
www.bellvitgehospital.cat 

Ivabradina: Indicaciones y manejo en IC 

 
Dr. David Chivite Guillén 

 
Servicio de Medicina Interna – Programa de Geriatría y Unidad de IC 

Hospital Universitari de Bellvitge – L’Hospitalet de Llobregat (Barcelona) 



www.bellvitgehospital.cat 

Conflicto de intereses 
Actividad docente, formación y asistencia a congresos y reuniones: 
Servier y Rovi 

 



www.bellvitgehospital.cat 

Frecuencia cardíaca basal: ¿causa o 
marcador de riesgo en IC? 
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Reil Lancet 2008 

Böhm Am J Med 2015 
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CONTROL FC EN IC 

BETABLOQUEANTE DIGOXINA 
DILTIAZEM,  

VERAPAMILO 
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El rol del betabloqueo y el control de FC 
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Upregulation receptor 
betaadrenérgico 

Protección 
miocito frente a 
catecolaminas 

Bradicardización 
Modulación 
canales Ca++ 

retículo 

Efecto 
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BETA 
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Maggioni Eur J Heart Fail 2013 

Promedio 
registros recientes 
60 – 80% uso BB 

en ICFEP 
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González-García Rev Esp Cardiol 2014 

515 pacientes, 77 años, 54% ♀ 

 

62% BB al alta, 66% 3m, 68% 12m 
 

Prescripción post-alta asociada a mayor 
probabilidad de supervivencia/reingreso 
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García-Moll Rev Esp Cardiol 2011 
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McAlister Ann Intern Med 2009 

Ensayos ICFER 
 

↓5bpm → 18% riesgo de 
mortalidad 

 
Sin relación con la dosis 
diana del estudio (altas 

vs bajas) 
 

Elevada proporción de FA 
(12-35%) 

 
Elevada proporción de 

isquemia (59%) 
 

FCb superior a la  
presente en BEAUTIFUL 
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Gelbrich Int J Cardiol 2012 

Estudio CIBIS-ELD: adición de BB (B vs C) a cohorte de pacientes ancianos con IC crónica 
Sólo el 31% alcanza dosis diana a 3m 

Dosis diana no se asocia con mejor respuesta clínica 
Predictores de dosis diana: FCb elevada, isquemia, menor edad, mayor peso 

Llegar a dosis diana puede considerarse un signo de respuesta insuficiente, no un predictor de mayor 
beneficio 
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Franke Clin Res Cardiol 2013 

443 pacientes ICFER FEVI < 35%, 
60 años 

 
BB a dosis estables tras 3 meses 

de titulación. Sólo 30% dosis 
diana; 70% dosis mínima efectiva 

 
Estratificación por FC basal 

 
Solo 36% consigue FC < 70 

 
FC > 70 mayor riesgo de 

morbimortalidad vs Fc < 70 
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Dobre Br J Clin Phaermacol 2006 

625 pacientes ICFER post-alta 
 

Prescripción de BB asociado a 
reducción significativa de 

mortalidad a 2 años  
 

Sin diferencias significativas 
según dosis 

 
Efecto atenuado con edad y 

no significativo a partir de 80 
años 



www.bellvitgehospital.cat 

Ivabradina: sólo control de FC 
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Urbanek Drug Health Pat Saf 2014 

Upregulation receptor 
betaadrenérgico 

Protección miocito 
frente a 
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Urbanek Drug Health Pat Saf 2014 
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Fox Lancet 2009 

10917 pacientes con enfermedad coronaria estable+ FEVE < 40% (con o sin IC, excluida 
NYHA IV) 

Efecto positivo en objetivos secundarios (ingreso por IAM, revascularización) en los 
pacientes con FC más elevada 

 
Identifica por primera vez FCb > 70 como diana terapéutica 
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Swedberg Lancet 2010 

6558 pacientes con IC + FEVE < 35% + FC > 70x’ (a pesar de BB) 
 

Reducción significativa de morbimortalidad CV, especialmente asociada a reducción de ingresos y 
mortalidad  por IC 
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Swedberg Lancet 2010 
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Borer Am J Cardiol 2014 

Tavazzi Int J Cardiol 2013 

Beneficio mantenido en EPOC, IRC, HTA, ICFER grave (NYHA III/IV o FEVI < 20%) 
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Tavazzi Eur J Heart Fail 2013 

Beneficio mantenido aunque más atenuado y con mayor incidencia de efectos secundarios 
no graves en pacientes ancianos (≥ 69 años) 
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Böhm Clin Res Cardiol 2013 

Beneficio observado si FCb ≥ 75, no si FC < 75 
 

Mayor benéfico en pacientes que alcanzan FC < 60 o reducciones superiores a 10 lpm a los 
28 días del inicio del tratamiento 
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Swedberg J Am Coll Cardiol 2012 
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Eur Heart J 2012 

NICE (UK) > 75% 
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Experiencia clínica 
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Cullington Heart 2011 

2211 pacientes consulta real IC ambulatoria. FEVI < 50%  
Unidad de IC 

Septuagenarios con comorbilidad moderada 
Reducción paulatina de indicación de ivabradina forzando dosis de BB (19% al inicio, 14% a 4 meses, 9% a 1 año) 
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Dierckx JACC Heart Fail 2014 

824 pacientes consulta real IC ambulatoria. Culaquier FEVI (25% < 35%) 
Septuagenarios con comorbilidad moderada 

