculares (sindromes coronarios agudos,
taquicardia, Dbradicardia, hipertensibn no controlada, etc.), no
cardiovasculares (infecciones, EPOC, alteracion tiroidea, embarazo, etc.) y
factores iatrogénicos (incumplimiento del tratamiento, ingesta de sodio,
consumo de AINES, alcoholismo) que son las causas del inicio o
complicacion de signos y sintomas de IC que lleva en su mayoria a

hospitalizaciones. (19

DIAGNOSTICO

El ecocardiograma transtoracico es considerado el método gold standard
para diagnosticar el grado de dafo funcional en la IC. Mediante esta prueba
se puede evidenciar las dimensiones de las camaras cardiacas, la funcién
valvular y la estimacion de la FE. Esta Ultima es una proporcion de sangre
expulsada del corazén durante un latido cardiaco y hormalmente oscila entre
55% y 75% (1),

La IC con fraccion de eyeccién reducida (HFrEF) se determina cuando la FE
es menor al 40%. Mientras que la IC con fraccién de eyeccion preservada
(HFrEF) se denomina en una FE >50%, siempre y cuando existan otros
signos estructurales de IC. Hay una fuerte evidencia de que el tratamiento
en la HFrEF reduce la morbimortalidad, mientras que en la HFpEF no
muestra los mismos resultados, aunque los pacientes generalmente
presentan sintomas clinicos similares. En comparaciéon con HFrEF, los
pacientes con HFpEF a menudo son mayores, mujeres, con antecedentes

de hipertension y enfermedad valvular 2,



CAPITULO Il: ENALAPRIL

DEFINICION

Los inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA) son
considerados parte del tratamiento de insuficiencia cardiaca por ser
medicamentos Utiles como monoterapia 0 en combinacion con otros
farmacos, ya que actian sobre los sistemas de renina-angiotensina y

calicrefina-cinina.

FARMACODINAMIA

El sistema renina-angiotensina, permite la regulacion hemodindmica, de
liguidos y electrolitos, se activa en el caso de que haya condiciones que
disminuyan el volumen sanguineo, la presion de perfusion renal o la
concentracion plasmatica de sodio. La renina se encuentra en las células
yuxtaglomerulares del rifion, pulmoén, miocardio y endotelio vascular, con
acciones paracrinas y autdcrinas. Por lo tanto, interactta con el
angiotensindgeno para dar lugar a la angiotensina |; que una vez activada es

influenciada por la ECA para formar la angiotensina Il (13),

Por otro lado, el higado secreta el cininbgeno que se une a la calicreina
formando bradicinina y calidina (lisil-bradicinina). La accién de estas
hormonas es muy corta ya que son inactivadas por la cinasa Il o por la ECA.
La produccion de bradicinina se debe a lesiones tisulares, reacciones
alérgicas, infecciones virales o procesos inflamatorios que activan las
reacciones proteoliticas liberando esta hormona, manifestando dolor,
vasodilatacién, aumento de permeabilidad capilar, libera 6xido nitrico del

endotelio vascular y sintesis de prostaglandinas.

El incremento de la renina en la IC se da por la actividad simpatica aferente
gue le llega al rifidn, causando una caida de la concentracion de sodio en el
tubulo distal y por ende una disminucion de la presion de perfusion arteriolar.

Por lo tanto, los IECA permiten disminuir los niveles de angiotensina Il que
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fueron liberados para impedir sus efectos. A diferencia de la accion de la
bradicinina sobre la vasodilatacion periférica que permite reducir la
postcarga y asi mejorar el vaciamiento ventricular que a largo plazo permite
que el efecto antitrofico impide la remodelacion, reduciendo el riesgo de

mortalidad por insuficiencia cardiaca 4.

CLASIFICACION

Los IECA se clasifican segun el grupo quimico con el que interactian con el
zinc de la ECA, en compuestos sulfidrilicos, carboxilicos y fosféricos. En este
caso el Enalapril es parte del grupo de los carboxilicos que tienen la
capacidad de inhibir hasta el 50% de la ECA. A pesar de no ser bien
tolerados por via oral, se consumen como prodrogas para que se puedan
absorber en casi toda su totalidad y ser transformadas en IECA activos en el

plasma.

