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Manejo de los
beta-bloqueantes
en atencion primaria

(Patrocinado por Laboratorios MENARINI, S. A.)

Moderadores:

Dra. Belén Roig Expert (Servicio de Medicina Interna.
Hospital Dr. Peset de Valencia).

Dr. Juan José Tamarit (Servicio de Medicina Interna.
Hospital Dr. Peset de Valencia).

El objetivo del taller era conocer las indicaciones
de los beta-bloqueantes y su manejo en distintas
enfermedades cardiovasculares, como la
insuficiencia cardiaca, la fibrilacion auricular, la
hipertension arterial y la cardiopatia isquémica.




Beta-bloqueantes

en la insuficiencia
cardiaca

La Dra. Roig comenzd repasando la
clasificacién de los beta-blogueantes,
resaltando la importancia en esta
patologia de los beta-bloqueantes
selectivos (atenolol, metoprolol, biso-
prolol, esmolol y nebivolol) y los no
selectivos con propiedades vasodila-
tadoras por bloqueo alfa 1 (carvedilol,
labetalol), asi como resumid sus distintos
mecanismos de accién de los que deri-
van tanto sus efectos beneficiosos como
sus efectos secundarios en este tipo de
pacientes; entre ellos destacamos: su
accién cardiaca, antisquémica, antihi-
pertensiva, antiaritmica, efectos meta-
bdlicos como inicio de diabetes e hipo-
glucemias inadvertidas y sus efectos a
nivel pulmonar por bloqueo beta 2, pro-
duciendo broncoespasmo (fabla 1).

Tras esta introduccion, desarrolld las 3
patologias que hasta el momento han
sido contraindicaciones para iniciar
fratamiento con beta-bloqueantes vy
que hoy en dia estdn sujetas a mati-
ces, siendo confraindicaciones relati-
vas y no absolutas.

Una de ellas es la insuficiencia vascu-
lar periférica; son pacientes que aso-

cian patologia cardiovascular de otra
indole, como cardiopatia isquémica,
insuficiencia cardiaca e hipertension
arterial, en las cuales existe evidencia
clinica de mejoria en términos de mor-
bimortalidad, por lo que en estos
pacientes el efecto beneficioso de los
beta-bloqueantes supera al efecto
negativo que podrian retribuir.

En los pacientes con diabetes mellitus
la causa principal de muerte son las
enfermedades cardiovasculares por lo
gue seria muy beneficioso que recibie-
ran este grupo de farmacos, pero es
preferible emplear beta-bloqueantes
cardioselectivos para evitar las hipo-
glucemias inadvertidas.

Y, en Ultimo lugar, la Dra. Roig habld
sobre el paciente con EPOC. Sélo en los
que presentan un grado severo o hipe-
rmeactividad bronquial demostrada es
una contraindicacién absoluta pautar
beta-bloqueantes. En el EPOC leve-
moderado hay que valorar riesgo-
beneficio.

Las conclusiones mds destacables de
la exposicion es que los beta-blo-
gueantes estdn indicados en la IC
estadios B, C y D con fraccién de eyec-
cion del ventriculo izquierdo reducida,
que retrasan o impiden la progresion vy,
por lo tanto, alargan la supervivencia.

Tabla 1. Clasificacion de los beta-bloqueantes

TIPOS DE BETA-BLOQUEANTES

RECEPTOR BLOQUEADO

GENERICO

No selectivo

Selectivo Beta 1

No selectivo con propiedades
adicionales

Beta 1y Beta 2

Beta 1y Beta 2
Vasodilatadores

Propranolol y Sotalol

Atenolol, Bisoprolol, Esmolol,
Metoprololy Nebivolol

Carvedilol y Labetalol




Ademds, el beneficio que ofrecen es
independiente del obtenido con otros
farmacos (IECAs, ARA-Il e inhibidores
de la aldosteronal).

Para explicar estas conclusiones se
defuvo en mencionar los estudios mds
relevantes realizados con beta-blo-
qgueantes, como el estudio COPERNI-
CUS (carvedilol vs placebo), MERIT-HF
(metoprolol vs placebo), CIBIS-2 (biso-
prolol vs placebo), haciendo especial
hincapié en el estudio SENIORS (nebi-
volol vs placebo) que demuestra efi-
cacia y seguridad del nebivolol en
pacientes ancianos con fraccién de
eyeccion variable (tabla 2).

