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Actualizacion

Nuevas recomendaciones del NCEP III (National Cholesterol Educational Program, EE.UU)

Executive Summary of the Third Report of the National
Cholesterol Education Program (NCEP). Expert Panel on
Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood
Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel lll). JAMA 2001;
285: 2486-97. El reporte completo esta disponible en la
Web: www.nhlbi.nih.gov

Introduccion

La hipercolesterolemia (HCT) es un factor de riesgo mayor para
el desarrollo de arteriosclerosis. El marcador mds importante de
arteriosclerosis es la enfermedad coronaria (EC), una de las prin-
cipales causas de muerte en la Argentina y otros paises. El aumento
del colesterol sérico total (CT) y de la lipoproteina de baja den-
sidad (LDL) eleva la tasa de muerte por EC mientras que la
lipoproteina de alta densidad (HDL) tiene un efecto protector
sobre la misma. La suma de factores de riesgo coronario aumen-
ta sinérgica y proporcionalmente la posibilidad de padecer EC. Las
intervenciones sobre estos factores disminuyen eventos y mor-
talidad en la poblacién de moderado y alto riesgo. Hay actualmente
un acuerdo global en la necesidad de intervenir en este punto en
la poblacion general con educacién y cambios del estilo de vida y
méas agresivamente en la poblacion de mayor riesgo con terapia
farmacolégica, en un intento de reducir la incidencia y mortalidad
por enfermedad coronaria. A pesar de esto, un gran numero de
personas permanecen sin ninguna recomendacion ni tratamiento,
o bien no se realiza diferente abordaje basado en el riesgo.'-3

El médico de atencién primaria debe reconocer a la HCT como
uno de los factores de riesgo de la EC y sentirse seguro en el
manejo de este problema como parte de la intervencion preventi-
va de enfermedades cardiovasculares. Es de suma importancia
que reconozca los factores de riesgo coronario de la poblacion
con hipercolesterolemia que evalta y que elija las intervenciones
de acuerdo al nivel de riesgo individual y no al valor de colesterol
en forma aislada.

Definicién: El tercer reporte del panel en Deteccion, Evaluacion,
y Tratamiento de la Hipercolesterolemia en adultos (NCEP 111)
actualiza las guias clinicas para el rastreo y manejo del colesterol
luego de casi una década del Ultimo reporte. En el sumario ejecutivo
que se comentard en este articulo se resumen las actuales re-
comendaciones que surgen de una extensa y exhaustiva revision
de la evidencia disponible detallada, fundamentada y bien
referenciada en un amplio informe de mds de 300 paginas
(proximamente disponible en la web).

Se basa ampliamente en los reportes previos del NCEP publica-
dos en 1988 y 1993.4 Estos son sus puntos salientes:

1) Continiia identificando la LDL como meta primaria de la terapia

2) ldentifica tres estratos de riesgo: enfermedad coronaria (EC) es-
tablecida o riesgo equivalente, més de dos factores de riesgo corona-
rios (FRC), y 0-1 FRC.

3) Para estimar el riesgo individual de enfermedad coronaria a diez
afios utiliza el puntaje de Framingham basado en algunos datos del
paciente.

4) ldentifica subpohlaciones para intervenir, ademas de los hombres
de mediana edad

5) Enfatiza la pérdida de peso y la actividad fisica en personas con LDL
aumentada

Clasificacion del NCEP 11l (mayo 2001) de los niveles de CT,
LDL y HDL

LDL
<100 Nivel éptimo
100 - 129 Normal o cercano al nivel dptimo
130 - 159 Normal alto
160 - 189 Alto
>190 Muy alto
CT
<200 Nivel ptimo o deseable
200 - 239 Normal alto
> 240 Alto
HDL
<40 Bajo
40 - 59 Normal
> 60 Alto
Triglicéridos
<150 mg% Normal
1502199 - Normal alto
200 a 499 Altos
>500 mg% Muy alto

La hipertrigliceridemia (HTG) se asocia frecuentemente a la obesi-
dad central, a la hipertension arterial, a la insulinorresistencia y a
valores bajos de HDL. La clasificacién de los valores de trigliceri-
dos (TG) se ha modificado con respecto al informe anterior, siendo
la definicion actual mas estricta.5 Un nivel de triglicéridos elevado
puede ser secundario a otras causas como diabetes, obesidad,
hipotiroidismo, sindrome nefrético, consumo de alcohol en grandes
dosis y al uso de ciertas drogas (tiazidas, furosemida, tamoxifeno,
etc.). Ver abajo, en tratamiento de situaciones especiales.