INIDICACIONES

Varios estudios indican que los IECA permiten mejorar la calidad de vida y
disminuyen los reingresos hospitalarios y mortalidad que corresponden al
26,5% por causas cardiovasculares. Los pacientes con IC con fraccion de
eyeccion reducida que iniciaron el tratamiento con clase funcional 1V segun
la clasificaciéon de NYHA, comenzaron a ver cambios a partir de los 6 meses
y al afio con el tratamiento de Enalapril a dosis de 2,5-40 mg/dia. A pesar de
eso, se han encontrado beneficios en pacientes que presentaban un peor
prondstico o en fases mas avanzadas de la enfermedad, considerandose
este farmaco como parte del esquema terapéutico basico para insuficiencia
cardiaca congestiva independientemente de los grados funcionales. Por lo
gue se recomienda iniciar el tratamiento con IECA con dosis bajas seguida

de las dosis objetivo mas altas segun tolere el paciente (15,



EFECTOS ADVERSOS

Los IECA no se deben utilizar en forma intravenosa inmediatamente porque
puede causar hipotension y ser posiblemente peligrosa para el paciente.
Segun estudios el beneficio de los IECA aumenta si se emplea con
trombolisis, aspirina o betabloqueadores, pero se sugiere la suspension a la
cuarta semana hasta la sexta si es que no presentan sintomas de disfuncién
ventricular izquierda, pero se continta si se complican.

Los IECA a pesar de ser medicamentos de primera linea para la insuficiencia
cardiaca y ser bien tolerados, tienen efectos adversos como cefalea, tos,
edema angioneuroético, reacciones alérgicas como rash cutaneo o edema de
glotis, azotemia e impotencia, pero se han reducidos al disminuir las dosis
recomendadas. El efecto adverso mas comdn es la tos seca que se presenta
entre un 15 a 35%, aunque ciertos autores refieren que es una
manifestacion propia del asma bronquial. EI mecanismo de los efectos
adversos es por el aumento de la concentracion de la bradicinina, que cesan
todos los sintomas al emplear un inhibidor de esta hormona, como el D-Arg
bradicinina. Se debe evitar la interaccion con los diuréticos ahorradores de
potasio porgue pueden ocasionar hipercalcemia al administrar de manera
cronica, induciendo la disminucion de la aldosterona. Los pacientes con
insuficiencia cardiaca hay que llevar un control de la creatinina ya que con el
uso crénico de IECA pueden aumentar los valores a 100 mmol/L o del

nitrégeno ureico a 7 mmol, lo que puede provocar albuminuria o azotemia.

HOSPITALIZACIONES Y MORTALIDAD

El uso del Enalapril, permite reducir los reingresos hospitalarios y la
mortalidad en pacientes que presenten insuficiencia cardiaca (IC) con grado
funcional | de la clasificacion NYHA y mejora el pronostico en aquellos que
se encuentren en la fase inicial de IC, aunque también se encuentra
beneficios en pacientes que presentaban un peor prondstico o en fases mas
avanzadas de la enfermedad, que con respecto a los resultados que se han
obtenido con el uso de este IECA, el 26,5% corresponden a la mortalidad por

causas cardiovasculares y hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca 19,
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CAPITULO lll: SACUBITRIL/VALSARTAN

DEFINICION

En el 2015 la FDA aprob6 el uso del Sacubitril/Valsartan, un inhibidor de los
receptores de neprilisina y angiotensina que demostro resultados 6ptimos en
la reduccion el riesgo de muerte cardiovascular y hospitalizacion en

pacientes con Insuficiencia cardiaca crénica y fraccion de eyeccion reducida
(17) (18)

MECANISMO DE ACCION

El mecanismo de este farmaco es potenciar el efecto cardioprotector de los
péptidos natriuréticos, mediante la accion del Valsartan, utilizado
ocasionalmente en la insuficiencia cardiaca, que actla inhibiendo los
receptores AT-1 de la angiotensina Il bloqueando su accion
vasoconstrictora. Junto con el Sacubitril que inhibe la neprilisina, impidiendo
la liberacion de péptidos vasoconstrictores y del SRAA, ademas permite que
los péptidos natriuréticos vasodilatadores aumenten la diuresis
disminuyendo la fibrosis e hipertrofia cardiaca. (19,

INDICACIONES

El tratamiento esté indicado en aquellos pacientes con insuficiencia cardiaca
y fraccién de eyeccion reducida <40% con grado funcional segun la NYHA
de Il — IV, con una presion arterial sistolica 2100mmHg y una tasa de
filtracion glomerular =230 mil/min. La dosis inicial establecida es de
49mg/51mg dos veces al dia, pero puede reducirse a 24mg/26mg en
aquellos pacientes que no hayan recibido ningun tratamiento previo para la
insuficiencia cardiaca (IECA, ARAII), con un filtrado glomerular <30ml,
hepatopatias (Child-Pug B) o en edades muy avanzadas; hasta una dosis

objetivo de 97mg/103mg.

