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Resultados del nebivolol en pacientes aiosos con
insuficiencia cardiaca: Estudio SENIORS

Study of the Effects of Nebivolol Intervention on Outcomes and Rehospitalization
in Seniorswith heart failure: Flather MD, Shibata MC, Coats AJ, et al.
Eur Heart J 2005;26(3): 215-225.

Edgardo J. Kaplinsky*

Lainsuficienciacardiaca(lC) esunaentidad con unaclarapre-
dominancia en los pacientes afiosos, estimandose actual mente
gue hasta un 80% delosindividuos hospitalizados por esta cau-
sa son mayores de 65 afios'. Por otra parte, en esta poblacion
prevalece la IC con fraccion de eyeccion (FE) conservada, la
cual oscilaentorno a 60% detodalalC?3. El estudio SENIORS?
(prospectivo, randomizado doble ciego y placebo-controlado)
fue la primera gran experiencia (n: 2128) que evaud los efec-
tos de un agente bloqueante beta (nebivolol/n: 1067) frente a
placebo (n: 1061) en pacientes con los siguientes criterios:

- Edad > 70 afios.

- IC con a menos una de estas caracteristicas: FE < 35% (6
meses previos) u hospitalizacion por 1C (12 meses previos).
Laedad mediadelaramanebivolol fue de 76 afios (38% muje-

Tabla 1. Principales resultados del estudio SENIORS.

angiotensina Il (ARA 11), €l 68% de los casos era de etiologia
isquémicay un 34% tenia fibrilacion auricular. Nebivolol fue
iniciado aunadosis de 1,25 mg/d, e incrementado progresiva
mente (4 a 16 semanas) hasta llegar y permanecer (68% de los
pacientes) en los 10 mg/d. Los pacientes se mantuvieron en la
maxima dosis tolerada hasta el final de la observacion (30 me-
ses), situdndose la dosis media en 7,7 mg/d (el 6% de los pa-
cientes no toler6é ninguna dosis). El andlisis se baso en inten-
cion detratar y se asigno siguiendo un ratio 1:1.

Su objetivo primario fue combinado: mortalidad global + hos-
pitalizaciones cardiovasculares, y acanz6 unareduccion sig-
nificativa del 14% a favor de nebivolol (RR absoluto 4,2%).
Esto implica que deberian tratarse a 24 pacientes por 21 me-
ses para poder evitar un episodio (Tabla1). Lamortalidad por

Objetivo

Nebivolol n (%)

Placebo n (%)  Hazard ratio (95% CI) p

Primario
Mortalidad por toda causa + hospitalizaciones de

causa cardiovascular* 332 (31,1) 375 (35,3) 0,86 (0,73-0,99) 0,039
Secundario
Mortalidad por toda causa 169 (15,8) 192 (18,1) 0,88 (0,71-1,08) 0,214

* (tiempo transcurrido hasta el primer episodio de “agravamiento de la insuficiencia cardiaca, sindromes coronarios agudos, causas vasculares cerebrales y

otras causas cardiovasculares’).

res) y laFE media del 36% (35% de | os pacientes tenian FE >
35%). Un 89% recibia un inhibidor de la enzima convertidora
deangiotensina (IECA) o un antagonistade los receptoresde la
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toda causa (objetivo secundario) experimenté una reduccion
(no significativa) afavor de nebivolol del 12%. El efecto del
tratamiento segn FE, sexo y edad también fue evaluado re-
velandose (no significativamente) que nebivolol fue més
eficaz en pacientes con mejor FE (> 35%), mujeres y en
menores de 75 afos (Tabla 2).

L os abandonos prematuros (excluyendo muerte) afectaron
al 27% de los pacientes con tratamiento y, principa mente,
se vincularon a peticién del propio paciente. Los principa-
les eventos adversos (nebivolol vs placebo) fueron: agrava-
miento de la IC (24% vs 25%), mareos (15,6% vs 13,4%),
bradicardia (11,1% vs 2,6%) e hipotension (7,7% vs 7,2%).

Disponible en http://www.insuficienciacar diaca.org
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Tabla 2. Mortalidad por toda causa + hospitalizaciones de
causa cardiovascular en relacion a FE (fraccion de eyeccion),
sexo y edad.

ltem Nebivolol, n (%) Placebo, n (%) P
FE < 35% 219 (32,1) 249 (36,3)

0,42
FE > 35% 110 (289) 125 (33,6)
Hombres 231 (35,2) 250 (36,4)

0,11
Mujeres 101 (24,6) 125 (33,3)
< 75 afios 148 (27,5) 176 (33,5)

0,51
> 75 afios 184 (34,8) 199 (37,1)

Se concluy6 que nebivolol era bien tolerado y eficaz para
reducir la morbimortalidad en pacientes > 70 afios con IC,
independientemente, de su FE inicial.

Comentario

Si bien es cierto que los efectos de |os blogueantes beta ya
habian sido acreditados previamente®, SENIORS aporta di-
ferencialmente un escenario clinico més real con lainclu-
sién de individuos més afiosos y de una mayor proporcién
de mujeres. Ademas, extiende su “beneficio” a pacientes
cuya funcién sistélica estaba preservada o bien levemente
deprimida (FE > 35%). En este sentido, debe considerarse
gue precisamente por este valor de FE, estos pacientes no
hubieran sido incluidos en la mayoria de los estudios pre-
vios (FE ~ 25%)°. Esto es de sumaimportancia.

Nebivolol, un bloqueante beta cardiosel ectivo con propie-
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dades vasodilatadoras (mayor disponibilidad de 6xido ni-
trico)®, que esta siendo evaluado en pacientes con IC y fun-
cion sistélica preservada. Se halla en fase de reclutamiento
el estudio ELANDD (Effects of The Long-Term Adminis-
tration Of Nebivolol on the Clinical Symptoms, Exercise Ca-
pacity And Left Ventricular Function Of Patients With Dias-
tolic Dysfunction)’.

En conclusién, |os beneficios demostrados por nebivolol en
SENIORS alientan hacia una mayor utilizacién de los blo-
gueantes beta en pacientes ancianos con IC.
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