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RESUMEN

Introduccion y objetivos: La recuperacion de la fraccidon de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI)
estd descrita en la miocardiopatia alcohdlica (MCA) tras la abstinencia alcohdlica. Sin embargo, se
desconoce el impacto prondstico de esta recuperacién y los factores a los que se asocia. Nuestro
objetivo es definir el papel prondstico a largo plazo de la mejoria de la FEVI en la MCA e identificar
sus predictores.

Métodos: Se evaluaron 101 pacientes con MCA con una mediana de seguimiento de 82 meses [rango
intercuartilico 36—-134].

Resultados: Al final del seguimiento, 42 pacientes (42%) mostraron una recuperacion significativa de
la FEVI, definida como un incremento absoluto > 10% y FEVI final > 40%. Estos pacientes mostraron
mejor prondstico que aquellos sin recuperacion de la FEVI (trasplante cardiaco o muerte
cardiovascular 1 frente al 30%; p < 0,001). La duracién del QRS < 120 ms (OR = 6,68; 1C95%, 2,30-
19,41), el tratamiento bloqueador beta (OR = 3,01; 1C95%, 1,09-8,28), y no necesitar diuréticos (OR =
3,35; 1C95%, 1,08-10,42) predijeron la recuperacion de la FEVI en el analisis multivariado. Aunque el
cese del consumo de alcohol no fue predictor, ninguno de los pacientes (n = 6) que mantuvo un
consumo excesivo recuperaron la FEVI. El nimero de pacientes que recuperaron la FEVI entre los
abstemios y aquellos que mantuvieron un consumo moderado fue similar (44 frente al 45%; p = 0,9).

Conclusiones: La recuperacion de la FEVI se asocia con un excelente prondstico en la MCA. El
tratamiento betabloqueante, un QRS < 120 ms y no tomar diuréticos son predictores independientes

de esta recuperacion. La recuperacién de la FEVI es similar entre bebedores moderados y abstemios.

Palabras clave: Alcohol. Miocardiopatia alcohdlica. Miocardiopatia dilatada. Prondstico. Fraccién de

eyeccion del ventriculo izquierdo.



ABSTRACT

Introduction and objectives: Recovery of left ventricular ejection fraction (LVEF) has been described
in alcoholic cardiomyopathy (ACM) after a period of alcohol withdrawal. Nevertheless, the prognostic
impact of LVEF recovery in ACM and its determinants have not been studied. We sought to define
the role of LVEF improvement in the long-term outcome of ACM and to identify predictors of LVEF
recovery in these patients.

Methods: We evaluated 101 ACM patients during a median follow-up period of 82 months
[interquartile range 36—134].

Results: At latest follow-up, 42 patients (42%) showed substantial LVEF recovery defined as an
absolute increase in LVEF > 10% to a final value of > 40%. Patients who recovered LVEF had better
outcomes than patients who did not (heart transplant or cardiovascular death 1% vs 30%; P < .001).
A QRS with < 120 ms (OR, 6.68; 95%Cl, 2.30-19.41), beta-blocker therapy (OR, 3.01; 95%Cl, 1.09-
8.28), and the absence of diuretics (OR, 3.35; 95%Cl, 1.08-10.42) predicted LVEF recovery in
multivariate analysis. Although alcohol cessation did not predict LVEF recovery, none of the patients
(n = 6) who persisted with heavy alcohol consumption recovered LVEF. The rate of patients who
recovered LVEF did not differ between abstainers and moderate drinkers (44% vs 45%; P = .9).
Conclusions: The LVEF recovery is associated with an excellent prognosis in ACM. Beta-blocker
treatment, QRS < 120 ms and absence of diuretics are independent predictors of LVEF recovery. LVEF

recovery is similar in moderate drinkers and abstainers.

Keywords: Alcohol. Alcoholic cardiomyopathy. Dilated cardiomyopathy. Prognosis. Left ventricular

ejection fraction.



Abreviaturas

DAI: desfibrilador automatico implantable

FEVI: fraccidn de eyeccion del ventriculo izquierdo
MCA: miocardiopatia alcohdlica

MCD: miocardiopatia dilatada

Abbreviations

ACM: alcoholic cardiomyopathy

DCM: dilated cardiomyopathy

ICD: implantable cardioverter-defibrillators

LVEF: left ventricular ejection fraction



INTRODUCCION

La ingesta excesiva de alcohol es una causa frecuente de miocardiopatia dilatada (MCD) y se ha
implicado hasta en un 40% de los casos de MCD idiopética’™. De manera similar a otras formas de
MCD, la miocardiopatia alcohdlica (MCA) se caracteriza por un ventriculo izquierdo dilatado y una
reduccidn de la fraccidn de eyeccidn del ventriculo izquierdo (FEVI)®. Su diagndstico sigue siendo de
exclusién en un paciente con MCD y una historia prolongada de abuso de alcohol (clasicamente > 80
g de alcohol al dia durante mas de 5 afios)®”.