11



EFECTOS ADVERSOS

Esta contraindicada la administracién junto con los ARAIl, debido a los
riesgos de falla renal e hiperkalemia; asi como con los IECAs por los riesgos
de falla renal, hiperkalemia y angioedema. Tampoco se debe iniciar el
tratamiento al menos 36 horas después de haber descontinuado algun IECA
(20, Para disminuir estos efectos se recomienda mantener un control
adecuado de la funcion renal, niveles de potasio, presion arterial
(contraindicado con P/A <100mmHg) y control de comorbilidades para evitar
el abandono del tratamiento. En cuanto al costo-beneficio de
Sacubitril/Valsartan por cada afio de vida ajustado por calidad (AVAC) es de
aproximadamente 17.000 euros, a diferencia del umbral de coste-efectividad
de 30.000 euros. Esto muestra las limitaciones que enfrentarian los estratos

sociales bajos para cumplir con el seguimiento terapéutico @2,

REINGRESOS HOSPITALARIOS

El estudio PARADIGM-HF, es un estudio randomizado a doble ciego que
comparé la respuesta terapéutica de Sacubitril/Valsartan y Enalapril,
mostrando que el primer esquema se relacion6 con la disminucion del riesgo
relativo (RRR) del 20% en la mortalidad cardiovascular, primera
hospitalizacion y reingresos, con una reduccion del 12.09% en la IC
moderada a grave y mejoria de la calidad de vida, determinando su

superioridad al compararlo con el esquema de Enalapril 2.

A pesar de ciertas consideraciones, no se ha demostrado ninguna razén
para creer que los resultados de los demas estudios seran diferentes del
PRADIGM-HF. Por lo que, las nuevas guias de la American Heart
Association ha realizado cambios en el protocolo del tratamiento de la IC, en
el que propone al Sacubitril/Valsartdn como opcién terapéutica en pacientes

con clase funcional Il y IlI.
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HIPOTESIS

El esquema Sacubitril/Valsartan podria dar mejores resultados terapéuticos
en el grado funcional sobre el esquema estandar de Enalapril en el

tratamiento de la insuficiencia cardiaca.
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METODOLOGIA

DISENO DE ESTUDIO

Se realizé un estudio de cohorte descriptivo, observacional, retrospectivo, no
aleatorizado, ejecutandose mediante el sistema AS-400 del Hospital de
Especialidades Teodoro Maldonado Carbo, a través de la recoleccion de
datos secundarios mediante la revision de las historias clinicas de pacientes
con diagnéstico de Insuficiencia Cardiaca ingresados al servicio de
hospitalizacion cardiologica durante el periodo del 01 de enero del 2017
hasta 31 diciembre del 2019.

POBLACION

La poblacién inicial fue de 9000 pacientes, diagnosticados con insuficiencia
cardiaca (CIE-10: 1500), de los cuales sélo se tomaron en consideracion
aquellos con fraccién de eyeccion reducida (<40%), con descompensacion
de IC e instauracion del tratamiento con Sacubitril/Valsartan o Enalapril, y
seguimiento del mismo durante el periodo 2017- 2019. Se empled un
método de muestreo no probabilistico de tipo intencional, donde se obtuvo
una muestra de 131 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion,
la cual se dividié en 2 grupos segun el tratamiento recibido: 43 pacientes en

tratamiento con Sacubitril/Valsartan y 88 pacientes con Enalapril.

CRITERIOS DE INCLUSION

Se incluyeron pacientes entre 40 y 70 afios en cuyas historias clinicas se
diagnosticaron con insuficiencia cardiaca y con fraccion de eyeccion <40%,
ingresados al servicio de hospitalizacion de cardiologia por
descompensacion de su patologia, recibiendo el esquema terapéutico con
Sacubitril/Valsartdn o Enalapril, cumpliendo con el seguimiento y control
médico durante el periodo de enero 2017 - diciembre 2019 en el Hospital de

Especialidades Teodoro Maldonado Carbo.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

No se incluyeron a los pacientes que recibieron otro tipo de tratamiento para

la insuficiencia cardiaca, que hubieran cambiado de esquema terapéutico o

hayan manifestado abandono del mismo. Asi como a pacientes con historias

clinicas incompletas o que hayan sido transferidos a otras entidades

hospitalarias. También se excluyeron aquellos con otras enfermedades

agudas o cronicas no relacionadas con la insuficiencia cardiaca.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Nombre
variables

Definicién de la variable

Tipo

Resultado

Tratamiento

Protocolos terapéuticos:
Sacubitril/Valsartan y Enalapril

Categorica
nominal

1=Sacubitril/Valsartan
2=Enalapril

dicotdmica
Clasificacion Cateadrica 1= Grado |
de Clasificacion de InSUﬁCienCiaordingl ’ 2= Grado Il
Insuficiencia |cardiaca segun la NYHA oIitém,ica 3= Grado lll
cardiaca P 4= Grado IV
) ) L. 1=40-50
Tiempo transcurrido desde elNumeérica,
Edad nacimiento del individuo intervalo, discreta 2= 50-60
' 3= 60-70
Condicién organica gue/Categodrica 1= Muier
Sexo distingue entre hombre ynominal -Vl
. L 2= Hombre
mujer. dicotomica
Tos
Mareo
Hi nsion Ori .
Efectos |potg sio Categonca 1= Si
Anemia nominal
Adversos ] . 2= No
Fatiga dicotomica
Angioedema
Hiperkalemia
) . ..., |Categorica .
Reingresos |Ingresos a hospitalizacion .g 1=Si
) . o nominal
hospitalarios [durante el seguimiento L 2= No
dicotdmica
, Ori .
. Fallecidos durante elCatego ca 1=Si
Mortalidad ) nominal
tratamiento L 2= No
dicotdmica
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PROCEDIMIENTO

