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RESUMEN

La insuficiencia cardfaca con fraccién de eyeccién preservada (ICFEp) se ha consolidado como una
entidad de alta prevalencia y creciente relevancia clinica, superando en frecuencia a la insuficiencia
cardiaca con fraccién reducida (ICFEr). Este cambio esta relacionado con el envejecimiento de la
poblacién y el aumento sostenido de comorbilidades como la hipertensién arterial, la obesidad, la
diabetes tipo 2y la fibrilacién auricular.

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, la ICFEp se asocia principalmente con disfuncién diastélica,
remodelado miocardico y fenémenos inflamatorios crénicos, con un perfil predominante en mujeres
y pacientes mayores. Su presentacion clinica es inespecifica y heterogénea, lo que, junto a la limitada
sensibilidad de biomarcadores tradicionales como NT-proBNP, dificulta su diagnéstico. Para abordar
esta complejidad, se han desarrollado herramientas como las puntuaciones HFA-PEFF y H,FPEF, que
integran parametros clinicos, ecocardiograficos y bioquimicos para estandarizar el proceso diagnéstico.
La ICFEp requiere actualmente un enfoque diagndstico riguroso, estratificacion fenotipica precisa y
estrategias terapéuticas individualizadas que respondan a su complejidad clinica. El objetivo de la
presente revision es establecer una guia practica para el diagnéstico de ICFEp.

ABSTRACT

Heart failure with preserved ejection fraction (ICFEp) has become a highly prevalent entity with
increasing clinical relevance, now surpassing heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) in
frequency. This change is related to the aging population and a sustained increase in comorbidities
such as hypertension, obesity, type 2 diabetes, and atrial fibrillation.

From a pathophysiological perspective, ICFEp is primarily associated with diastolic dysfunction,
myocardial remodeling, and chronic inflammatory events, with a higher prevalence in women and
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INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) representa un problema de salud
publica en Chile y el mundo, con prevalencias entre 2 a 3% de
la poblacion global, la que aumenta en forma progresiva con
la edad, alcanzando un 10% de prevalencia en mayores de 70
anos'?. Es la principal causa de hospitalizacion en mayores de 65
anos, en servicios de medicina®. Tiene una alta tasa de letalidad,
su sobrevida a 5 afos es del 50%.

La IC se clasifica en dos grandes subtipos segun la fracciéon de
eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVD: insuficiencia cardiaca
con fraccién de eyeccién reducida (ICFEr) <40% e insuficiencia
cardiaca con fraccién de eyeccién preservada (ICFEp) >50%°. El
grupo intermedio (FEVI entre 40% y 50%) se denomina IC con
FE levemente reducida, y a menudo comparte caracteristicas de
ambas entidades. Tradicionalmente se describe una distribucion
del 50% entre ambas entidades. Sin embargo, en las ultimas
décadas, se ha observado un cambio en la epidemiologia de la
enfermedad, con un aumento progresivo en la prevalencia de la
ICFEp en comparacion con la ICFEr®7,

El objetivo de la presente revision es establecer una guia practi-
ca para el diagndstico de ICFEp.

EPIDEMIOLOGIA Y PREVALENCIA

Histéricamente, la ICFEr ha sido el tipo mas estudiado y tratado
de insuficiencia cardiaca debido a su asociacion con cardiopatia
isquémica y la existencia de multiples terapias con impacto en la
mortalidad®. Sin embargo, estudios poblacionales recientes han
demostrado que la ICFEp representa aproximadamente el 60 a
70% de los casos de insuficiencia cardiaca y su prevalencia con-
tinda en aumento®’. Factores como el envejecimiento de la po-
blacién, elincremento en la prevalencia de hipertension arterial,
obesidad, diabetes tipo 2 y fibrilacién auricular han contribuido
a este cambio en el perfil epidemiolégico de la enfermedad®.

Los registros clinicos, como el estudio Framingham Heart Study
y el Olmsted County Study, han evidenciado un crecimiento
sostenido en la proporcién de pacientes con ICFEp?”'!. De ma-
nera similar, en registros europeos y estadounidenses como Get
With The Guidelines-Heart Failure (GWTG-HF) y European Heart

older patients. Its clinical presentation is nonspecific and heterogeneous, which, together with the
limited sensitivity of traditional biomarkers like NT-proBNP, makes its diagnosis challenging. To address
this complexity, tools such as the HFA-PEFF and H,FPEF scores have been developed, which integrate
clinical, echocardiographic, and biochemical parameters to standardize the diagnostic process.

