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NEJM: Un megaestudio colaborativo confirma que los
betabloqueantes ya no son necesarios en pacientes que tras un
infarto tienen funcidn cardiaca normal
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El estudio, publicado en The New England Journal of Medicine, muestra que el uso de
betabloqueantes no reduce la mortalidad, los reinfartos o la insuficiencia

Un gran analisis liderado por el Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC), en
colaboracién con otras instituciones internacionales, y que ha reunido datos de 17.801 pacientes con
infarto agudo de miocardio y funcién cardiaca normal incluidos en los 5 ensayos clinicos realizados
en el mundo, concluye que los farmacos betabloqueantes no aportan ningln beneficio clinico en este
grupo de pacientes, que son la mayoria de los pacientes que superan un infarto hoy en dia. El
estudio ha sido posible gracias a la estrecha colaboracién entre los investigadores del CNIC y los
autores de los otros ensayos clinicos, que han colaborado en tiempo récord para ofrecer una
respuesta definitiva a un tema crucial para millones de pacientes en todo el mundo.

Este metaandlisis, que se publica en ‘The New England Journal of Medicine’ y se presenta en el
Congreso de la American Heart Association (AHA) en Nueva Orleans (EEUU), confirma que los
betabloqueantes, uno de los tratamientos mas extendidos tras un infarto agudo de miocardio, no
reducen el riesgo de muerte, de nuevos infartos o de insuficiencia cardiaca en aquellos pacientes
cuya funcién contréctil del corazén es normal.

El Dr. Borja lbdfiez, investigador principal del estudio (y uno de los 4 investigadores senior del
mismo), director cientifico del CNIC, cardiélogo en el Hospital Universitario Fundacién Jiménez Diaz y
jefe de grupo en el CIBER de enfermedades cardiovasculares (CIBERCV), explica que este estudio ha
analizado los datos individuales de todos los ensayos clinicos contemporédneos - REBOOT en
Espana e Italia, REDUCE-AMI en Suecia, BETAMI en Noruega, DANBLOCK en Dinamarca y
CAPITAL-RCT en Japon- realizados en pacientes que habian sufrido un infarto, pero mantenian una
funcién cardiaca normal (fracciéon de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) = 50%), lo que indica
que su corazoén sigue funcionando adecuadamente.

En el andlisis, la mitad de los participantes recibié betabloqueantes mientras que la otra mitad no.

Después de un seguimiento de casi 4 afos, alrededor del 8% de los pacientes sufrié algln evento
cardiovascular importante (como muerte, nuevo infarto o insuficiencia cardiaca). Este porcentaje fue
similar en ambos grupos, tanto en los que recibieron betablogueantes como en los que no los
tomaron.

Los investigadores también comprobaron que no habia beneficios al analizar por separado la
mortalidad (tanto total como de origen cardiaco), los nuevos infartos, la insuficiencia cardiaca o las
arritmias graves. Los resultados fueron similares en todos los grupos de pacientes, sin importar la
edad, el sexo o el tipo de betablogueante que usaban.

Como explica Xavier Rosselld, cientifico en el CNIC y cardiélogo en el Hospital Son Espases de
Mallorca, y co-primer firmante del trabajo, “esto muestra que no hay ningln subgrupo de pacientes
post-infarto con funcién cardiaca normal que se beneficie de betabloqueantes”.

El grupo particular de mujeres era especialmente relevante, ya que en el ensayo clinico REBOOT se
habia observado que el uso de betabloqueantes podria ser incluso perjudicial.

REBOOT

“Aungue las mujeres en este metaandlisis tienen mas eventos adversos cuando eran tratadas con
betabloqueantes -explica el Dr. Ibafez-, algo que ya habiamos observado en REBOOT, esta
diferencia no fue lo suficientemente relevante como para alcanzar la significacidn estadistica. Esto
puede deberse a diferencias en la interaccién de betabloqueantes con el sexo en el sur de Europa
frente al norte de Europa, o0 a otros motivos. En cualquier caso, es tranquilizador que el posible
efecto adverso observado en un grupo pequefio de mujeres no parece consistente cuando se
analizan todos los ensayos en conjunto”.

CNIC, recuerda el Dr. Ibaiez, estd muy comprometido con el estudio de las diferencias en los
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patrones de enfermedad cardiovascular y respuesta a tratamientos entre hombres y mujeres.

Ahora bien, el Dr. Ibafez enfatiza que “es importante resaltar que los betabloqueantes contintan
siendo un tratamiento esencial para otro tipo de pacientes, como aquellos que tienen una fraccién
del ventriculo izquierdo reducida tras el infarto (<50%) o los que tienen otras patologias como la
insuficiencia cardiaca crénica o arritmias cardiacas”.

Asimismo puntualiza que “estos resultados no significan que se haya estado tratando mal a los
pacientes hasta ahora, sino que muestran que la gran mejora en el manejo del infarto en estos
Gltimos afnos hace que los betabloqueantes ya no sean necesarios a partir de este momento”.

Es importante destacar que los ensayos clinicos que componen este megaestudio no incluyeron a los
pacientes que ya tomaban beta-bloqueantes por otro motivo (por ejemplo insuficiencia cardiaca o
arritmias), por lo que sus conclusiones exclusivamente aplican al uso del beta-bloqueante tras el
infarto con funcién cardiaca normal.