Tabla 2. Estudios realizados con
beta-bloqueantes en pacientes

con insuficiencia cardiaca

ESTUDIOS

CIBIS-2 Bisoprolol vs placebo
MERIT-HF Metoprolol vs placebo
COPERNICUS Carvedilol vs placebo

CAPRICORN ftrial Carvedilol vs placebo

BEST Bucindolol vs placebo
COMET Carvedilol vs Metoprolol
SENIORS Nebivolol en anciano
CIBIS-3 Bisoprolol + [ECA

En estos estudios se ha demostrado
que los beta-bloqueantes en la insufi-
ciencia cardiaca disminuyen la morta-
lidad global (30-40%), la mortalidad
cardiovascular (30-40%), la muerte
sUbita (30-40%), la muerte por IC (50 %)
y el niUmero de ingresos hospitalarios.
También producen una mejoria fun-
cional del paciente tanto en IC sistoli-

ca como diastdlica. No hay efecto de
grupo, esto quiere decir que no todos
los beta-bloqueantes son iguales en el
contexto de la insuficiencia cardiaca,
siendo preferible emplear: metoprolol
de liberacién retardada, carvedilol
(blogqueos alfa y beta) y nebivolol
(beta 1 selectivo, aumenta produc-
cidén de NO vy tiene efecto antioxidan-
fe).

La Dra. Roig hizo una llamada de
atencién especial al hecho de que, a
pesar de que las recomendaciones en
las guias son muy claras respecto al
uso de beta-bloqueantes, hay una
tendencia a la infradosificacion, que
afribuye a las siguientes causas:

B Falta de un efecto inmediato en la
mejoria del paciente.

B Miedo a la posibilidad de descom-
pensaciéon de la IC.

B Inercia en la prescripcion.

B "Contraindicacién de los BB en IC™:
En la carrera estudiamos que los
beta-bloqueantes estaban con-
traindicados en diabéticos y EPOC;
aunque hoy sabemos que son con-
traindicaciones relativas y hay
matices para su no indicacién, se
fiende a no prescribirlos.

B Insuficiente difusion de las guias cli-
nicas.

B Son pacientes que requerirdn
seguimiento con repetidas consul-
tas y estrecha vigilancia; y no se
puede o no se quiere citar cada 2
semanas a un paciente. Por lo que
el paciente se dispersa enfre varios



especialistas y distintos niveles asis-
tenciales.

De cara a finadlizar el papel de los
beta-bloqueantes en la insuficiencia
cardiaca, la ponente dio una serie de
recomendaciones sobre cémo intro-
ducir y hacer escalada de dosis con
estos fdrmacos. En primer lugar, es de
gran importancia que el paciente esté
estable hemodindmicamente, sin
edemas ni signos de replecién de volu-
men; se debe iniciar el fratamiento
antes del alta hospitalaria. Se ha com-
probado que infroduciéndolo antes
del alta aumenta el nimero de
pacientes tratados, sin aumentar el
riesgo de reingreso o estancia hospito-
laria. Siempre hay que comenzar con
dosis bajas y doblar la dosis cada 1 6 2
semanas.

Una vez infroducido, hay que vigilar
estrechamente la FC, TA y situacion cli-
nica, porque puede haber empeora-
miento transitorio de la sintomatologia
de insuficiencia cardiaca, bradicardia
o hipotension durante la regulacion de
la dosis.

Y, legado a este punto seria importan-
te intentar conseguir las dosis de beta-
blogqueantes que en los estudios han
demostrado eficacia o, al menos,
conseguir las dosis mds altas toleradas.

La Dra. Roig se detuvo especialmente
en el manejo de la descompensacion
cardiaca porque, en la prdctica dia-
ria, se tiende a retirarlos de forma brus-
ca, lo cual puede ser perjudicial para
el paciente. Las recomendaciones de
las guias son claras al respecto, cuan-
do el paciente se descompensa hay
que intentar mantener los beta-blo-

queantes. Intentaremos tratar la des-
compensacién aumentando la dosis
de diurético sin retirar los BB; si con esta
medida no fuera suficiente, en segun-
do lugar, bajariamos la dosis de BB; v,
en Ultimo lugar si no hubiera mds
remedio lo suspenderiamos. Teniendo
en cuenta que una vez que esté esta-
ble hemodindmicamente sin edemas
hay que reintroducirlos al alta.