Los efectos depresores del alcohol en el organismo se conocen ampliamente desde hace siglos®.
Sin embargo, los mecanismos de lesién miocdardica por los que actua el alcohol son aun motivo de

estudio®*!

. El evento inicial parece ser la pérdida de miocardiocitos, ya sea por apoptosis o por
necrosis, sin embargo los hallazgos histoldgicos (fibrosis intersticial, infiltrados inflamatorios,
aumento de los depdsitos de acidos grasos y desproporcion relativa de las distintas proteinas
sarcoméricas), no difieren de los de otros tipos de MCD.

A pesar de su importancia clinica y epidemioldgica, solo un pequefio nimero de trabajos han
investigado la historia natural y los factores prondsticos de la MCA™%12, Aunque varias series de
casos han documentado la recuperacién de la FEVI después de un periodo de abstinencia alcohdlica,
el impacto prondstico que tiene la recuperacién de la funcién cardiaca en pacientes con MCA nunca
se han analizado. Ademas, existen datos contradictorios en cuanto a si la abstinencia completa de
alcohol es necesaria para mejorar la FEVI. Varias series publicadas hace casi 20 afios identificaron la
abstinencia alcohdlica como el principal predictor de la recuperacién de la FEVI en MCA'*, pero estos
datos son controvertidos porque las series clasicas que relacionaron la recuperacién de la FEVI con el
abandono del alcohol incluyeron en el grupo de abstemios a pacientes que redujeron la ingesta de
alcohol a niveles moderados'?y porque también se ha descrito que pacientes con MCA que reducen
la ingesta de alcohol a niveles moderados (< 60 g/dia) mejoran la FEVI en un grado similar al de los

pacientes abstemios®®. Ademas, un estudio reciente de nuestro grupo??, en el que la mayoria de los

pacientes se trataban con el tratamiento estandar contemporaneo para la insuficiencia cardiaca



mostré un prondstico clinico similar en pacientes abstemios y aquellos que redujeron la ingesta de
alcohol a niveles moderados. En este trabajo previo de nuestro grupo sobre el tema?? se identificaron
factores prondsticos asociados a muerte cardiovascular/trasplante cardiaco, ademas se describié que
un tercio de los pacientes con MCA mostraban mejoria de la FEVI, pero no se estudié el impacto
prondstico que la recuperacion de la FEVI tenia en el resultado a largo plazo de la MCA ni qué
factores se asociaban con la recuperacién de la FEVI.

Aparte de describirse la evoluciéon de la FEVI tras el abandono del alcohol, ningin estudio ha
evaluado hasta ahora si otros factores distintos de la abstinencia alcohdlica se asocian con la
recuperacion de la FEVI. Poder predecir la recuperacidon de la FEVI en MCA tiene implicaciones
clinicas importantes, especialmente a la hora de decidir la implantacién de desfibriladores
automaticos implantables (DAI) y la derivacidon adecuada de estos pacientes para trasplante!®. El
implante de DAI es un tema de particular interés en MCA ya que estos pacientes tienen un mayor
riesgo de arritmias ventriculares?®.

El objetivo del presente estudio es definir el papel que la mejoria de la FEVI tiene en el resultado a
largo plazo de una serie contempordnea de pacientes con MCA, e identificar los factores que

predicen la recuperacioén de la FEVI en esta enfermedad.

METODOS

Se recogieron los datos de todos los pacientes consecutivos con MCA enviados para evaluacién a
las unidades de insuficiencia cardiaca y trasplante cardiaco del Hospital Universitario Puerta de
Hierro en Madrid desde enero de 1993 a diciembre de 2015 (cohorte prospectiva de pacientes con
analisis retrospectivo). El estudio se aprobo por el comité ético de nuestro hospital y se ajusta a los
principios de la Declaracién de Helsinki. Se consideré que un paciente cumplia criterios de MCA si
tenia MCD idiopatica y reconocia un consumo excesivo y prolongado de alcohol. El consumo excesivo
de alcohol se definié como la historia referida por el paciente de ingesta de alcohol > 80 g al dia

durante un periodo de al menos 5 afios, como se ha recogido clasicamente en la mayoria de las



series de MCA publicadas™*%712, E| abuso de alcohol debia estar presente hasta < 3 meses antes del
diagndstico de MCA.