ICFEp currently requires a rigorous diagnostic approach, precise phenotypic stratification, and
individualized therapeutic strategies that address its clinical complexity. The objective of this review is
to establish a practical guide for the diagnosis of HFpEF.

Failure Survey, se ha observado que la tasa de hospitalizaciones
por ICFEp ha superado a la de ICFEr en algunos grupos etarios,
especialmente en pacientes mayores de 65 afos'>'3.

Existe un interés cada vez mayor en el reconocimiento de esta
entidad en la medida que la evidencia cientifica incorpora nuevas
terapias que han demostrado disminucion de la morbilidad y se
masifica el uso clinico del péptido natriurético de tipo b N-termi-
nal pro (NT-proBNP) y ecocardiograma, técnicas fundamentales
para el correcto diagnéstico de la ICFEp™ 1>,

Ademas, los avances en el tratamiento de la ICFEr han reducido
su letalidad y la ICFEp aun tiene menos opciones terapéuticas
eficaces, lo que constituye otra razén para el incremento de su
prevalencia respecto a la ICFEr'®.

Este cambio en la epidemiologia hace que la ICFEp sea un foco
creciente en investigacién y tratamiento, aunque sigue siendo
un desafio terapéutico en comparacién con la ICFEr'®",

DIFERENCIAS FISIOPATOLOGICAS Y RELACION ENTRE
ICFEp E ICFEr

La ICFEr se caracteriza por una disfuncién sistélica, con una re-
duccioén en la contractilidad del ventriculo izquierdo y una frac-
cién de eyeccion <40%. Su etiologia mas frecuente es la cardio-
patia isquémica, especialmente el infarto de miocardio previo,
seguido de la miocardiopatia dilatada, la hipertension arterial
cronica y las valvulopatias avanzadas. Esta condicion suele afec-
tar predominantemente a hombres y pacientes mas jovenes en
comparacion con la ICFEp>8,

Por otro lado, la ICFEp se asocia con una disfuncién diastolica, ca-
racterizada por alteraciones en la relajacion y un aumento en las
presiones de llenado del ventriculo izquierdo, a pesar de una frac-
cion de eyeccién preservada (50%)'%%, Su fisiopatologia estd fuer-
temente influenciada por procesos inflamatorios y fibrosantes que
afectan el miocardio, lo que la convierte en una enfermedad con
mecanismos mas complejos que la ICFEr. A diferencia de la ICFEr, la
ICFEp es mas frecuente en mujeres, personas mayores y pacientes
con multiples comorbilidades metabdlicas como obesidad, diabe-
tes mellitus tipo 2y fibrilacién auricular®?',
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A pesar de estas diferencias, ambas formas de insuficiencia car-
diaca pueden evolucionar de manera interrelacionada. Se ha
descrito que algunos pacientes con ICFEp pueden progresar a
una ICFEr con el tiempo, particularmente en presencia de even-
tos isquémicos recurrentes o remodelado ventricular adverso?.
Asimismo, algunos pacientes con ICFEr pueden experimentar
una recuperacion parcial de la fraccion de eyeccion, situandose
en un fenotipo intermedio denominado insuficiencia cardiaca
con fraccion de eyeccion moderadamente reducida (ICFEmr),
definida por una FEVI entre 41-49%52%. Cuando mejora la FEVI a
mas de 40% y sube 10 puntos porcentuales se denomina IC con
FEVI mejorada.