Un aspecto que desarrollé la Dra. Roig
en el taller y que también forma parte
de un correcto fratamiento es expli-
carles a los pacientes que los benefi-
cios esperados pueden tardar en apa-
recer; hay que ensenarles a manejar
los diuréticos en funcion de su aumen-
to de peso vy, sobre todo, advertirles de
que puede producirse empeoramien-
to transitorio de los sintomas de IC.

Fibrilacion auricular

y beta-bloqueantes

La segunda parte de la ponencia
también fue desarrollada por la Dra.
Roig, quien nos infrodujo en el papel
de los beta-bloqueantes para la pre-
vencioén de la FA, para controlar la fre-
cuencia cardiaca, revertir la FA a ritmo
sinusal y mantenerla fras su restauro-
cion.

Hablé de su papel en el control de la
frecuencia cardiaca junto con los cal-
cioantagonistas y la digoxina, aunque
esta Ultima sdélo se utiliza en monotera-
pia en pacientes con actividad fisica
limitada, dado que sélo reduce la fre-
cuencia cardiaca en reposo, y en el
resto de pacientes se puede usar
como coadyuvante de los BB y los cal-
cioantagonistas (que reducen la fre-



cuencia tanto en reposo como en
ejercicio).

La Dra. Roig marcd unos objetivos de
frecuencia, reposo < 80 Ilpm, ftras
paseo de 6 minutos < 110 Ipm, FC
media fras monitorizacion de 24 h <
100 Iom y FC mdxima < 110% de FC
mdaxima prevista para su edad (siendo
la FC mdxima prevista para su edad:
220-edad).

En cuanto al papel de los BB en el con-
trol del ritmo, estipuld un orden de tro-
famiento, de manera que: si tiene
enfermedad cardiaca estructural, la
primera opcidon para el tratamiento
son los betabloqueantes. Si estén con-
fraindicados, no se toleran o no son
eficaces se recurrird a la amiodarona.
Y, si no existe enfermedad cardiaca
estructural se recurrird a los betablo-
queantes como primera opcién. Si no
son efectivos, estéin contraindicados o
no se toleran, se recurrird a los antia-
rritmicos de clase Ic o a sotalol. Si éstos
son inefectivos, no son bien tolerados
o estdn contraindicados, se recurrird a
la amiodarona.

Las ventajas del control del ritmo seri-
an una tedrica mejoria hemodindmica
y la posibilidad de retirar la anticoagu-
lacion. Sin embargo los fdrmacos
antiarritmicos pueden tener efectos
adversos como alargamiento del QT,
arritmias ventriculares, y pueden con-
tribuir a que haya inestabilidad hemo-
dindmica en las recurrencias. Ademds,
en estos pacientes en los que se ha
confrolado el ritmo vy se retira la anti-
coagulacidén siempre existe la posibili-
dad de que recurra la FA sin estar anti-
coagulado, con el consiguiente riesgo
de fendmeno embdlico. Y entre las

ventajas del confrol de la frecuencia
la Dra. Roig destacd que evitan la
inestabilidad hemodindmica en las
recurrencias y los efectos adversos
secundarios al uso de antiarritmicos,
pero entre sus deventajas estaria la
necesidad de recibir anficoagulantes
de por vida.

Respecto a las ventajas y desventajas
de uno y ofro tratamiento, hizo un
comentario sobre los resultados del
estudio RACE Y AFFIRM. Este evalud si
una estrategia basada en el manteni-
mienfo del ritmo sinusal era superior o
equivalente al control de la frecuen-
cia cardiaca mds anticoagulacién en
pacientes con FA. El resultado fue que
ambas estrategias resultaron equivo-
lentes para reducir la morbimortalidad
cardiovascular en la poblaciéon reclu-
tada. Ademds, se objetivd que no
habia diferencias en cuanto a la cali-
dad de vida ni en el desarrollo poste-
rior de insuficiencia cardiaca. Ambos
estudios concluyeron que los beta-blo-
queantes son los mejores fadrmacos
para el confrol de la frecuencia car-



diaca en pacientes con FA persistente.
El inconveniente es que ninguno de los
2 incluyd a jovenes sin cardiopatia
subyacente.

A continuacion explicd el esquema de
manejo bdsico en todo paciente con
fibrilacién auricular y que se resume en
el cuadro siguiente.

Control de frecuencia: BB, CA, digoxina.
Cardioversion:

0 Anticoagulacion 3 sem = CVE =

anticoagulacién 4 sem.
0 Ecocardiograma transesofdgico:

M Sin trombos = CVE =

anticoagulacién 4 sem.

B Trombos = anticoagulacion

3 sem = nuevo ETE.