Aunqgue no se realizd un programa especifico de deshabituacion alcohdlica, se recomendd la
abstinencia completa de alcohol a todos los pacientes con MCA. Las enzimas hepaticas se midieron
durante el seguimiento (ALT/AST inicial y final: 83,8 £+ 217,7 y 52,7 +92,6/27,09 + 14,4y 27,69 + 16,8
respectivamente). Durante el seguimiento, los pacientes se clasificaron como abstemios si se habia
abandonado completamente el consumo de alcohol, como bebedores moderados si se habia
reducido el consumo a < 80 g de alcohol por dia y como bebedores persistentes si se continuaba con
el abuso de alcohol (> 80 g/dia). Aunque la mayoria de los pacientes del grupo de bebedores
moderados redujeron el consumo de alcohol a < 20 g de alcohol por dia, se decidié incluir a todos los
individuos que redujeron el consumo a < 80 g de alcohol por dia en el grupo de bebedores
moderados en consonancia con estudios previos' %712,

Se incluyé en la evaluacién inicial en todos los pacientes al menos examen fisico, andlisis de
sangre, electrocardiograma de 12 derivaciones y ecocardiograma. Todos los ecocardiogramas se
realizaron en el Hospital Universitario Puerta de Hierro siguiéndose las recomendaciones estandar?®,
Se realizaron exploraciones invasivas y prondsticas sucesivas a los pacientes segun se necesitaron. No
se realizaron evaluaciones ecocardiograficas sucesivas a intervalos de tiempo fijos, pero en la
mayoria de los pacientes se realizd al menos un ecocardiograma al afo. Se realizd a todos los
pacientes angiografia coronaria/tomografia computarizada para descartar enfermedad coronaria
excepto en un caso (varén de 30 afios sin factores de riesgo coronario que completd una prueba de
esfuerzo normal).

El estudio se iniciaba tras completar la evaluacion inicial y finalizaba en el ultimo seguimiento
disponible o tras la muerte o el trasplante. Se siguid a todos los pacientes en nuestro centro de forma
regular (al menos una vez al ano), trasladandose al hospital de referencia en caso de recuperacidn

completa de la FEVI estable (> 3 afios). La informacién sobre el estado final de cada paciente en



diciembre de 2015 se obtuvo de su historial médico o mediante contacto telefénico con el paciente o
su médico de referencia.

Se registrd la evolucion de la FEVI, la muerte y el trasplante cardiaco. La causa de la muerte se
clasificd: debida a insuficiencia cardiaca, muerte subita cardiaca o de causa no cardiaca. La
recuperacion significativa de la funcidn cardiaca se definié como un aumento absoluto de la FEVI 2

10% hasta un valor final de FEVI = 40% al final del seguimiento.

Andlisis estadistico

Las variables categdricas se expresan como porcentajes y se comparan utilizando la x? y la prueba
exacta de Fisher. Las variables con distribucién normal se expresan como media y desviacién
estdndar, mientras que las que presentan una distribucién no normal se expresan como mediana y
[rango intercuartilico]. Para el analisis estadistico se utilizé la t de Student, la prueba de U de Mann-
Whitney, el analisis de varianza y el test de Tukey.

Para predecir la "recuperacién significativa de la FEVI" a partir de las variables basales, se realizo
inicialmente un analisis univariado de todos los pardmetros obtenidos en el reclutamiento. Los
criterios para introducir variables en el modelo predictivo multivariado fueron la relevancia clinica y
la significacidn estadistica en el analisis univariado. Asi, la abstinencia alcohdlica y las variables con p
< 0,05 en el andlisis univariado se introdujeron en un andlisis de regresidn logistica multivariante para
identificar predictores independientes de recuperacién significativa de la FEVI.

La construccion del modelo se realizd mediante una seleccidn retréograda. Para la evaluacidn se
utilizaron el area bajo la curva y la prueba de Hosmer-Lemeshow. El nivel de significacidn estadistica
fue p < 0,05. El andlisis se realizé utilizando el programa STATA, version 14.0 (StataCorp, College

Station, Texas, Estados Unidos).

RESULTADOS



Se incluyeron un total de 101 pacientes con MCA (100 varones; 50 10 afios, FEVI 26 + 9%, 68%
clase funcional de la New York Heart Association llI-IV). Se evalué a los pacientes por primera vez en
nuestro centro durante una hospitalizacidon o bien de modo ambulatorio. Las caracteristicas clinicas
basales, electrocardiograficas, ecocardiograficas y terapéuticas de los pacientes se muestran en la
tabla 1.

En la evaluacion inicial, todos los pacientes reconocieron un consumo de alcohol > 80 g al dia
durante mds de 5 afios. Durante el seguimiento, el 63% se declaré abstemio, un 31% continud
consumiendo alcohol, pero con una ingesta inferior a 80 g/dia, y solo el 6% continud con un consumo
de alcohol superior a esta cifra.