El ensayo clinico REBOOT liderado por CNIC en colaboracion con la Sociedad Espafiola de Cardiologia
(SEC) y el CIBERCV, el mas grande y robusto de todos los realizados, ya mostré que los pacientes
que tras un infarto no tenian una funcién cardiaca reducida no se beneficiaban de tratamiento con
betabloqueantes. Otro estudio también publicado recientemente (BETAMI-DANBLOCK) mostré una
ligera sefal de beneficio de betabloqueantes en términos de reduccién de tasa de reinfartos en este
grupo de pacientes. Aunque esta sefal no habia sido observada en ninguno de los otros ensayos
(REBOOT, REDUCE-AMI o CAPITAL-RCT), era importante realizar un anélisis conjunto incluyendo
todos los pacientes de los 5 ensayos para dar una respuesta inequivoca a la comunidad cardioldgica.

Este metaanalisis demuestra de manera incuestionable que en pacientes con funcién cardiaca
normal tras un infarto, los betabloqueantes no se asocian a ningln beneficio, ni siquiera en términos
de reduccién de la tasa de reinfartos. El Dr. Ibafiez explica que “la sefial observada en el BETAMI-
DANBLOCK posiblemente se debe a que en ese ensayo se incluyeron un porcentaje no pequeio de
pacientes con una funcién cardiaca no enteramente normal (ligeramente reducida) y sabemos que
en ese subgrupo los betablogueantes si ofrecen beneficio”.

El Dr. Ibdfiez considera que “gracias a estos trabajos colaborativos conocemos cudl debe de ser la
pauta de uso de betabloqueantes tras un infarto: aquellos pacientes que tienen una funcién cardiaca
normal (fraccién de eyeccién =50%) no se benefician de betabloqueantes, mientras que aquellos
con una funcién cardiaca reducida (<50%), si lo hacen”.

Debido a que hoy dia aproximadamente el 70% de los pacientes que sufren un infarto tienen una
funcién cardiaca normal, este resultado tiene un impacto enorme en todo el mundo.

Cambio de paradigma

Durante mds de 40 afos, todos los pacientes que sufrian un infarto eran tratados de por vida con
betabloqueantes, independientemente de cémo estuviese la funcién de su corazén. Esto se debe a
que los ensayos clinicos realizados en los afios 70 y 80 mostraron un beneficio de estos farmacos.
Sin embargo, el manejo del infarto desde entonces ha cambiado radicalmente y el pronéstico de los
pacientes es mucho mejor que entonces, siendo menos propensos a tener arritmias malignas o
insuficiencia cardiaca. El ensayo clinico REBOOT, liderado por el CNIC ya apunté a un cambio de
paradigma. Este metaanélisis confirma de manera irrefutable lo que ya apuntaba el REBOOT: los
pacientes que tras un infarto que tienen una funcién cardiaca normal no obtienen ningln beneficio al
ser tratados con betabloqueantes.

El Dr. Valentin Fuster, director general del CNIC y presidente del Mount Sinai Fuster Heart Hospital, e
investigador tanto de REBOOT como de este metaanalisis, explica que “en este aflo 2025 hemos
modificado un paradigma en el tratamiento del infarto que parecia incuestionable desde hace
décadas. Desde ahora, los pacientes que sean dados de alta tras un infarto con funcién cardiaca
normal ya no van a recibir betabloqueantes, y esto es uno de los cambios mdas importantes en la
cardiologia de las ultimas décadas. Hacia afios que sospechabamos que esto era asi, pero hasta que
no hemos realizado estos estudios, no hemos podido dar un mensaje incontestable como el que
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damos ahora”.

Los investigadores transmiten mucha tranquilidad. Es importante que no cunda el pénico ya que los
betabloqueantes son farmacos muy seguros con una experiencia de su uso enorme. Nadie debe de
dejar de tomar estos farmacos sin consultar con su médico. El Dr. Ibafiez explica que “debe de
consultarse con un médico ya que puede ser que estén tomando betabloqueantes por otro motivo
diferente al infarto y que deban de sequir haciéndolo. La consulta no debe de ser urgente, sino
cuando toque la revisién. Si el médico confirma que estd tomando betabloqueantes exclusivamente
por haber tenido un infarto y la funcién cardiaca es normal, seguramente se retirard el tratamiento
betabloqueante”.

Los betabloqueantes, aunque con un perfil de seguridad muy alto, no estdn exentos de posibles
efectos adversos que, aungue no se consideran graves, pueden limitar en cierta manera la calidad
de vida de los pacientes. Sintomas como cansancio, fatiga o la disfuncién sexual pueden aparecer en
algunos pacientes en tratamiento con betablogueante. Por ello, los resultados de este estudio
pueden tener un impacto positivo en este grupo de pacientes.

Este trabajo sin duda va a tener un impacto capital en las guias de practica clinica en todo el mundo,
y como explica Fuster “este estudio se une a otros coordinados también por CNIC, como el PESA,
SECURE o el DapaTAVI que cambian la practica clinica a nivel mundial”.

CNIC se ha convertido en uno de los centros de investigacién a nivel mundial con mayor influencia
en el diagndstico y tratamiento de las enfermedades cardiovasculares.

El estudio ha contado con la financiacién del CNIC, del Swedish Research Council; Swedish Heart and
Lung Foundation; Regién de Estocolmo; South-Eastern Norway Regional Health Authority; Research
Council of Norway; Danish Heart Foundation; Novo Nordisk Foundation, y Research Institute for
Production Development Kyoto (Japén).
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