Aproximacion al paciente con HCT

1° paso) Valoracion del riesgo cardiovascular:

Un principio basico de prevencion es que la intensidad de la re-
duccion de riesgo debe ser ajustada al riesgo absoluto de la per-
sona. Es por ello que el primer paso es la valoracion del estado
de riesgo individual a través del dosaje de LDL, de la valoracion
de otros determinantes de riesgo presentes, como enfermedad
coronaria u otras formas de enfermedad arteriosclerdtica y midiendo
otros FRC.

A) Segtin LDL: EI NCEP Il recomienda realizar rastreo con CT,
TG, LDL y HDL en sangre (el ayuno es necesario) a todos los adul-
tos mayores de 20 afios, sin distincion de sexo ni de FRC pre-
sentes cada 5 afios. Si la toma de la muestra no es en ayuno, dosar
CTy HDL. Si el CT es mayor de 200 mg% (5.18 mmol/L) o la HDL
menor a 40 mg%, realizar un dosaje en ayunas de 12 a 14 horas
para determinar CT, LDL, TG y HDL. Si los valores son normales,
recomienda redosaje cada 5 anos.

B) Seguin otros factores de riesgo coronario (FRC) mayores
(ademas de LDL, CT y TG)
Los otros FRC, aparte de los lipidos, que se toman en cuenta
para determinar el riesgo de cardiovascular y modificar el tratamien-
to de la hiperlipidemia son:

1) Edad: hombres > 45 afios, mujeres > 55 afios

2) Historia familiar de EC precoz en un familiar de 1° grado (hombres
<= 55 afios, mujeres <= 65 afos).

3) Tahaquismo: fumar 1 o més cigarrillos por dia en la actualidad

4) Hipertension arterial: al menos 140/90 en dos oportunidades, o tomar
medicacion antihipertensiva. No incluye pacientes con terapia no far-
macoldgica y presion normalizada.

m EVIDENCIA en Atencidn Primaria

volumen 4 nro 5



5) Bajo HDL: valores de < 40 mg/dl.

6) HDL > 60 md/dl es un FRC negativo (protege).*

*Es decir, si el paciente presenta un valor > de 60 de HDL, se le resta un
FRC del total para determinar las metas terapéuticas.

Resulta interesante destacar la ausencia de diabetes mellitus
(DBT). La DBT (definida con los siguientes criterios en dos opor-
tunidades: glucemia al azar > 200 mg% mads sintomas clinicos,
glucemia en ayunas en plasma venoso > 126 mg% o test de
tolerancia con 2 horas post 75 g de glucosa = 200 mg%) ha sido
excluida de esta tabla ya que se considera que produce un ries-
go equivalente al de un paciente con EC establecida. Es decir que,
segun el NCEP lll, las metas de tratamiento para los pacientes
con EC o con DBT son similares (ver mas adelante). Ambas implican
un riesgo de eventos coronarios en los 10 afios subsiguientes de
mas del 20%.

C) Segun la determinacién de las 3 categorias de riesgo:

¢ Alto riesgo: EC o equivalentes de EC (DBT u otras enfermedades
arterioscleroticas como accidente cerebro vascular (ACV),
arteriopatia periférica, aneurisma de aorta abdominal, enfermedad
arterial carotidea asintomatica o la presencia de multiples FRC
que confieran un riesgo de EC a 10 aflos mayor del 20% de EC.
* Moderado riesgo (2 o mas FRC): tienen una probabilidad de
desarrollo de EC a 10.afios de menos de 20% segun el score o
puntaje de Framingham.

* Bajo riesgo (hasta 1 FRC): presentan en general menos de 10%
de riesgo de EC a 10 afios.