Es importante también tener en cuen-
tfa aquellas circunstancias que no
recomiendan la cardioversién, como
la existencia de enfermedad estructu-
ral del corazén, que elimina la posibili-
dad de mantenimiento del ritmo sinu-
sal (auricula izquierda > 5,5 cm o
estenosis mitral), FA de larga duracion
(generalmente > 12 meses), multiples
intentos previos fallidos de cardiover-
sion farmacoldgica o eléctrica, o bien
que la causa de la FA sea reversible
(tirotoxicosis, fiebre o infeccidén respira-
torial).

Recalcd que los beta-bloqueantes en
el control de la FC si tienen efecto de
grupo, al contrario que en la insufi-
ciencia cardiaca. Para el tfratamiento
a largo plazo los BB constituyen una
terapia segura en pacientes con FA,

ya que permiten controlar la FC vy
antagonizar los efectos del incremen-
to del tono simpdtico.

Nadolol y atenolol son los mds estudia-
dos. En insuficiencia cardiaca se
deben emplear: nebivolol, carvedilol,
metoprolol de accién retardada vy
bisoprolol.

Beta-bloqueantes

en la hipertension
arterial

Respecto al uso de los beta-bloquean-
tes en la hipertension arterial, el doctor
Tamarit centrd su exposicion en cémo
han ido variando las lineas de frato-
miento de la hipertensidén en las cuatro
Ultimas décadas, y cdmo se ha ido
relegando a un cuarto escaldn el uso
de los beta-bloqueantes (Guia NICE),
en base a los resultados de los estudios
LIFE y ASCOT, entre ofros. Este breve
resumen por la historia de las guias de
fratamiento de la HTA, es lo que llama
el doctor Tamarit la cronologia de la
confroversia:

En 1970 se comprueba que los beta-
blogueantes y diuréticos reducen la
morbimortalidad cardiovascular. En
1992 se publica que los beta-bloquean-
tes son los farmacos de 1° linea en HTA
en grandes ensayos: SHEP, STOP-HTA vy
MAPHY. En el 2002 se publican los resul-
tados del Estudio LIFE (atenolol vs losar-
tan) en el que el grupo fratado con
losartdn tenia menor incidencia en
ACV, IAM, eventos cardiovasculares y
DM de nuevo comienzo.



En el 2005 se finaliza el Estudio ASCOT-
BPLA (atenolol + fiazida vs amlodipino +
perindopril): el grupo fratado con amlo-
dipino + perindopril presentd menor
incidencia ACV, mortalidad cardiovas-
cular y DM de nuevo comienzo.

En el metaandlisis Lindholm del 2005
(Lancet, 2005) concluye que los beta-
bloqueantes tienen mayor incidencia
de ICTUS vy, de forma parecida, en el
Metaandlisis Khan del 2006 se sugiere
que los beta-bloqueantes serian peores
que otros anfihipertensivos en mayores
de 60 anos, pero no a edades mds
tempranas. Este hallazgo parece razo-
nable, ya que la HTA en jévenes cursa
con un tono simpdtico mds elevado,
mientras que en mayores predominan
los cambios estructurales en los vasos
sanguineos.

El doctor Tamarit explica la divergen-
cia entre estos datos y la opinidon tan
favorable que se tenia antes de los
beta-bloqueantes en la HTA porque los
ensayos realizados con beta-blo-
gueantes aceptaban la asociacion
de una tiazida (hasta el 70%) y buena
parte de la eficacia afribuida a los BB
se debia en realidad al diurético.

Finalmente, en la Guia Britdnica y Guia
NICE pasan los BB a 4° linea de trata-
miento antihipertensivo, limitdndolos a
aquellos sujetos jbvenes que tengan
evidencia de hiperactividad simpdti-
ca, intolerancia a IECAs o embarazo,
recomendando ademds que se aso-
cien si es preciso a un [ECA, en vez de
a un diurético (por el riesgo aumenta-
do de desarrollar diabetes asociado a
éste). Sin embargo, el doctor Tamarit
insiste en recalcar la letra pequena de
esta guia en la que se anade que no

es necesario sustituir los BB en aquellos
sujetos que ya los reciben y que estén
bien controlados. También recomien-
da tener prudencia en el uso en
pacientes obesos, con glucemias
basales alteradas, en el sindrome
metabdlico. Y afirma que son bdsicos
a cualguier edad en cardiopatia
isquémica, pacientes con activacion
del sistema simpdtico, intolerantes a
los ISRA, mujeres hipertensas que des-
een el embarazo.