ETIOLOGIA

Las causas mas frecuentes de ICFEp incluyen la hipertension
arterial crénica, que conduce a hipertrofia ventricular izquier-
da y disminucién de la distensibilidad miocérdica; vy la enfer-
medad coronaria, en la cual la isquemia puede inducir disfun-
cién diastolica sin comprometer la fraccién de eyeccion?!2425,
Entre otras etiologias relevantes se encuentran las enferme-
dades infiltrativas, como la amiloidosis por transtiretina (ATTR),
la enfermedad de Fabry y la hemocromatosis, que se caracte-
rizan por una rigidez miocdrdica progresiva. Las valvulopatias,
en particular la estenosis adrtica moderada y la insuficiencia
mitral funcional, también se asocian con ICFEp, al igual que las
miocardiopatias restrictivas, ya sean idiopaticas o secundarias
a radioterapia o quimioterapia. Por otra parte, las enfermeda-
des pericardicas como la pericarditis constrictiva pueden imi-
tar o coexistir con este cuadro clinico, dado su impacto sobre
el llenado ventricular.

Diversas comorbilidades sistémicas, tales como la obesidad, el
sindrome metabdlico y la diabetes mellitus, participan en la fi-
siopatologfa de la ICFEp a través de mecanismos inflamatorios
crénicos, fibrosis intersticial y disfunciéon microvascular. La fi-
brilacion auricular, frecuente en estos pacientes, afecta nega-
tivamente la funcién diastélica por la pérdida de la contraccion
auricular. Asimismo, la hipertensién pulmonar secundaria a pa-
tologia respiratoria crénica o a disfuncion ventricular izquierda
sostenida puede contribuira la progresion del cuadro clinico?s?’.

Finalmente, la edad avanzada constituye un determinante es-
tructural y funcional clave, al asociarse con mayor rigidez ventri-
cular, alteracion del acoplamiento auriculoventricular y deterio-
ro de la respuesta hemodindmica al esfuerzo?*?8, En conjunto, la
ICFEp representa una condicién multifactorial cuya evaluacion
clinica exige un abordaje integral que considere la interaccién
dindmica entre sus mdltiples determinantes etiolégicos?’. Adi-
cionalmente, se pueden agrupar las etiologias previamente

mencionadas en ICFEp de etiologia primaria (relacionada pre-
dominantemente a condiciones sistémicas proinflamatorias
como diabetes mellitus, enfermedad renal cronica, obesidad,
entre otras) y secundaria (cuando existe una miocardiopatia es-
pecifica como restrictiva, hipertréfica, valvular o constrictiva)®®.

DIAGNOSTICO

El diagndstico de la ICFEp representa un desafio clinico signi-
ficativo debido a la inespecificidad de sus sintomas y signos, la
variabilidad en los criterios diagndsticos y la ausencia de un bio-
marcador Unico que la confirme?’.

Algunas dificultades diagndsticas incluyen:

a) Sintomatologia inespecifica

Los pacientes con ICFEp suelen presentar sintomas generales
como disnea, fatiga, intolerancia al ejercicio y, en ocasiones,
edema periférico. Estos sintomas pueden confundirse facilmen-
te con otras patologias respiratorias o sistémicas, lo que dificulta
la identificacion de un origen cardiaco. Ademas, la presencia de
sintomas vagos puede retrasar la consulta médica y la realiza-
cion de estudios especificos®.

b) Signos fisicos poco sensibles

El examen fisico puede ser normal en fases tempranas, sin evi-
dencia clara de congestién pulmonar o sistémica. La ingurgita-
cion yugulary los edemas aparecen en etapas avanzadas, lo que
retrasa el diagndstico'.

c) Preservacién de la fraccion de eyeccién

Dado que la funcion sistélica se mantiene en rangos normales,
la medida de la fraccion de eyeccién, que tradicionalmente se
utiliza en el diagnéstico de la insuficiencia cardiaca, no resulta
atil para identificar la ICFEp. En consecuencia, se debe recurrir
a otros parametros, en especial aquellos que evaltan la funcion
diastélicay las presiones de llenado del ventriculo izquierdo®*2.