D) Establecer las metas ideales de LDL segun el riesgo de EC.
De acuerdo a las categorias arriba mencionadas serd LDL < 100,
< 130 0 < de 160 mg% respectivamente.

Rol de otros FRC en la valoracion de riesgo: EI NCEP IlI
reconoce que otros factores influyen en el riesgo, algunos rela-
cionados con los habitos del estilo de vida como obesidad, inac-
tividad fisica y dieta aterogénica. Otros son los factores de riesgo
emergentes como lipoproteina(a), homocisteina, factores pro-
trombéticos y proinflamatorios, disminucién de la tolerancia a la
glucosa y enfermedad aterosclerética subclinica.

Los factores del estilo de vida son metas para intervenciones no
farmacologicas pero no son usados para alterar la meta de LDL.
Los factores emergentes contribuyen al riesgo en distintos gra-
dos, no alteran las metas de LDL y pueden ser de utilidad para
guiar la intensificacién de la terapia de reduccién de riesgo.

Sindrome metabodlico: se caracteriza por una constelacion de
signos y sintomas. El aumento de grasa corporal con predominio
abdominal y la inactividad fisica promueve el desarrollo de insuli-
norresistencia (con o sin elevacion de la glucemia en ayunas, que
puede ser limitrofe, entre 110 y 126 mg%), aumento de la presion,
estados protromboticos o aterogénicos y dislipidemia aterogénica
(elevados TG y VLDL y baja HDL). Algunos individuos estan genéti-
camente predispuestos a una inadecuada funcion de la insulina.
El diagnostico se realiza cuando 3 de los siguientes estan presentes:

» Obesidad abdominal: medido como circunferencia abdominal:
>102 cm en hombres (94 a 102: limitrofe), >88 cm en mujeres.

* TG: >150 mg%

* HDL <40 en hombres y < 50 mg% en mujeres

* TA >130/85 mmHg

e Glucosa en ayunas >110 mg%

e EI NCEP Il reconoce este sindrome como meta secundaria de
abordaje, luego de la meta de LDL, e implica cambios del estilo
de vida para disminuir la obesidad, el CT, la LDL, los TGy la pre-
sion tanto como aumentar la HDL. La idea de tener en cuenta este
sindrome es que los pacientes con esta constelacion de sintomas
y signos y con una LDL no muy alta pueden tener su valoracion
cardiovascular subestimada.

Riesgo y costoefectividad: El NCEP Ill reconoce que cuanto
mayor es el riesgo individual méas costoefectivo es el tratamiento.
El gran costo esta dado principalmente por las drogas. Los pun-
tos de corte de las metas se basan en consideraciones de riesgo
y beneficios, tanto-como en los estandares corrientes de costoe-
fectividad.

Prevencion primaria con terapia que baja LDL: ofrece la mayor
oportunidad para reducir el impacto de la EC en la poblacion general.
Desde la perspectiva de salud publica es importante modificar los
habitos con cambios del estilo de vida de la poblacion general
reduciendo la ingesta de grasas, manteniendo un habito de actividad
fisica y un peso adecuado. La meta primaria es reducir el riesgo
de EC a corto (menos de 10 afios) y largo plazo de (mas de 10
anos). Recientes estudios de prevencion primaria demuestran una
reduccion de eventos y mortalidad coronaria adn en el corto plazo.

Prevencidn secundaria con terapia que baja LDL: Los estu-
dios demuestran que las drogas disminuyen la mortalidad total y
coronaria, los eventos coronarios mayores, los procedimientos
coronarios y el ACV en personas con enfermedad coronaria es-
tablecida. Cuando las personas se internan por sindromes coro-
narios agudos o procedimientos deben dosarse los lipidos dentro
de las primeras 24 hs. para guiar la terapia antes del alta. El ajuste
debe hacerse entonces a las 12 semanas.