Durante una mediana de seguimiento de 82 meses [36-134], 21 pacientes con MCA (21%)
fallecieron: 8 debido a insuficiencia cardiaca progresiva, 7 por muerte subita cardiaca, uno por infarto
de miocardio y 5 por causas no cardiacas (figura 1A). El tiempo medio de seguimiento hasta el
fallecimiento fue de 74,5 meses [3,2-137,4]. Un total de 15 pacientes con MCA (15%) recibid
trasplante cardiaco (3 urgentes y 12 electivos): tiempo medio de seguimiento hasta el trasplante 30,6
meses [2,4-63,7]. Seis pacientes (6%) sufrieron una fibrilacién ventricular documentada. Durante el
seguimiento a 37 pacientes se les implanté un DAI y 20 recibieron terapia de resincronizacion
cardiaca.

Los datos sobre la evolucion de la FEVI estaban disponibles en todos los casos, aunque 6 pacientes
murieron poco después de la evaluacion inicial (< 3 meses). En el Ultimo seguimiento, 42 pacientes
(42%) mostraron una recuperacion cardiaca significativa definida como un aumento absoluto de la
FEVI > 10% hasta un valor final 2 40% en el Ultimo seguimiento. El tiempo medio entre el cese del
consumo alcohdlico y la recuperacion de la FEVI en los pacientes en los que esta se produce fue de
28 meses [9,6-30,9]. El 60% de los pacientes que recuperd la FEVI alcanzaron el criterio de
recuperacion significativa a los 2 afos de la evaluacion cardiaca inicial en nuestro centro (figura 1B).

Los pacientes con MCA que alcanzaron una recuperacion significativa de la FEVI tuvieron mejor

evolucidn clinica que aquellos que no alcanzaron esta recuperacion, presentdndose tasas de



mortalidad mas bajas (3 frente al 18%; p = 0,005), muerte cardiovascular (1 frente al 15%; p = 0,002)
y trasplante cardiaco (0 frente al 15%; p < 0,0001) (figura 2). Entre los pacientes con MCA y
recuperacion significativa de la FEVI, solo 3 tuvieron eventos adversos durante el seguimiento: un
paciente fallecié debido a un cancer, otro murié tras un infarto de miocardio y un tercero sufrié un
ictus.

Las caracteristicas clinicas, ecocardiograficas, electrocardiogréficas y terapéuticas de los pacientes
cony sin recuperacion significativa de la FEVI se comparan en la tabla 2.

Los factores asociados con la recuperacién significativa de la FEVI fueron el uso de bloqueadores
beta, un didametro diastélico del ventriculo izquierdo mas pequefio, una anchura de QRS <120 msy la
ausencia de bloqueo de rama izquierda o de tratamiento con diuréticos.

Los Unicos predictores independientes de recuperaciéon cardiaca significativa en el andlisis de
regresion multivariante fueron una duracion del QRS < 120 ms (OR = 6,68; 1C95%, 2,30-19,41), el uso
de blogueadores beta (OR = 3,01; IC95%, 1,09-8,28) y la ausencia de tratamiento con diuréticos (OR =
3,35; 1C95%, 1,08-10,42), area bajo la curva = 0,78; 1C95%, 0,69-0,87, prueba de bondad de ajuste, p
= 0,182 (tabla 3).

Finalmente, ninguno de los pacientes que continud con el consumo de alcohol > 80 g/dia (n = 6)
recuperd la FEVI. La tasa de recuperacion significativa de la FEVI entre los bebedores persistentes y el
grupo de pacientes con MCA que redujo el consumo de alcohol a niveles moderados o lo
abandonaron por completo fue muy diferente (0 frente al 44%; p = 0,033). Por el contrario, no se
encontraron diferencias en la tasa de recuperaciéon de la FEVI entre los pacientes con MCA que

redujeron la ingesta de alcohol a < 80 g/dia y los abstemios (45 frente al 44%; p = 0,9) (figura 3).

DISCUSION

El presente estudio proporciona la primera evidencia cientifica del importante impacto clinico que

la mejoria de la FEVI tiene en los pacientes con MCA.
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Poder predecir de manera adecuada la evolucién de la MCA tiene importantes implicaciones
clinicas, especialmente en cuanto al uso del DAl y la referencia de los pacientes con MCA a unidades
de trasplante. Aunque varios trabajos descriptivos y series de casos habian descrito grandes
recuperaciones de la FEVI entre los pacientes con MCA, ningun estudio habia investigado
previamente el impacto clinico que la mejoria de la FEVI tiene en el prondstico a largo plazo de los
pacientes con MCA337 |3 informacion relativa a la FEVI, disponible en estudios previos se
restringia en su mayor parte a la descripcién de su evolucién segun la ingesta de alcohol durante el
seguimiento.