En ambos grupos de tratamiento se registraron las siguientes variables:
edad, sexo, clase funcional segun la NYHA al inicio y final del estudio,
presencia de efectos adversos durante el tratamiento (tos, mareo,
hipotension, anemia, fatiga, angioedema, intolerancia), los reingresos
hospitalarios y la mortalidad, con el fin de analizar si hubo eficacia
terapéutica. Se determind la diferencia que hubo en la clase funcional
registrando el cambio en el nivel del grado funcional del inicio con el final del

estudio.

Se recolectaron los datos obtenidos de las historias clinicas individuales,
usando el programa Microsoft Excel 2016 y se realizé la tabulacién acorde a
las variables de estudio con el programa SPSS versién 25®. Se utilizo
estadistica descriptiva con los factores de edad, sexo y complicaciones
durante el tratamiento para determinar las caracteristicas de ambos grupos
en base a promedios y porcentajes. Se emplearon herramientas de
estadistica analitica, como Chi cuadrado para ver la relacion entre ambos
farmacos con las variables: diferencia del grado funcional, reingreso
hospitalario y mortalidad, con el que se evalud su significancia estadistica
utilizando un intervalo de confianza del 95% y tomando un valor de p= <0.05.
Ademaés, para la variable disminucién del grado funcional, reingresos
hospitalarios y mortalidad se utiliz6 el RR para determinar la eficacia

terapéutica entre ambos farmacos.
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RESULTADOS

La muestra de la poblacion de estudio fue de 131 pacientes que cumplian
con los criterios de inclusion y exclusion, para determinar la severidad de la
insuficiencia se registré el grado funcional segun la NYHA (tabla 1),
presentando al inicio del estudio 10 pacientes (7,6%) con grado |, 35 (26,7%)
con grado I, 77 (58,8%) con grado Il y 9 (6,9%) con grado IV. De acuerdo al
seguimiento del estudio, el grado funcional al final fue de: 31 pacientes
(23,7%) con grado I, 51 (38,9%) con grado II, 43 (32,8%) con grado Ill 'y 6
(4,6%) con grado IV.

Tabla 1. Clasificacion funcional de la IC (NYHA)

INICIAL FINAL

Grado ~ Porcentaje ) Porcentaje
Funcional Frecuencia %) Frecuencia %)

I 10 7,6 31 23,7

I 35 26,7 51 38,9

] 77 58,8 43 32,8

v 9 6,9 6 4,6
Total 131 100,0 131 100,0

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020

Para determinar la disminucion del grado funcional de acuerdo a la
clasificacion de la IC (NYHA), se midio la diferencia entre el grado inicial con
el final en ambos grupos de tratamiento (tabla 2 y 3) (grafico 1). Los
resultados en el grupo de Sacubitril/Valsartan muestran: 15 pacientes
(34,9%) sin disminucién, 17 pacientes (39,5%) disminuyeron 1 punto, 10
pacientes (23,3%) disminuyeron en 2 puntos y solo 1 paciente (2,3%) logro
disminuir 3 puntos. A diferencia del grupo con Enalapril en el que no
presenta cambios en 54 pacientes (61,4%), 29 pacientes (33,0%)
disminuyen 1 punto, 5 pacientes (5,7%) disminuyen 2 puntos en la escala y
ningun paciente disminuye 3 puntos en la escala. Se obtiene un resultado de

Chi-cuadrado de 14,039 con un valor de significancia de 0,003.
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Tabla 2. Disminucion del grado funcional segun el tratamiento

Sacubitril- Valsartan Enalapril
Recuento Porcentaje |Recuento Porcentaje

(0] 15 34,9% 54 61,4%
Disminucién del

1 17 39,5% 29 33,0%
Grado

. 2 10 23,3% 5 5,7%

Funcional

3 1 2,3% 0] 0,0%

**Chi-cuadrado de Pearson= 14,039
**Sig. 0,003

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suarez. 2020

Tabla 3. Tabla Cruzada de disminucion del grado funcional segun el
tratamiento

TRATAMIENTO

Enalapril Sacubitril/Valsartdn | Total
Disminucion de | NO 54 15 69
grado funcional | SI 34 28 62
Total 88 43 131
*RR= 0,481