d) Comorbilidades

La alta prevalencia de enfermedades asociadas, como hiper-
tension arterial, diabetes mellitus, obesidad y enfermedades
renales, complica el cuadro clinico y puede influir en la inter-
pretaciéon de los biomarcadores y estudios de imagen. Estas
condiciones pueden enmascarar o alterar la presentacion de la
ICFEp, haciendo que el diagnoéstico se base en un analisis mas
exhaustivo de la historia clinica y la evaluacion integral del pa-
ciente'®?3,

e) Limitaciones de los biomarcadores
El péptido natriurético tipo B (BNP) y el NT-proBNP pueden es-
tar elevados en la ICFEp, pero su aumento suele ser menor que
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en la ICFEr, dificultando la diferenciacion con otras condiciones
como la insuficiencia renal o la fibrilacion auricular’>3435,

f) Variabilidad en la disfuncién diastélica

La ICFEp es una enfermedad heterogénea con alteraciones suti-
les de la funcién diastélica que pueden ser dificiles de detectar
en el ecocardiograma en reposo. Algunos pacientes pueden te-
ner una funcién diastélica aparentemente normal en condicio-
nes basales, pero presentan disfuncién oculta que solo se evi-
dencia bajo estrés o ejercicio.

g) Heterogeneidad en los criterios diagnosticos

La evolucion de las definiciones y los criterios de la ICFEp ha
generado cierto grado de heterogeneidad en su diagndstico.
Existen distintos algoritmos y puntuaciones (como el H,FPEF y
el algoritmo HFA-PEFF) que intentan integrar variables clinicas,
ecocardiograficas y de laboratorio, lo que refleja la complejidad
y la falta de un consenso absoluto en algunos aspectos de esta
entidad clinica®2%36:37,

Puntuaciones diagnésticas de ICFEp: HFA-PEFF o H,FPEF
En respuesta a esta complejidad diagnéstica de la ICFEp, se
han desarrollado dos herramientas diagnésticas validadas
internacionalmente que buscan estandarizar el abordaje de
esta entidad: la puntuacion HFA-PEFF, promovida por la Heart
Failure Association de la European Society of Cardiology
(ESQ), y la puntuacion H,FPEF, propuesto por investigadores
de la Clinica Mayo?®**’. Cada uno de estos sistemas ofrece
fortalezas particulares y estd orientado a escenarios clinicos
especificos.

La puntuacion HFA-PEFF representa un enfoque integral y
estructurado, disenado para una evaluacién en tres etapas:
estimacion pretest, andlisis estructurado basado en hallaz-
gos ecocardiograficos y biomarcadores, y finalmente pruebas
funcionales o invasivas en casos no concluyentes. Su principal
fortaleza radica en su base fisiopatoldgica, ya que incorpora de
forma explicita parametros de remodelado cardiaco, disfun-
cién diastolica y sobrecarga de presion. Esta herramienta es
particularmente valiosa en centros con acceso a ecocardiogra-
fia avanzada, péptidos natriuréticos y eventualmente estudios
hemodinamicos invasivos, donde permite tomar decisiones
clinicas fundadas en criterios robustos. No obstante, su com-
plejidad operativa y la necesidad de tecnologia diagndstica de
alto nivel limitan su aplicabilidad en contextos ambulatorios
o de atencién primaria. Ademas, esta puntuacién no pondera
adecuadamente algunos factores clinicos comunes en la IC-
FEp, como la obesidad o la presencia de fibrilacién auricular,
que influyen significativamente en la fisiopatologia y la pre-
sentacion clinica de estos pacientes?>38:39,

Por otro lado, la puntuacion H,FPEF fue disenado con un en-
foque pragmatico y esta orientado a una rapida toma de de-
cisiones clinicas en escenarios menos complejos. Este sistema
utiliza variables clinicas y ecocardiograficas de facil obtencion,
como el indice de masa corporal, edad, nimero de farmacos
antihipertensivos, presion pulmonar estimada, cociente E/e'y
la presencia de fibrilacién auricular. Su sencillez lo convierte en
una herramienta de tamizaje Util en atencién primaria, permi-
tiendo identificar pacientes con alta probabilidad de IC-FEp sin
requerir pruebas avanzadas. Sin embargo, su especificidad fisio-
patolégica es menor en comparacion con el HFA-PEFF, ya que
no evalla directamente la estructura o funcion diastélica me-
diante técnicas de imagen avanzadas, ni incorpora biomarcado-
res. Ademas, otorga un peso desproporcionado a la fibrilacion
auricular, lo que puede sesgar su rendimiento diagnéstico en
ciertos perfiles clinicos“-42,

Ambas puntuaciones han sido validados externamente y pre-
sentan una capacidad discriminativa aceptable (AUC cercana a
0,84-0,85), aunque su utilidad 6ptima depende del entorno cli-
nico*’. Mientras que el HFA-PEFF es méas apropiado para centros
terciarios y escenarios diagnosticos complejos, el H,FPEF resulta
mas eficiente como herramienta de primera linea o cribado en
pacientes con disnea de causa no aclarada. En la préctica clini-
ca, pueden ser utilizados de manera complementaria: el H,FPEF
como estrategia inicial para definir la probabilidad de IC-FEp, y
el HFA-PEFF para confirmar el diagndstico o estratificar casos
dudosos con mayor profundidad.