1) Método de valoracion del riesgo cardiovascular: conteo
de FRC mayores y estimacion de riesgo a 10 afios

Para personas sin EC establecida o equivalentes se realiza un pro-
cedimiento en 2 pasos: el primero es el conteo de FRC (ver arri-
ba). En aquellos con 2 o mas FRC se aplica el puntaje de
Framingham para valorar el riesgo absoluto de EC a 10 afios y asi
identificar aquellos que requieren tratamiento mas agresivo. Las
variables utilizadas para el puntaje incluyen la edad y sexo, el nivel
de colesterol sérico total y de la HDL, el valor de la tension arterial
sistolica y el tabaquismo. El puntaje mide el riesgo en personas
con multiples FRC como >20, entre 10y 20 y < 10% a diez afios.
También se puede invertir los pasos y comenzar por el puntaje
para luego contar los FRC, los resultados son los mismos. Ver
calculo del puntaje en tablas A y B del apéndice, para hombres y
mujeres respectivamente.

Entonces, resumiendo......

a) Pacientes con EC o equivalentes de riesgo de EC: incluye a
los pacientes que ya presentan una EC o aquellos con equiva-
lentes de riesgo de EC. Se denomina "equivalentes" a situaciones
que generan un alto riesgo de EC futura, mayor al 20 % para los
proximos 10 afos. Se incluye a otras formas de enfermedad arte-
riosclerdticas (como la enfermedad vascular periférica, aneurisma
de aorta abdominal y enfermedad carotidea asintomatica), la dia-
betes y la presencia de miltiples FRC (ver punto b). En estos pa-
cientes con alto riesgo se recomiendan estrategias mas agresivas
para prevenir a corto y largo plazo la EC o sus complicaciones. La
meta de LDL ideal es menos de 100 mg %. Ver tabla.

b) Pacientes con 2 o mas FRC: seguin el puntaje de Framingham,
los pacientes se clasifican en b1) Son los que presentan un ries-
go mayor del 20 %, es decir, presenten multiples FRC o niveles
muy altos de alguno de ellos y deben ser tratados como los pa-
cientes del grupo a; b2) es el grupo que presenta un riesgo de EC
entre el 10 y el 20 %, es decir, un riesgo intermedio. La meta de
LDL ideal es menos de 130 mg% y b3) tienen un puntaje de menos
de 10 % a 10 afios, es decir son de bajo riesgo. La meta ideal de
LDL es menos de 160 mg%. En ellos el tratamiento puede
plantearse para reducir el riesgo a largo plazo (mayor a 10 afios)
cuando los niveles de LDL son muy elevados.
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c) Paciente con ningun o un solo FRC: este grupo de pacientes
tiene un riesgo de EC para los proximos 10 afios de < 10 % que
es considerado bajo. La meta y consideracion del tratamiento es
igual a b3.

La correcta valoracion del riesgo de EC del paciente es imprescindible
para poder determinar las metas del tratamiento. Para ello, se debe
tener en cuenta el nivel de LDL, la presencia de FRC, y el puntaje de
Framingham.

2) Determinacion de las metas de tratamiento

Las metas incluyen los valores ideales u dptimos, los valores a los
cuales se inicia tratamiento no farmacolégico y aquellos en los que
se considera utilizar drogas hipolipemiantes.

Sustenta su recomendacion segun el riesgo a 10 afios de EC y el
nivel de LDL. Propone determinar las metas basandose en el nivel
de LDL alcanzado, sin tomar en cuenta el valor de los TG o del
indice CT/HDL.

Tabla. Toma de decisiones segiin el riesgo individual de cada paciente.
esgo eta de LD ar medidas no Iniciar drogas si
DL es | el valor de LDL es

EC 0 equivalente |< 100 mo/dl >100 mg/dl [ > 130 mg/dl
(riesgo > 20 %) | (de 100 a 129: opcional)
2 0 mas FRC <130mg/dl | =130 mg/dl \ Si riesgo* de 10220 %:
(riesgo < 20 %) >130 mg/dl
‘ Siriesgo® < 10 %:
>160 mg /dI
0at1FRC <160 mg/dl >160 mo/di [7>190 mg/dl

| (de 160 a 189: opcional) _

*: se refiere riesgo a 10 afios segun el calculo de Framingham

Analicemos ahora el tratamiento segun cada grupo de riesgo y su
valor de LDL

a) Pacientes con EC o equivalentes de riesgo de EC

En este tipo de pacientes disminuir los valores de LDL tienen un
gran impacto, reduciendo el riesgo de eventos coronarios mayores
(IAM, angor, etc.) y de ACV. Los tratamientos son muy costoefec-
tivos.