**|C= (0,285 — 0,814)

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020

La edad minima de la muestra fue de 41 afios y la edad maxima de 70 afios,
con una media de 60.50 £7.22, de los cuales 32 (24,4%) fueron mujeres y 99
(75,5%) hombres. (Ver grafico 2) Ademas, se realizaron dos tablas

comparativas del estado de los pacientes al inicio y final del tratamiento con

Sacubitril/Valsartan y Enalapril

para determinar qué

presentan el mayor cambio de grado funcional (tabla 4 y 5).

rango de edad

Tabla 4. Grado funcional inicial segun el rango de edad y tratamiento
TRATAMIENTO

Sacubitril- Valsartan

Grado Funcional Inicial

Enalapril

Grado Funcional Inicial

GFI GF Il GF Il GF IV GFI GF I GF Il GF IV
Recuento % |Recuento % [Recuento % |Recuento % |Recuento % |Recuento % |[Recuento % |Recuento %
9 - 40 - 50 1 333 1 11,1 2 83 0 0,0 1 143 2 7,7 7 132 0 0,0
‘%ﬁ 50 - 60 1 333 5 55,6 9 37,5 3 42,9 2 28,6 9 34,6 10 18,9 1 50,0
x 60 - 70 1 33,3 3 333 13 54,2 4 57,1 4 57,1 15 57,7 36 67,9 1 50,0

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020
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Tabla 5. Grado funcional final segun el rango de edad y tratamiento

TRATAMIENTO

Sacubitril- Valsartan Enalapril
Grado Funcional Final Grado Funcional Final
GF 1 GF Il GF Il GF IV GF 1 GF Il GF Il GF IV
Recuento % |Recuento % |Recuento % [Recuento % |Recuento % |Recuento % [Recuento % [Recuento %
3 o 40 - 50 2 12,5 2 12,5 0 0,0 0 0,0 0 0,0 9 257 1 29 0 0,0
%:u'g 50 - 60 7 43,8 8 50,0 3 333 0 0,0 6 40,0 5 14,3 9 26,5 2 50,0
14

60-70 7 438 6 375 6 66,7 2 100,0 9 60,0 21 60,0 24 70,6 2 50,0

**Chi-cuadrado = 15,090
*Sig. 0,020

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020

Tabla 6. Rango de edad segln sexo y tratamiento
TRATAMIENTO

SACUBITRIL/VALSARTAN ENALAPRIL
MASCULINO FEMENINO MASCULINO FEMENINO
Recuento % Recuento % Recuento % Recuento
RANGO <40 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0%
DE 40- 50 4 100,0% 0 0,0% 7 70,0% 3 30,0%
EDAD 50- 60 14 77,8% 4 22,2% 14 63,6% 8 36,4%
60- 70 17 81,0% 4 19,0% 43 76,8% 13 23,2%

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020

Los resultados muestran que al inicio del tratamiento de Sacubitril/Valsartan
la mayoria de la muestra se encuentra en grado funcional Il con 24
pacientes (55.81%), destacando el rango de 60-70 afios con 13 pacientes
(54,2%). Mientras que al final del estudio la mayoria de la muestra se
encuentra distribuida en el grado funcional | con 16 pacientes (37.2%) y |l
con 16 pacientes (37.2%), siendo el rango méas frecuente de 50-60 afos
(77,8% hombres y 22,2% mujeres) como se muestra en la tabla (tabla 6),
con 7 pacientes (43,8%) en grado funcional | y 8 pacientes (50,0%) en grado
Il.

Por otro lado, se evidencia que la muestra en tratamiento con Enalapril
presenta al inicio 53 pacientes (60,2%) en grado funcional Ill, el rango mas
frecuente de 60 - 70 afios con 36 pacientes (67,9%). Mientras que final del
seguimiento la mayoria de la muestra se encuentra distribuida en grado II
con 35 pacientes (39.7%) y grado 1ll con 34 (38.6%), siendo el rango mas
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frecuente de 60-70 afios (76,8% hombres y 23,2% mujeres) con 21

pacientes (60%) en grado Il y 24 pacientes (70.6%) en grado lIl.

Los efectos adversos que presentan los pacientes con la instauracion del
tratamiento de Enalapril son: presentan tos (39,8%), fatiga (34,10%), mareo
(22,73%), hipotension (14,77%) y anemia (9,1%). A diferencia del
tratamiento con Sacubitril/Valsartan que presentan fatiga (18,6%),
hipotensién (11,62%), mareo (9,30%), hiperkalemia (4,7%) y angioedema
(2,33%). El analisis con Chi-cuadrado muestra un nivel de significancia de
0,000 para tos en el tratamiento con Enalapril, y de 0,041 para hiperkalemia
con Sacubitril/Valsartan. Por lo que son los dos efectos adversos tomados
en cuenta para el analisis del estudio (ver tabla 7 y grafico 3).