Enfoque multiparamétrico

Ante la complejidad del diagnéstico de la ICFEp, se recomienda
un enfoque sistematico que permita integrar la informacion cli-
nica, de laboratorio y de imagen:

a) Evaluacion clinica integral:

Es fundamental recabar una historia clinica detallada en la que
se valoren los sintomas (disnea, fatiga, intolerancia al ejercicio) y
se identifiquen las comorbilidades relevantes. El examen fisico
debe centrarse en la busqueda de signos de congestion (crepi-
tantes en los pulmones, ingurgitacién yugular, edemas) y en la
evaluacion del estado hemodindmico del paciente. Valoracion
del Riesgo Pretest: herramientas como la puntuacion H,FPEF
permiten integrar variables clinicas y demograficas para estimar
la probabilidad de que un paciente tenga ICFEp, ayudando a
orientar la realizacion de estudios complementarios®=3¢.

b) Péptidos natriuréticos (BNP y NT-proBNP):

Estos biomarcadores son fundamentales para evaluar la pre-
sencia de sobrecarga de presion y estrés en las paredes ventri-
culares, hecho fisiopatolégico cardinal en la ICFEp. Aunque su
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elevacion sugiere insuficiencia cardiaca, es necesario interpretar
los resultados considerando distintos factores, por ejemplo: en
pacientes con obesidad, los niveles de BNP pueden estar anor-
malmente bajos, mientras que en aquellos con insuficiencia
renal pueden estar aumentados sin necesariamente reflejar un
agravamiento de la funcién cardiaca’-°.

) Evaluacion con ecocardiografia:

El ecocardiograma es el pilar en la evaluacion diagnéstica de la
ICFEp, va que permite una evaluacion integral de la estructura
y funcién cardiaca sin recurrir a métodos invasivos' 32, Eva-
luacion funcional: la confirmacion de una fraccion de eyeccion
preservada es el primer paso en la clasificacion de la insuficien-
cia cardiaca. La medicion de la relacion E/e' es particularmente
atil para estimar la presion de llenado del ventriculo izquierdo,
un pardmetro clave en la identificacién de disfuncién diastoli-
ca. Otros indices, como la velocidad de relajacion miocardica,
ayudan a cuantificar la capacidad del miocardio para relajarse
durante la didstole. Evaluacién estructural: el ecocardiograma
permite detectar cambios morfolégicos como la hipertrofia
ventricular, que es frecuente en pacientes con hipertension de
larga evolucién. El agrandamiento de la auricula izquierda es
otro hallazgo relevante, ya que refleja una exposicién crénica a
elevados volumenes y presiones de llenado.

Si bien la evaluacion clinica, el laboratorio y el ecocardiograma
constituyen la base del diagnéstico de ICFEp, existen situacio-
nes en las que los hallazgos no son concluyentes y es necesario
recurrir a pruebas adicionales:

d) Ecocardiografia en estrés

Se recomienda en pacientes que presentan sintomas sugestivos
de ICFEp, pero cuyos estudios en reposo no evidencian clara-
mente alteraciones diastélicas significativas. La realizacién de la
ecocardiografia bajo condiciones de estrés fisico permite iden-
tificar la aparicion o agravamiento de la disfuncion diastolica y
la elevacion de la presion de llenado del ventriculo izquierdo, lo
que puede ser decisivo para confirmar el diagnoéstico®®.

e) Resonancia magnética cardiaca (RMQ)