a1) Si LDL es > 130 g/dl: En estos pacientes se debe comenzar
con intensos cambios del estilo de vida y control de todos los FRC.
La mayoria requerira de un tratamiento farmacologico para lograr
las metas terapéuticas (una LDL < 100 mg/dl). La medicacion puede
iniciarse conjuntamente con la indicacion de los cambios en el estilo
de vida si se considera necesario (ejemplo: pacientes con niveles
muy elevados de LDL en quienes se presume que no podran llegar
a la meta o pacientes con alto riesgo a corto plazo en quienes se
quiere acelerar el beneficio).

a2) Sila LDL esta entre 100 y 129 mg/dl: se puede 1) reforzar las
medidas no farmacoldgicas o comenzar o intensificar el tratamien-
to farmacolégico; 2) enfatizar la reduccion de peso y aumentar la
actividad fisica en personas con el sindrome metabdlico; 3) insti-
tuir tratamiento de otros factores de riesgo lipidicos y no lipidicos
antes de intensificar el tratamiento de LDL (ej: &cido nicotinico o
acidos fibricos si el paciente tiene muy altos TG o muy baja HDL
0 ambos).

a3) Si la LDL es < 100 mg/dl: el paciente se halla dentro de la
meta terapéutica deseada y debe continuar con modificaciones del
estilo de vida que le permitan mantenerse dentro de estos limites.
No esta claro aln si es conveniente llevar la LDL a niveles aun
menores que 100 mg%.

b) Pacientes con 2 o mas FRC y riesgo cardiovascular a 10
anos <20 %

b1) Riesgo cardiovascular del 10 al 20 %: la meta de LDL es <
130 mg/dl y el tratamiento intenta prevenir complicaciones tanto a
corto como a largo plazo. El tratamiento de inicio es el no farma-
colégico por lo menos durante 3 meses. Si a los 3 meses la LDL
es > a 130 mg/dl, se considera la necesidad de comenzar con dro-
gas. A este nivel de riesgo el tratamiento farmacoldgico reduce
riesgos y es costo efectivo en estudios norteamericanos. Si es <
130, se mantiene el tratamiento no farmacoldgico. En personas
mayores (> 65 afios) se debera determinar la intensidad del
tratamiento y las metas propuestas segun el estado general, la
presencia de comorbilidad y cuestiones socioecondmicas.

b2) Riesgo cardiovascular menor de 10 %: al igual que en el
grupo b1, la meta es una LDL < de 130 mg/dl pero el objetivo del
tratamiento en general es reducir el riesgo a largo plazo. El
tratamiento inicial en estos pacientes es no farmacolégico y, debido
a que el riesgo cardiovascular es menor a corto plazo, las drogas
no son, por lo general, recomendadas. El uso de drogas sé6lo se
indica si la LDL se mantiene > 160 mg/dl sin respuesta al tratamiento
no farmacoldgico. El tratamiento en este grupo es menos costoe-
fectivo. Las drogas se podrian indicar para enlentecer el desarrollo
de ateroesclerosis coronaria y reducir el riesgo a largo plazo.

¢) Pacientes con 1 0 ningiin FRC

La mayoria de estos pacientes presenta un riesgo cardiovascular
<10 %. La meta terapéutica es una LDL < a 160 mg/dl. El objeti-
vo primario del tratamiento en general es reducir el riesgo a largo
plazo. El tratamiento no farmacolégico es el indicado. Si a los 3
meses la LDL es < a 160 mg/dl, se continua con igual tratamiento.
Sila LDL es > 190 mg/dl luego de la terapéutica inicial, el tratamien-
to farmacoldgico debe ser considerado. Si la LDL esta entre 160y
189 mg/dl, debe considerarse en cada paciente la necesidad de
utilizar drogas. A favor de la utilizacion de drogas luego de 3 meses
de cambio del estilo de vida y meta no alcanzada son: 1) fuertes
FRC como tabaquismo severo o fuerte historia familiar de EC pre-
matura, HTA no controlada o muy baja HDL; 2) multiples habitos
de vida de riesgo o factores de riesgo emergentes; 3) riesgo a 10
afos cercano a 10%. Hay que destacar que en todos estos
pacientes el tratamiento no es costoefectivo, ya que el beneficio
es mas pequefio en esta poblacion de bajo riesgo.

