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Meta-analisis: Los beta-blogueantes mejoran la sobrevida de los

pacientes con insuficiencia cardiaca

Effect of beta-blockade on mortality in patients with heart failure: A meta-analysis of randomized clinical trials.

Heindereich PA, Lee TT, Massie BM.. J Am Coll Cardiol 1997; 30: 27-34

Objetivo

Evaluar la evidencia actual sobre el efecto del tratamiento con beta-
bloqueantes sobre la mortalidad de la insuficiencia cardfaca crénica,
cuando se agregan a la terapia standard.

Fuente y extraccion de datos

Seidentificaron los ensayos clinicos randomizados de beta-bloquean-
tes en pacientes con insuficiencia cardfaca crénica desde enero de
1975 hasta febrero de 1977, haciendo una bdsqueda en MEDLINE y
una revisién de comunicaciones de encuentros cientificos. Los estu-
dios seincluyeron si informaban la mortalidad durante 3 o mas meses
de sequimiento. Los resultados del meta-anilisis se informaron en
odds ratio (OR) con intervalos de confianza del 95% (IC 95%).

Resultados

Fueron identificadas 35 publicaciones, 17 de las cuales cumplian los
criterios de inclusién y reunfan 3.039 pacientes (1.723 randomizados
a beta-bloqueantesy 1.316 a control), con sequimientos de 3 meses a
2 afios (media 8,9 meses). El tratamiento con beta-blogueantes mos-
tré una tendencia a una menor mortalidad en 13 estudios, pero sélo
uno fue estadisticamente significartivo. Cuando se combinaron los 17
estudios, los beta-blogueantes reducian significativamente la morta-
lidad por cualquier causa (OR 0.69, IC 95% 0.54 a 0.88).

Se observé una tendencia hacia un mayor efecto en la muerte cardfa-
ca no-sibita (OR 0.58, IC 95% 0.40 a 0.83), comparado con la muerte
stbita (OR 0.84, IC 95% 0.59 a 1.2).

La reduccién de la mortalidad fue similar en pacientes con miocardio-
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patia isquémica (OR 0.69, IC 95% 0.49 a 0.98) y no isquémica (OR
0.69, IC 95% 0.47 a 0.99).

El beneficio sobre la sobrevida fue mayor para los ensayos clinicos con
carvedilol (OR 0.54, IC 95% 0.36 a 0.81) que para otros beta-blo-
queantes (OR 0.82, IC 95% 0.60 a 1.12); sin embargo la diferencia no
fue estadisticamente significativa (p = 0.11).

Los betabloqueantes también disminuyeron las admisiones hospitala-
rias (OR 0.59, IC 95% 0.47 a 0.76).

Conclusiones

La suma de las evidencias combinadas sugieren que los beta-blo-
queantes reducen la mortalidad en pacientes con insuficiencia cardia-
ca crdnica. Se requieren ensayos clinicos adicionales, que estdn en
curso, para determinar si el carvedilol difiere en sus efectos de los
otros beta-bloqueantes.

COMENTARIO

Estudios previos, que comenzaron hace dos décadas y que incluye tam-
bién un meta-andlisis, han demostrado consistentemente que en pa-
cientes con insuficiencia cardiaca los beta-bloqueantes, luego de mas
de 3 meses de tratamiento, mejoran la fraccién de eyeccion ventricular
izquierda, los sintomas, la morbilidad y, en algunos casos, la capacidad
de ejercicio. Ninguno de estos estudios tenia el nimero suficiente de
pacientes ni el poder estadistico para encontrar mejoria en la sobrevi-
da. Recientemente, la publicacién conjunta de 4 trabajos con carvedilol
(un agente alfa y beta-adrenérgico) reunidos por Packer et al. en 1996
demostré una mejorfa en la sobrevida, aunque el ndmero total de even-
tos fue pequefio (1).

Antes de plantear las limitaciones, deberiamos decir que los resultados
de este meta-anlisis refuerzan la hipétesis de que la terapia con beta-
blogueantes en insuficiencia cardiaca crénica lograrfa un efecto benefi-
cioso sobre la mortalidad cardiovascular y total. La diferencia absoluta
en la mortalidad entre el grupo tratado y el control fue del 2.9% a 9 me-
ses de sequimiento, por lo tanto el niimero necesario para tratar (NNT)
de 35 pacientes para prevenir una muerte. La reduccion del riesgo rela-
tivo de muerte por cualquier causa fue del 31%. Este estudio también
demuestra que la etiologia de la insuficiencia cardiaca no afecta la res-
puesta a la terapia beta-bloqueante, como se crefa previamente.

*Ver Glosario

Dr. Hernan C. Doval
Servicio de Cardiologfa. Hospital Italiano de Buenos Aires.

Referencias

Todavia no conocemos la evolucién a largo plazo de los pacientes
tratados con beta-bloqueantes, ya que el seguimiento en este estu-
dio no alcanza un promedio de 9 meses.

Cuando se lee un metaanalisis no hay que olvidar la posibilidad del ses-
go de publicacién* ya que el no incluir estudios con resultados nega-
tivos puede sobreestimar el efecto analizado. La aparicién de nueva
evidencia que evalie este tema deberd ser incorporada. Por ejemplo,
en este momento se estan realizando grandes ensayos clinicos con
otras drogas beta-bloqueantes como el bucindolol (Beta-blocker Eva-
luation of Survival Trial (BEST)). Si este estudio no demostrara diferen-
cias (OR=1) v se lo incorporara al presente metaanalisis desaparece-
rian los resultados positivos que comentamos.

Por Gltimo, no debe dejar de recordarse que muchos de estos estu-
dios tenfan un periodo de titulacion y prueba de tolerancia a la dro-
ga previa a la randomizacién, y que los pacientes muertos en este
periodo no estdn incluidos en los resultados. Ademds todos los pa-
cientes incluidos se encontraban estables durante el dltimo perio-
do y casi ninguno de ellos tenfan una clase funcional avanzada. Por
lo tanto todavia no existe evidencia suficiente para utilizar beta
blogueantes en la insuficiencia cardfaca severa.
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