En nuestro estudio de 2015 sobre la historia natural de la MCA®? se informaba que cerca de un
tercio de los pacientes con MCA recuperaba la FEVI en la evolucién, pero no se estudiaba el impacto
prondstico que la recuperacién de la FEVI pudiera tener a largo plazo, ni qué factores se implicaban
en esta recuperacion. En el presente estudio mostramos que los pacientes que experimentan una
recuperacion cardiaca significativa (aumento absoluto de la FEVI 2 10% hasta un valor final > 40%)
tienen excelentes resultados clinicos durante un periodo de seguimiento prolongado. Los pacientes
con MCA que experimentaron una mejoria significativa de la FEVI tuvieron resultados claramente
mejores que aquellos que no lo hicieron. Por otra parte, en nuestro estudio, solo un paciente con
MCA cuya FEVI mejoré significativamente sufrié una muerte de causa cardiaca, debida a un infarto
de miocardio. Por lo tanto, se considera que la mejoria de la FEVI hasta este umbral se podria utilizar
para predecir la evolucién clinica de los pacientes con MCA y podria convertirse en un objetivo a
alcanzar en la practica clinica. Un estudio reciente de nuestro grupo®® que analizé la incidencia de
arritmias ventriculares malignas en 94 pacientes con MCA de esta serie (pacientes del periodo 1993-
2011) también apuntaba en esta direccién: no se produjo ninguna muerte subita cardiaca/descarga
de DAI en pacientes con MCA cuando su FEVI era > 40%. La identificacién de qué pacientes con MCA
tienen una alta probabilidad de mejorar su FEVI por encima de este umbral facilitaria la decisién del

implante de DAI.
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Hasta la fecha, el Unico factor que se ha descrito asociado a la recuperacién de la funcién sistdlica
descrito en MCA es la abstinencia alcohdlica®®®’. Ninguna otra variable clinica se ha relacionado
hasta la fecha con la mejoria de la FEVI. Por otra parte, el papel del tratamiento actual para la
insuficiencia cardiaca en la evolucién de la FEVI en MCA es completamente desconocido, ya que la
mayoria de los estudios anteriores se llevaron a cabo hace muchos afios, cuando aun no estaban
disponibles la mayor parte de los medicamentos y dispositivos actualmente recomendados. En
contraste con los estudios previos en el campo de la MCAY, la mayoria de nuestros pacientes
recibieron tratamiento para la insuficiencia cardiaca de acuerdo con las recomendaciones actuales.
En este sentido, mas del 90% de nuestros pacientes recibieron inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina/antagonistas del receptor de la angiotensina Il tras la evaluacion
inicial, mientras que el porcentaje de pacientes que tomaban bloqueadores beta tras la primera visita
fue del 60% en toda la cohorte del estudio y superior al 80% en los pacientes evaluados después del
afio 2000 (el estudio CIBIS-II se publicé en 1999),

Varios estudios demostraron que el tratamiento médico dptimo tiene un impacto positivo en el
remodelado del ventriculo izquierdo en MCD no seleccionadas y que la recuperacion de la FEVI es un
predictor independiente de buen prondstico en estos pacientes®?°,

En el presente estudio, una duracidn del QRS < 120ms, el tratamiento con bloqueadores beta y la
ausencia de tratamiento diurético fueron predictores independientes de recuperacién significativa
de la funcién cardiaca. Estos son factores prondsticos bien conocidos, ya identificados en otros
estudios/registros de MCD*2%22, | os efectos beneficiosos de los bloqueadores beta y los inhibidores
de la enzima de conversion de la angiotensina/antagonistas del receptor de la angiotensina Il sobre la
funcién cardiaca se demostraron previamente en diversos estudios de MCD?*?*, En nuestro estudio el
tratamiento con inhibidores de la enzima de conversidn de la angiotensina/antagonistas del receptor
de la angiotensina Il no resultd ser un predictor independiente de recuperaciéon de la FEVI,
probablemente porque casi todos los pacientes con MCA (93%) ya recibian estos medicamentos en la