Tabla 7. Presencia de efectos adversos segun el tratamiento
Tratamiento

Sacubitril - Valsartan Enalapril
S| Porcentaje | NO Porcentaje | Sl Porcentaje| NO  Porcentaje | Chi- cuadrado Sig.
Tos 0 0 43 100% 35 398% | 53 60,2% 23.337 0.000
Mareo 4 9.30 39 90.69 20 22.73 68 77.27 3,479 0,062
Hipotension 5 11.62 38 88.37 13 14.77 75 85.23 0,241 0,623
Anemia 0 0 43 100 8 9.1 80 90.9 4,16 0,41
Fatiga 8 18.6 35 81.39 30 34.10 58 65.9 3,364 0,67
Angioedema 1 2.33 42 97.67 0 0 88 100 2,062 0,151
Hiperkalemia 2 4.7 41 9.3% 0 0 88 100 4.156 0.041

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suarez. 2020

Posteriormente se calcula el porcentaje de reingresos hospitalarios segun
los dos tratamientos en la siguiente tabla con chi- cuadrado (tabla 8), siendo
el 59,1% (52 pacientes) con Enalapril y 27,9% (12 pacientes) con
Sacubitril/Valsartan, teniendo en cuenta la significancia (0,001) para el
estudio, presentando mayores reingresos hospitalarios a la muestra en

tratamiento con Enalapril.
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Tabla 8. Reingresos hospitalarios segun el tratamiento
TRATAMIENTO DEL PACIENTE

Sacubitril/Valsartan Enalapril
Recuento Porcentaje Recuento Porcentaje
Reingresos Si 12 27,9% 52 59,1%
Hospitalarios NO 31 72,1% 36 40,9%

**Chi-cuadrado = 11,242
**Sig. 0,001

*RR= 0,405

**|C= (0,229 — 0,718)

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020

Por ultimo, se registra el porcentaje de la mortalidad de la muestra segun el

tratamiento (tabla 9), el 29,5% correspondiente al tratamiento al Enalapril y

18,6% con Sacubitril/Valsartan, donde se demuestra mayor mortalidad en la

muestra con Enalapril, a pesar de eso la significancia de 0,180 no guarda

relacién con la variable.

Tabla 9. Mortalidad segun el tratamiento
Tratamiento

Sacubitril/Valsartan Enalapril
Recuento Porcentaje (%) Recuento Porcentaje
Mortalidad SlI 8 18,6% 26 29,5%
NO 35 81,4% 62 70,5%
**Chi-cuadrado = 1,799
**Sig. 0,180
*»*RR= 0,652

**|C= (0,337 — 1,263)

Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suéarez. 2020
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DISCUSION

Las guias de sobre Insuficiencia cardiaca de la ACC/AHA 2017 (American
College of Cardiology/American Hearth Asociation) establecieron al
Enalapril, farmaco inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
(IECA) como parte del primer escaldn en el esquema estandar con un nivel
de evidencia A, pero ha presentado ciertas desventajas en la calidad de vida
del paciente. En el ESC Congress (2014), se presentd el estudio
PARADIGM-HF con un nuevo tratamiento combinado, sacubitril/valsartan
(LCZ696), un antagonista de los receptores de neprilisina y angiotensina,
gue demostré buenos resultados al ser superior a los IECAs al mejorar la
calidad de vida en la insuficiencia cardiaca congestiva %3, Por lo tanto, este
estudio de cohorte retrospectivo tiene como objetivo describir la efectividad
terapéutica de Sacubitril/Valsartan vs Enalapril en pacientes con

insuficiencia cardiaca congestiva.

En las revisiones bibliograficas no se encontraron estudios que comparen el
estado del grado funcional con ambos tratamientos, sin embargo, Morales et.
al, refirio mejoria de la clase funcional en el 57% de la muestra con el uso de
Sacubitril- Valsartan, corroborando su utilidad terapéutica en la insuficiencia
cardiaca ?¥. Estos resultados se asocian con nuestro estudio, donde el 65%
de la muestra presentd mejoria con el tratamiento Sacubitril/Valsartan,
incluso los cambios fueron mayores al contrastarlos con el grupo de
Enalapril donde solo el 38% de la muestra mostr6 mejoria del grado
funcional (RR=0,481; IC 95% 0,285-0,814; p= 0.003). Ambos esquemas
terapéuticos mostraron mejoria del grado funcional, sin embargo, Sacubitril-
Valsartan mostrd superioridad en la respuesta terapéutica sobre el Enalapril.
Ellos también estimaron en qué estadio se encontraba la muestra, al inicio el
67% de los pacientes estaba en grado Il y posterior al seguimiento de tres
meses con Sacubitril/Valsartan el 81,7% se encontré en grado Il (IC 95% -
0,52 a -0,18; p= 0,0002). Al compararlo con nuestro seguimiento de dos
afios se mostraron cambios similares en la muestra con Sacubitril/Valsartan,