Tratamiento no farmacoldgico: Se propone durante los primeros 3 meses
y se mantiene luego del inicio de las drogas.

Adecuado para mantener el peso
entre 25 a 35% de las calorias totales
menos de 7 %

més de 10 %

Valor calérico total
Grasas

Acidos grasos saturados
poliinsaturados

monoinsaturados 10-15 %
Hidratos de carbono 50-60 %
Proteinas 10-20 %
Colesterol menos de 200 mg/dia

EI NCEP Il propone una dieta Unica (antes paso 1y paso 2) que
se diferencia de la anterior en que: 1) reduce la cantidad de grasas
saturadas a <7% y colesterol total a 200 mg (equivalente a la anterior
paso 2) permite lipidos totales en un porcentaje mayor: entre 25y
35% (antes 30%) con mayor cantidad de acidos grasos no satu-
rados, que son Utiles en reducir los triglicéridos y elevar la HDL.
Si la LDL deseada no se alcanza luego de 6 semanas se puede
adicionar fibras viscosas solubles en una dosis de 10 a 25 gr por
dia y fitoesteroles. Observar que en el NCEP lo proponen si en la
2° yisita no se ha obtenido la meta de LDL. Aunque no hay datos
de seguridad a largo plazo, el unico temor es si disminuye la ab-
sorcién de vitaminas liposolubles ya que su mecanismo de accién
es competir con el colesterol por su absorcion intestinal.6
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Modelo de pasos en los cambios del estilo de vida:

Visita 1: comenzar terapia de cambios del estilo de vida.

e Enfatizar la reduccion de la ingesta de grasas saturadas y colesterol.
» Motivar la actividad fisica moderada.

« Considerar interconsultar al nutricionista

Luego de 6 semanas:

Visita 2: evaluar respuesta de LDL. Sila LDL no se alcanzo: intensificar terapia
e Enfatizar la reduccion de la ingesta de grasas saturadas y colesterol.

e Considerar el agregado de fitoesteroles

* Aumentar la ingesta de fibras

e Considerar interconsultar al nutricionista

Luego de 6 semanas:

Visita 3: Evaluar respuesta de LDL. Si la LDL no se alcanzé: considerar
agregar medicacion.

e Iniciar terapia para el sindrome metabolico

e Intensificar el manejo del peso y la actividad fisica

» Considerar interconsultar al nutricionista

Tratamiento farmacoldgico

Esta seccion no cambia con respecto a la recomendacion previa
en la implementacién y seguimiento de las drogas en prevencion
primaria.# En el NCEP Il se brinda mayor detalle para el manejo
en el grupo de mas riesgo.

Los valores en los cuales se debe considerar tratamiento farmacoldgico
son: LDL > de 190 mg% en pacientes con 0 a 1 FRC (opcional entre 160 y
189 mg%); igual 6 > a 160 mg% en pacientes con 2 0 méas FRC y riesgo a
10 afios < de 10%; igual 6 > a 130 mg% en pacientes con 2 0 mas FRC y
riesgo a 10 afios entre 10 y 20%; y LDL > 130 mg% en pacientes con EC
establecida o con equivalentes de riesgo que confieren riesgo a 10 afios
> de 20% (opcional en aquellos con LDL entre 100 y 129 mg%)

DROGAS HIPOLIPEMIANTES: se resume en la tabla las carac-
teristicas de las drogas corrientemente utilizadas

EFECTOS CONTRA

COLATERALES | INDICACIONES
(A: absoluta,
R: relativa)