evaluacion inicial. Sin embargo, los mejores resultados clinicos encontrados en nuestros pacientes??
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comparados con los resultados indicados en los estudios de MCA realizados en la era pre-
vasodilatadora®* refuerzan el mensaje de que ambos farmacos (bloqueadores beta e inhibidores de
la enzima de conversion de la angiotensina/antagonistas del receptor de la angiotensina Il) deben
prescribirse a todos los pacientes con MCA y probablemente a todos los pacientes con MCD
independientemente del agente causal. El hallazgo de que la terapia diurética se identific6 como un
factor prondstico negativo en nuestra serie probablemente refleja la presencia de congestién y una
enfermedad cardiaca mas avanzada en la evaluacidn inicial. Curiosamente, otras variables asociadas
con la retencién de liquidos (clase funcional de la New York Heart Association clase lll y IV y reflujo
hepatoyugular), aunque no se estudiara si se asocian a recuperacion de la FEVI, si se han asociado
con prondstico clinico mas adverso en los pacientes con MCA?. Si bien la presencia de fibrilacidn
auricular se ha relacionado con peor prondstico evolutivo, en el presente trabajo no se encontraron
diferencias significativas en cuanto a la tasa de fibrilacién auricular (31% de los que recuperaron FEVI
frente a 42,4 de los que no recuperaron, p = 0,24).

La abstinencia completa de alcohol se ha considerado tradicionalmente como un elemento
fundamental para mejorar la FEVI y obtener un mejor resultado en MCAY”Y, Sin embargo, la
necesidad de una abstinencia absoluta para mejorar la funcion cardiaca y el prondstico en MCA es
una cuestion polémica'®?. Fauchier et al.? indicaron en el afio 2000 que en su estudio la FEVI mejoré
de 27 + 11% a 35,4 £ 14,6% en 28 pacientes con MCA que dejaron de beber alcohol, pero en el
mismo estudio también informaron que la FEVI mejord de 30,7 £ 11,7% a 45,2 + 15% en 8 pacientes
no abstemios.

En contraste con ese estudio, Gavazzi et al., al analizar una cohorte de 79 pacientes con MCA y
259 pacientes con MCD, indicaron que solo los pacientes que suspendieron el abuso del alcohol
mostraron mejoria de la FEVI. Curiosamente, en este estudio los pacientes con MCA que redujeron la
ingesta de alcohol a niveles moderados se incluyeron en la misma categoria que los abstemios. El
efecto de la ingesta controlada de alcohol sobre la FEVI en MCA se estudié posteriormente por

|13

Nicolas et al.*?, quienes encontraron que tras un seguimiento de 4 afnos, la FEVI aumentd no solo en
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pacientes con MCA que cesaron completamente el consumo de alcohol sino también en pacientes
gue redujeron el consumo de alcohol a < 60 g. En este estudio, la FEVI solo empeord en los 8
pacientes con MCA y una ingesta persistente de alcohol > 80 g diarios. Lamentablemente, en ese
estudio no se realizd un andlisis multifactorial ni se examinaron otros factores predictores de mejora

|13

de la FEVI. Los resultados del presente estudio estan en linea con los de Nicolds et al.’* y son

contrarios a los de otros estudios. Se encontré que la abstinencia alcohdlica no se asocié con la

mejoria de la FEVI, tanto en el andlisis univariado como multivariado, y la recuperacion de la FEVI fue
similar entre los abstemios y los bebedores moderados. Por el contrario, y de forma similar a los
resultados de Nicolas et al.’3, ninguno de los 6 pacientes con MCA que continuaron consumiendo >
80 g diarios presentd una mejoria significativa de la FEVI.

A pesar de estos resultados, se sigue considerando que el cese completo del consumo de alcohol
se debe recomendar en la MCA, debido a que una ingesta moderada de alcohol puede ser dificil de
mantenerse por estos pacientes, y el abuso grave de alcohol, que se asocia con una evolucién
negativa de la FEVI, podria reiniciarse. En este sentido, los llamados marcadores biolégicos del
alcoholismo son utiles en el seguimiento de estos pacientes. Los principales son el volumen

corpuscular medio eritrocitario, las enzimas hepaticas GGT y AST y la transferrina deficiente en

carbohidratos, cuyos valores se elevan en relacién con el consumo crénico de alcohol.

Limitaciones

El diagndstico de MCA vy la clasificacidn de los pacientes en abstemios o subgrupos de bebedores
persistentes se basé en la ingesta de alcohol reconocida, lo que puede conducir a subestimacién de
l[a misma.

La definicion de MCA utilizada (> 80 g/dia durante al menos 5 afios) estd ampliamente aceptada y
se ha utilizado en varios estudios previos, pero probablemente conduce a una infrarrepresentacion
de mujeres con MCA. La definicidon aceptada de MCA no tiene en cuenta el sexo o el indice de masa

corporal. Se ha publicado que las mujeres son mas sensibles a los efectos del alcohol. Ademas, el
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alcohol afecta al corazén a través de un efecto téxico que depende de la cantidad de alcohol que
llega al corazén. Dado que las mujeres suelen tener un indice de masa corporal mas bajo, es plausible
que puedan alcanzar concentraciones téxicas con menor cantidad de alcohol.