inicialmente el 55.81% se encontraba en grado funcional Ill, pero al finalizar
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el estudio la mayoria se encontro distribuida en los grados | y Il con un
37,2% en ambos casos (p= 0,035). Puesto que también registramos las
edades, se pudo identificar que los cambios fueron mas frecuentes en los
pacientes de 50- 60 afios con un 43,8% en grado | y 50% en grado Il. Se
realizo la misma comparacion en el grupo Enalapril, al inicio el 60,2% de la
muestra se encontraba en grado lll, al finalizar el estudio se encontro
distribuida entre el grado Il con un 31,4% y grado Ill con un 44,1%. En este
grupo la muestra que con mayor frecuencia mostré6 mejoria del grado

funcional fueron los >65 afnos.

Por lo tanto, se evidencia que el esquema de Sacubitril/Valsartan puede
llevar a la mayoria de la muestra de grado funcional lll, hasta un grado Il o |,
es decir que lleva a pacientes hasta un estado asintomatico considerandose
como una mejoria clinica superior a Enalapril, donde la mayoria de la
muestra solo mostr0 mejoria hasta el grado funcional Il. Los resultados
destacan mas que nada en los pacientes de 50- 60 afios con predominio del
sexo masculino con el esquema Sacubitril/Valsartan, por lo que se determiné
como el rango de edad y sexo con mayores beneficios terapéuticos en el

estudio.

Segun el estudio PARADIGM-HF, en algunos casos se suspendio el
tratamiento por efectos adversos con Sacubitril/Valsartdn (10,7%):
hipotension 14% e hiperkalemia 16,1%, y Enalapril (12,3%): hipotension
9,2% e hiperkalemia 17,3% 3. En nuestro estudio los efectos mas
frecuentes fueron la tos (39.8%) y fatiga (34,1%) en el grupo Enalapril,
mientras que en el Sacubitril/Valsartan la mayoria presentd hipotensién
(11,66%) y fatiga (18,6%). Esto demuestra que la tos es el efecto adverso
sintomatico que afecta con mayor frecuencia la calidad de vida del paciente
y ha sido una de las razones para la suspension del tratamiento con
enalapril. A diferencia de la hipotension arterial que a pesar de ser un efecto
adverso sintomatico no ha sido una razon para la suspension del tratamiento
con Sacubitril/Valsartan. Queda en discusion que la fatiga como efecto
adverso en comun sea una manifestacion causada por el farmaco o por la

progresion de la insuficiencia cardiaca. Por ultimo, la hiperkalemia como
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signo que se corrobora con analisis de laboratorios puede pasar
desapercibido al inicio del tratamiento con Sacubitril/Valsartan. A pesar de
esto, los efectos adversos que mostraron resultados estadisticamente
significativos solo fueron tos (p=0,000) e hiperkalemia (p=0,041) debido a la
limitacion de la muestra, pero no le resta importancia a los demas efectos

que se presentaron.

El estudio Navarro et al. mostré resultados beneficiosos en la disminucion de
reingresos hospitalarios por insuficiencia cardiaca con el tratamiento de
Sacubitril/Valsartan con 12,8% de su muestra de estudio, a diferencia del
grupo con Enalapril que fueron 15,6%. Lo cual se asemeja con los
reingresos hospitalarios de nuestro estudio que fue de 27,9% en los
pacientes del grupo Sacubitril/Valsartan sobre al 59,1% del grupo Enalapril
(RR=0.405; IC 95%= 0,229 a 0,718; p=0,001)

En nuestro estudio la mortalidad de la muestra en tratamiento con Enalapril
fue del 29,5%, superior al 18,6% del Sacubitril/Valsartan (RR= 0,652; IC 95%
0,337 a 1,263; p=0.180). Asi como en el estudio de De Vecchis et al. que
reportd la mortalidad a los 6 meses en un 6,8% en el grupo
Sacubitril/Valsartan y un 34% en el grupo con Enalapril (OR= 0,14; IC 95%
0,04-0,49) 6), Pese a que obtuvimos resultados estadisticamente no
significativos, el Sacubitril/Valsartdn demuestra menor porcentaje de
mortalidad.