Uso de BB si ICFER con FEVI < 35%: 94%  
Dosis > 50% 93%; dosis diana 30% 

 
58 pacientes perfil SHIFT (7% total)  

La mitad susceptibles de optimización de betabloqueo 
Si indicación incontrovertible de ivabradina (3% total) sólo en un 40% se implementa 
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ICFER en RS  
FEVI < 35% + 

FC > 70x’ 
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? 
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Zugck Adv Ther 20014 

1956 pacientes 67a; ICFER (sólo 25% FEVE < 35%) 
78% BB, sólo 20% dosis diana 

¿10% en FA? 
Adición ivabradina si FCb> 70 y control 4m 

 
Mejor clínica, FEVE, NYHA, níveles NtproBNP, 
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ICFER, FEVE 27%, 66 años, clínica estable. Sólo bajo tratamiento con IECA 
IVB dosis altas vs CAR a dosis altas vs IVB + CAR a dosis intermedias 

Seguimiento a 12 semanas 
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Mejoría significativa (NYHA, 6MWT, consumo O2) en los grupos IVB o combinado 
 

Dosis diana alcanzadas más frecuentemente en estos dos grupos 
 

¿Posible efecto sinérgico de la combinación?  flujo sanguíneo muscular, vasodilatación 
periférica, flujo coronario, función diastólica… 



www.bellvitgehospital.cat 

Dr. David Chivite – Ivabradina en IC 

Bagriy Adv Ther 2015 

69 pacientes “naive” (> 2m sin BB), 63a, 67%♂, FEVI 37% 
C vs combinación C + IV (iniciando IV tras C) 
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Bagriy Adv Ther 2015 

Mejor control FC + mejor NYHA - 6MWT – FEVI a 5m en uso combinado 
 

Los pacientes tratados con C + IV alcanzan mayores dosis de C a les 3 
meses de seguimiento (facilitación inducida por ↓FC y ↑ TA??) 
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ICFER en RS  
FEVI < 35% + 

FC > 70x’ 
ICFER aguda 

en RS  
FEVI < 35% + 

FC > 70x’ 

ICFER crónica 
en RS  

FEVI < 35% + 
FC > 70x’ 
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Pacientes 62 años, 
FEVE 25% 

 
Shock cardiogénico 

 
IVB 5 mg/12h 

añadida durante 
infusión continua 

de DBT 
 

Mejoría 
hemodinámica 

significativa 



www.bellvitgehospital.cat 

Dr. David Chivite – Ivabradina en IC 

Cavusoglu J Cardiovasc Ther 2014 

Pacientes 65a con ICFER (FEVI 25%) aguda y necesidad de inotropos 
Adición IVA vs placebo al inicio de la infusión; pacientes no tratados con BB 

El tratamiento con IVA elimina la taquicardización asociada a DBT 
 

¿Significado clínico? 
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ICFEP en RS  
+ FC > 70x’ 
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Kosmala J Am Coll Cardiol 2013 

60 pacientes con disfunción diastólica VI 
Mejoría en capacidad de ejercicio y consumo de O2 

Reducción ratio E/e’ 
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48 pacientes, ICFEP con FEVI > 50%, 55 años 
Tratamiento con IVB, seguimiento a un año 

 
Mejora sostenida tras un mes de tratamiento de 

parámetros función diastólica + capacidad de ejercicio, 
consumo de O2, NYHA 

Simantirakis Int J Cardiol 2015 
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Correale J Card Fail 2014 

10 pacientes estables con HAP, FCb promedio 90x’ 
 

Adición de ivabradina consigue control FC +  
incremento significativo en 6MWT y reducción 

significativa NYHA 
 

NO reducción PAPs 
 

Experiencias similares en EPOC y asma 
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Fox N Engl J Med 2014 

19000 pacientes angina (sintomática o no) + al menos un factor de mal pronóstico + ausencia de IC y  FEVI > 40% 
Edad media 65 años, escasa carga comórbida 

Sin diferencias en el objetivo principal combinado 
Mayor incidencia de objetivo principal si angina sintomática (CCS ≥ 2).  

Mayor incidencia de FA/bradicardia/↑ QT en el brazo de tratamiento → nota AEMPS 
¿FCb se comporta como marcador de riesgo pero no tiene valor de diana terapéutica en esta población?  
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Martin Heart 2014 

Variaciones en la expresión del gen HCN4, 
relacionado con el canal If 

 

Riesgo estimado de FA bajo tratamiento con 
IVB: 15% 

 
NNH 280 
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Y para acabar una última duda 
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Zurek J Card Fail 2015 

Pacientes > 60a, IC estable, cualquier FEVI, Nt-proBNP elevado. Comorbilidad > SHIFT 
Cohorte > 75 años más frecuentemente sin BB (FC basal < 70) o dosis bajas (FCb > 70) 

Sin asociación entre FCb y acontecimientos adversos a 2 años en la cohorte de > 75 años 
¿Sigue siendo la FCb un marcador de riesgo a modificar en esta población? 
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Conclusiones 
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• Respetar criterio SEC 

• Ojo con el uso off-label 

• ¿¿¿Muy ancianos??? 
INDICACIÓN 

• Paciente crónico estable 

• ¿Pacientes subagudos? 
MOMENTO 

• Ficha técnica 

• Ancianos probablemente 50% 
DOSIS  

 

• Angina 

• Bradicardia 

• FA 

 

PRECAUCIONES 
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