Dada la amplitud temporal de la cohorte no se pudo realizar resonancia magnética como prueba
estdndar a todos los pacientes. Tampoco se realizd biopsia endomiocdrdica para descartar
miocarditis en la mayoria de casos, si bien el cuadro clinico de ninguno de los pacientes sugeria esta
enfermedad.

Finalmente, nuestra cohorte de estudio se obtuvo de un unico centro de referencia y esto puede
haber provocado un sesgo de referencia hacia pacientes mds propensos a abandonar o reducir el

consumo de alcohol.

CONCLUSIONES

La recuperacién de la FEVI se asocié con un prondstico excelente en pacientes con MCA. El
tratamiento con bloqueadores beta, la duracién del QRS < 120 ms y la ausencia de tratamiento
diurético fueron variables clinicas asociadas con la recuperacién de la FEVI, mientras que la
abstinencia completa del alcohol no lo fue. La recuperacion de la FEVI fue similar en los pacientes con
MCA que redujeron el consumo de alcohol a niveles moderados y en los abstemios. Si se confirmara

en otros estudios, una FEVI > 40% podria ser un objetivo clinico con implicaciones prondsticas.
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¢QUE SE SABE DEL TEMA?

- La MCA es una causa frecuente de MCD.

- Se ha descrito la recuperacidon de la FEVI en pacientes con MCA tras un periodo de abstinencia.

- Se desconoce el impacto clinico de la recuperacion de la FEVI asi como qué factores predicen la

recuperacién en la MCA.

¢QUE APORTA DE NUEVO?

- Una recuperacion significativa de la FEVI se asocia con un prondstico clinico excelente en pacientes
con MCA.

- El tratamiento con bloqueador beta, un QRS < 120 ms y la ausencia de tratamiento diurético se
asocian con la recuperacidn, mientras que la abstinencia alcohdélica no estd asociada.

- Alcanzar una FEVI > 40% podria ser un objetivo clinico con implicaciones prondsticas en estos

pacientes.
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Tabla 1

Caracteristicas clinicas, electrocardiograficas y ecocardiograficas en la evaluacién inicial de 101

pacientes con MCA

MCA
(n=101)

Edad media al diagnéstico (afios) 50,1+9,8
Sexo

Varones, n 100

Mujeres, n 1
Clase funcional NYHA basal

I (%) 5

11 (%) 26,7

1 (%) 40,6

IV (%) 27,7
Comorbilidades, (%)

Hipertension (%) 37,6

Dislipemia (%) 32,7

Diabetes (%) 23,8

Tabaquismo (%) 53,5

EPOC (%) 31,7
Presion arterial y frecuencia cardiaca

Presién arterial sistdlica, mmHg 120+ 20

Presién arterial diastdlica, mmHg 78+ 16

Frecuencia cardiaca, latidos/minuto 91+24
Pardmetros sanguineos

Hemoglobina (g/dl) 145+1

Creatinina (mg/dl) 1,2+0,3

ALT (U/L) 83,8 +217,7

AST (U/L) 52,7+92,6
ECG

Ritmo sinusal, (%) 62,4

Fibrilacion auricular, (%) 37,6

QRS = 120ms (%) 37,6

BRI (%) 32,7
Parametros ecocardiogrdficos

FEVI (%) 26+9

DD (mm) 67,9%+9,9
Tratamiento tras 12 visita

Digoxina (%) 44,6

Diuréticos de asa (%) 76,2

Espironolactona/eplerenona(%) 51,5

Bloqueadores beta (%) 60,4

IECA/ARA-II (%) 93,1

Amiodarona (%) 18,8

DAI (%) 36,6

Resincronizador (%) 19,8
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ALT: alanina aminotransferasa; AST: aminotransferasa; ARA-Il: antagonista del receptor de Ia
angiotensina Il; BRI: bloqueo de rama izquierda; DAI: desfibrilador automatico implantable; DD:
didmetro diastdlico; ECG: electrocardiograma; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica;
FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo: IECA: inhibidor de la enzima de conversién de la

angiotensina; MCA: miocardiopatia alcohdlica; NYHA: New York Heart Association.
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Tabla 2
Caracteristicas ecocardiograficas, electrocardiograficas y terapéuticas en pacientes con miocardiopatia alcohdlica