A pesar de que nuestro estudio favorecié al tratamiento Sacubitril/Valsartan
como los estudios americanos y europeos hubo limitaciones durante el
estudio, como las historias clinicas incompletas y pocos pacientes con el
esquema Sacubitril/Valsartan, lo cual redujo el tamafio de la muestra
mostrando ciertos resultados estadisticamente no significativos, por lo que
se recomienda mejorar los registros clinicos, laboratorios e imagenes, para
poder ampliar la muestra y asi poder realizar estudios que involucren mas

factores que confirmen o rechacen la eficacia de Sacubitril/Valsartan.
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CONCLUSIONES

El esquema Sacubitril/Valsartdn ha demostrado superioridad sobre el
esquema Enalapril en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva y
fraccion de eyeccion reducida puesto que ha presentado cambios clinicos
significativos en la clase funcional de la IC (NYHA) llevando a estadios
asintomaticos a la mayoria de nuestra muestra, que se encontraba en el
rango de 50 a 60 afos con predominio masculino, por lo que concluimos que
a partir de esta poblacion podemos iniciar el tratamiento para evitar la
progresion a fases mas avanzadas de la enfermedad estudiada. A pesar de
gue el grupo con Sacubitril/Valsartan present6é ciertos efectos adversos
durante el estudio, éstos no fueron relevantes para la suspension del
tratamiento, a diferencia del esquema con Enalapril que afecto la calidad de
vida de los pacientes. Por lo tanto, al sustituir a los inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina por los antagonistas de los receptores de
neprilisina-angiotensina se obtendr& un mayor beneficio tanto en la
reduccioén de los reingresos hospitalarios y riesgo de mortalidad previamente
demostrados, estos resultados similares a los estudios antes mencionados

demuestran que existe reproducibilidad en nuestra poblacién.
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RECOMENDACIONES

Se sugiere continuar con estudios de tipo multicéntricos con otras entidades
hospitalarias para obtener una muestra adecuada y evitar resultados no

significativos como los que obtuvimos en este estudio.

Se recomienda ampliar la recoleccion de datos de las historias clinicas
incluyendo los estudios de laboratorio (NT-proBNP, nitrdgeno ureico vy
creatinina) e imagenes (Electrocardiogramas, ecocardiograma,
angiocoronariografia y pruebas de esfuerzo), para poder confirmar o

descartar la eficacia del Sacubitril/VValsartan en la poblacion ecuatoriana.

Debido a los beneficios del tratamiento con Sacubitril/Valsartan en pacientes
de 50 a 60 afios, se aconseja que se inicie con este tratamiento, sobre todo
en aquellos con grado funcional Il para reducir la progresion de la

enfermedad.
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ANEXOS

Gréfico 1. Representacion de la disminucion del grado funcional segun

el tratamiento de la muestra.
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Fuente: Base de datos de historias clinicas. Hospital Teodoro Maldonado. Parra-Suérez. 2020

Grafico 2. PirAmide poblacional que muestra la distribucion por edad y

género.
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Grafico 3. Comparacion de los efectos adversos segun el tratamiento

de la muestra.
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RESUMEN/ABSTRACT

Antecedentes: En base al estudio PARADIGM-HF, se aprob6 al Sacubitril/Valsartdn como parte
del tratamiento de insuficiencia cardiaca congestiva con fraccion de eyeccién reducida,
comparandolo con el tratamiento estadndar de enalapril para determinar su influencia en la
calidad de vida de los pacientes con esta enfermedad. Obijetivo: Describir la efectividad
terapéutica de Sacubitril/VValsartdn vs Enalapril en pacientes de 40 - 70 afios con insuficiencia
cardiaca congestiva y fraccibn de eyeccion reducida. Materiales y métodos: Se realizé un
estudio de cohorte descriptivo, observacional, retrospectivo, no aleatorizado utilizando las
historias clinicas del Hospital de Especialidades Teodoro Maldonado Carbo durante enero
2017- diciembre 2019. La poblaciéon inicial fue de 9000 pacientes diagnosticados con
insuficiencia cardiaca que se redujo a 131 pacientes, dividida segun el tratamiento recibido 34
en Sacubitril/Valsartdn y 88 en Enalapril. Resultados: Se realizaron tablas cruzadas para
comparar la disminucion del grado funcional con el uso de Sacubitril/Valsartan (65,12%) y con
Enalapril (38,63%) (RR= 0,481). El grupo de 50 a 60 afios presentd mayor disminucién del
grado funcional con el tratamiento de Sacubitril/Valsartdn y Enalapril (p=0,035). El efecto
adverso mas frecuente con Sacubitril/Valsartan fue la hipotension (11,62%) y con Enalapril fue
la tos (39,8%). El reingreso hospitalario y la mortalidad con el tratamiento de Sacubitril/Valsartan
fue del 27,9% y 18,6% mientras que en el grupo enalaprii fue de 59,1% y 29,5%
respectivamente. Conclusion: El tratamiento con Sacubitril/Valsartan muestra superioridad
sobre el Enalapril, mejorando la calidad de vida en los pacientes con insuficiencia cardiaca
congestiva y fraccion de eyeccion reducida.
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