Ofra de las consideraciones que en el
taller se mencionaron es que, en la
mayoria de los estudios llevados a
cabo con betablogueantes como fdr-
macos antihipertensivos, se han ufiliza-
do moléculas clésicas, como atenolol
y que no existen datos similares con
beta-bloqueantes de desarrollo poste-
rior, como los observados en estudios
de morbimortalidad en pacientes con
insuficiencia cardiaca o post-infarto
con carvedilol, bisoprolol, metoprolol o
nebivolol, por lo que no sabemos si las
dudas sobre el balance beneficio/ries-
go son extrapolables a los BB con
efectos vasodilatadores. La accion
vasodilatadora de éstos podria mejo-
rar los resultados de ICTUS, ya que esta
clase de BB consiguen reducir la pre-
sion arterial y no alteran la sensibilidad
insulinica, ni el perfil glucémico, ni el
lipidico.

Llegado a este punto, todo este argu-
mento sobre las limitaciones de los
metaandlisis, el doctor Tamarit lo enla-
za con los datos epidemiolégicos del
estudio Framingham, en donde se
objetiva que la HTA en jovenes estd
ligada a la obesidad y aumento de la
resistencia insulinica, mientras que la
HTA en el paciente anciano se produ-



ce por el envejecimiento de las arte-
rias. A su vez, en obesos se observa
mayor grado de disfuncion endotelial
y aumento de la actividad simpdtica
que contribuyen a la hipertension. Por
eso estos pacientes se beneficiarian
mucho de un bloqueo beta 1.

Por Ultimo, dentro del tratamiento de
la hipertensidn arterial hizo una breve
resena al sindrome de supresion brus-
ca de beta-bloqueantes, dado que
puede producir hipertensiéon de rebo-
te, taquicardia, arritmias, temblores y
sudores, e incluso la muerte suUbita.
Sélo estaria indicada su retirada brus-
ca en la intoxicacion por cocaina.

Beta-bloqueantes y

cardiopatia isquémica

El Ultimo apartado del taller lo consti-
tuia el uso de beta-bloqueantes en la
cardiopatia isquémica. En esta parte
el Dr. Tamarit hizo un rdpido recorda-
torio de las recomendaciones de las
guias de tratamiento en cardiopatia
isquémica, en donde los beta-blo-
queantes han demostrado de largo su
beneficio hablando en términos de
supervivencia. Todo esto se explica
principalmente por sus efectos antiis-
qguémico y antiarritmico. Y sus benefi-
cios se reflejan en el postinfarto tfem-
prano y en el tardio, como en la
isquemia crénica.

Algunas de las recomendaciones en el
IAM, con un grado A de recomenda-
cion, fueron su empleo, siempre que no
estén contraindicados, en la fase
aguda, para el dolor resistente a opid-

ceos, para el fratamiento de la hiper-
tension, para el control de las taquicar-
dias supraventriculares y ventriculares,
asi como para limitar el tamano del
infarto.

A continuacion expuso las recomen-
daciones en prevencion secundaria
en un IAM, también todas ellas con un
grado A de recomendacion, como
mantener de forma indefinida si no
existen confraindicaciones; sirven
para prevenir el reinfarto y la muerte
cardiaca subita.

Y en el SCASEST destacd el papel de
los BB en prevencién secundaria a
largo plazo y la reduccion del riesgo
de IAM y del drea de isquemia (grado
A de recomendacion), siendo simila-
res sus efectos beneficiosos en la car-
diopatia isquémica crénica.

Tras exponer todas las razones por las
qgue debemos fratar la cardiopatia
isquémica con beta-bloqueantes, el
Dr. Tamarit nos plantea como hacerlo.
Es preferible emplear BB via oral las pri-
meras 24-48 h, siempre y cuando el
paciente esté estable hemodindmi-
camente. Fija unas cifras objetfivo de
FC comprendidas enfre 50-60 lpm. Y
nos recuerda que hay algunas excep-
ciones en la cardiopatia isquémica en
que no se deben usar los beta-blo-
queantes como FC < 60, TAS < 100
mmHg, PR > 0,24 seg, bloqueo AV de
2° o 3* grado y el IAM producido por
cocaina (por la actividad simpdtica
refleja que se desencadena al blo-
quear los receptores beta).

Y con este breve, pero intenso, repaso
sobre el manejo de los betfa-blo-
qgueantes se concluye este taller.