cony sin recuperacion de la fraccién de eyeccién

Recuperacién Recuperacién no P
significativa de FEVI | significativa de FEVI
(n=42) (n=59)
Edad media (afios) 49,7 + 11 50,3+9 0,88
Sexo, 0,40
Varones (%) 100 98,3
Mujeres (%) 0 1,7
Clase funcional NYHA basal 0,14
| (%) 9,5 1,7
11 (%) 26,2 27,1
(%) 31 47,5
IV (%) 33,3 23,7
Comorbilidades
Hipertension (%) 40,5 35,6 0,62
Dislipemia(%) 33,9 31 0,76
Diabetes (%) 16,7 28,8 0,16
Tabaquismo (%) 57,1 50,8 0,25
EPOC (%) 26,2 35,6 0,32
Presion arterial y frecuencia cardiaca
Presion arterial sistdlica, mmHg) 124 + 20 117 +£19 0,12
Presidn arterial diastdlica, mmHg 80+17 76 £ 15 0,2
Frecuencia cardiaca (latidos/minuto) 92 +29 91+19 0,67
Parametros sanguineos
Hemoglobina (g/dl) 14+1,2 14+1,6 0,73
Creatinina (mg/dl) 1,2+0,28 1,3+0,38 0,16
ALT (U/L) 64186 1021291 0,15
AST (U/L) 45151 60+£120 0,44
ECG
Fibrilacién auricular, (%) 31 42,4 0,24
QRS (ms) 100,7 £ 27,7 121,4+29,5 <0,001
QRS =120 ms (%) 14,3 54,2 <0,001
BRI (%) 16,7 44,1 0,004
Parametros ecocardiogrdficos
DD (mm) 65 18,6 69,9+ 10,3 0,014
FEVI (%) 26,519 25,2+8,9 0,355
Abstinencia alcohdlica completa (%) 33,3 39 0,56
Consumo alcohol durante el sequimiento 0,102
Abstinencia (%) 66,7 61
Consumo moderado (%) 33,3 28,8
Persistencia consumo severo (%) 0 10,2
Tratamiento
Digoxina (%) 33,3 52,5 0,056
Diuréticos de asa (%) 64,3 84,7 0,017
Espironolactona/eplerenona(%) 42,9 57,6 0,143
Betabloqueantes (%) 73,8 50,8 0,02
IECA/ARA-II (%) 95,2 91,5 0,47
Amiodarona (%) 19 18,6 0,96
Resincronizador (%) 16,7 22 0,505
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ALT: alanina aminotransferasa; AST: aminotransferasa; ARA-Il: antagonista del receptor de Ia
angiotensina Il; BRI: bloqueo de rama izquierda; DAI: desfibrilador automatico implantable; DD:
didmetro diastdlico; ECG: electrocardiograma; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica;
FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo: IECA: inhibidor de la enzima de conversién de la

angiotensina; MCA: miocardiopatia alcohdlica; NYHA: New York Heart Association.
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Tabla 3

Andlisis de regresiéon multivariable que muestra los predictores independientes de recuperacién de la

fraccion de eyecciéon del ventriculo izquierdo en miocardiopatia alcohdlica

OR 1C95% p ABC 1C95% p
QRS <120 ms 6,67 2,29-19,4 | <0,001
Tratamiento bloqueador beta 3,01 1,09-8,28 0,032 0,78 | 0,69-0,87 0,001
Ausencia de diuréticos de asa 3,35 1,08-10,41 0,036

ABC: area bajo la curva; IC95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

Variables incluidas en el andlisis de regresidon multiple: didmetro diastélico (p = 0,022; incrementos

de didametro de 5 en 5 mm) bloqueo de rama izquierda (p = 0,004), duracién del QRS < 120 ms (p =

0,0001), abstinencia alcohdlica (p = 0,56), tratamiento betabloqueante (p = 0,02), y ausencia de

tratamiento con diuréticos de asa (p = 0,017)
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LEYENDA DE FIGURAS

Figura 1. A: supervivencia libre de muerte o trasplante en 101 pacientes con miocardiopatia dilatada
alcohdlica. B: tiempo desde la evaluacidn cardiaca inicial hasta la recuperacién significativa de la
fraccion de eyeccidon del ventriculo izquierdo en los pacientes con miocardiopatia alcohdlica y
recuperacion significativa de fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (n = 42). ECI: evaluacién

cardiaca inicial.

Figura 2. Prondstico en funcidn de la recuperacion de la fraccion de eyeccidn del ventriculo
izquierdo. Comparacion de eventos entre pacientes con miocardiopatia alcohdlica que
experimentaron una recuperacion significativa de la fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo vy el

grupo que no mejord la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo.

Figura 3. Evolucién de la fraccidon de eyeccion del ventriculo izquierdo y del diametro diastdlico final

del ventriculo izquierdo segun la ingesta de alcohol durante el seguimiento.
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