Es especialmente Util cuando se necesita una evaluaciéon mas
detallada del miocardio, por ejemplo, en casos donde se sospe-
cha la presencia de fibrosis o cuando es necesario diferenciar la
ICFEp de otras cardiomiopatias*“>. La RMC ofrece imagenes de
alta resolucion y permite cuantificar la fibrosis, lo que puede te-
ner implicaciones pronésticas y ayudar a personalizar el manejo
terapéutico del paciente.

f) Cateterismo cardiaco derecho
Aungue es una técnica invasiva y el estandar de oro tedrico, el

cateterismo se reserva para situaciones en las que persisten
dudas diagnésticas o cuando se requiere una medicion directa
y precisa de las presiones intracardiacas. Permite confirmar el
aumento de la presion de llenado del ventriculo izquierdo, pro-
porcionando informacién hemodindmica que puede ser crucial
en el manejo de pacientes complejos o en estudios prequirdrgi-
cos. Una variante sumamente util es el cateterismo cardiaco con
prueba de estrés de ejercicio que puede demostrar elevacion
de fin de didstole del ventriculo izquierdo y/o hipertensién pul-
monar, algunas veces encubiertas en reposo. Asi, una presion
media pulmonar/gasto cardiaco >3 mmHg/l * min y una presién
de enclavamiento capilar/GO >2 mmHg/*min tiene una alta
sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de hipertension
pulmonar en esfuerzo, de origen post capilar, muchas veces,
manifestacién inicial de la ICFEp“°.

g) Cintigrama miocardico

El cintigrama con pirofosfato de tecnecio-99m (99mTc-PYP) es
una herramienta diagnostica no invasiva de alta especificidad
para detectar amiloidosis cardiaca por transtirretina, especial-
mente en pacientes con disfuncién diastélica inexplicada e hi-
pertrofia ventricular izquierda sin hipertension significativa. En
ausencia de paraprotefnas monoclonales, una captacién mio-
cardica significativa (Perugini 22 o cociente H/CL >1,5) permite
diagnosticar ATTR sin necesidad de biopsia. Su uso precoz facili-
ta el diagnéstico etiolégico, diferenciando ATTR de otras formas
de amiloidosis, y permite iniciar terapias especificas en fases
tempranas de la enfermedad®.

PRONOSTICO Y TRATAMIENTO

En contraste con la ICFEr, la ICFEp, representa un mayor desafio
terapéutico. Hasta hace poco no existian farmacos con impacto
significativo en la reduccion de la morbilidad y el tratamiento se
basaba en el control de comorbilidades, restriccion de sodio y el
uso de diuréticos para el alivio sintomatico™'®%’. Sin embargo,
los estudios recientes con iSGLT2 han mostrado beneficios en
reduccion de hospitalizaciones y mejoria de la calidad de vida
en pacientes con ICFEp, lo que ha llevado a su inclusion en las
guias de manejo*-°, Adicionalmente, la finerenona y los ago-
nistas GLP1 en pacientes con obesidad e ICFEp se empezarén a
incorporar al tratamiento estdndar de esta patologia.

En términos de prondstico, aunque la mortalidad global de la
ICFEp es similar a la de la ICFEr, la evolucidon de la enferme-
dad es mads insidiosa y las hospitalizaciones tienden a ser mas
frecuentes con el tiempo. Ademas, la carga de sintomas en la
ICFEp suele ser mayor, con disnea y fatiga mas persistentes, lo
que impacta negativamente en la calidad de vida de los pa-
cientes®'°2,
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CONCLUSION

La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preserva-
da representa un sindrome de elevada prevalencia y creciente
relevancia clinica, asociado a envejecimiento poblacional y alta
carga de comorbilidades. Su fisiopatologia, centrada en la dis-
funcién diastélica, remodelado miocardico y procesos inflama-
torios sistémicos, la convierte en una entidad heterogénea y de
diagnostico complejo.

A pesar de los avances en herramientas diagnosticas como
las puntuaciones HFA-PEFF y H,FPEF, persisten desafios en su
identificacion y estratificacion. El tratamiento continda siendo
limitado, aunque el uso de iSGLT2 ha demostrado beneficios en
reduccion de hospitalizaciones y mejorfa sintomdtica. Frente a
su creciente impacto, la ICFEp exige un abordaje multidimen-
sional, con enfoque integral, diagndstico preciso y terapias per-
sonalizadas basadas en fenotipos clinicos.
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