RESULTADOS
DE ENSAYO0S
CLINICOS

LIPIDICOS
(% descenso de

LDLyTgy

aumento HDL)
Inhibicion de la | LDL 18-55%
HMGCoA reduc- | HDL 5-15%
tasa (estatinas) | Tg 7-30%

A: enfermedad Reduccion de
hepatica crénica o | eventos corona-
rios mayores,
| muerte por en-

fermedad coro-

Miopatia.
Elevacion de
transaminasas.  |activa.
|R: uso conjunto
de ciclosporina,
antimicéticos, naria, necesidad
macrolidos, | de procedimien-
inhibidores del cit. | tos coronarios,
| p450. Precaucion | ACV y mortalidad
con fibratos y global.

niacina
Secuestradores | LDL 15-30% Malestar A: disbetalipo Reduccion de
de dcidos hiliares| HDL 3-5% gastrointestinal | proteinemia, Tg | eventos corona-
To= Reduccion de la | >400 mg/dl. | rios mayores y

| absorcion de
otras drogas.

R: Tg >200 mg/dl. | muertes por
enfermedad

| coronaria.

A: enfermedad Reduccion de

hepética cronica, | eventos corona-

Rubicundez,
hiperglucemia,

Acido Nicotinico | LDL 5-25%
HDL 15-35%

Tg 20- 50% hiperuricemia, | gota severa. rios mayores y
gota, malestar  |R: diabetes, hipe- | posiblemente
digestivo alto, ruricemia, Ulcera | mortalidad
hepatotoxicidad. | péptica. global.

Fibratos LDL 5-20% Dispepsia, litiasis |A: enfermedad Reduccion de

HDL 10-20% biliar, miopatfa, |renal o hepatica | eventos

Tg 20-50% inexplicable severa. coronarios
aumento de las mayores.

muertes de causa
no cardiovascular
( Estudio OMS)

Seguimiento en prevencidn primaria:

Las drogas tienen por objetivo, al igual que la dieta, alcanzar la
meta deseada o ideal. El tratamiento de eleccidn en general son
las estatinas, las alternativas son secuestradores de &cidos biliares
o acido nicotinico. La mayoria de las veces se inicia con dosis
moderadas de estatinas. Se controla a las 6 semanas, si la meta
no se alcanza se aconseja aumentar la dosis de estatinas o agregar
secuestradores o dcido nicotinico. Nuevamente se controla a las
6 semanas. Si la meta no se alcanzé se aconseja intensificar lo
anterior o interconsultar a un especialista en lipidos. Si la meta de
LDL se alcanzo, se aconseja tratar otros factores de riesgo lipidicos.
Cada 4 a 6 meses, monitorear la respuesta y adherencia a la terapia.

Seguimiento en prevencion secundaria:

Las drogas se inician concomitantemente con la dieta, aln en
pacientes con sindrome coronario agudo o internados para pro-
cedimientos en quienes la indicacion de drogas en agudo permite
mejorar la adherencia y evitar el retardo hasta la indicaciéon
ambulatoria.

Manejo en situaciones especiales:

Muy alta LDL (>190 mg%): en general se debe a trastornos genéti-
cos como la hipercolesterolemia familiar o el defecto de apolipopro-
tefna B o la hipercolesterolemia poligénica. En general requiere el
uso de tratamiento combinado (estatinas + secuestradores de aci-
dos biliares). El testeo familiar es importante para tratar este FRC.

Hipertrigliceridemia: Recientes meta-analisis de estudios prospec-
tivos demuestran que los TG son un factor de riesgo independiente
para el desarrollo de enfermedad coronaria.

Los factores que contribuyen a elevar los TG son obesidad y
sobrepeso, inactividad fisica, tabaquismo, consumo elevado de
alcohol, dietas muy ricas en hidratos de carbono (>60%), enfer-
medades (diabetes, sindrome nefrético, insuficiencia renal créni-
ca), drogas (corticoides, estrégenos, retinoides, altas dosis de
betabloqueantes) y desdérdenes genéticos (hiperlipidemia combi-
nada familiar, hipertrigliceridemia familiar, disbetalipoproteinemia
familiar). En la practica cotidiana el sindrome metabdlico es la
causa mas comun de hipertrigliceridemia.

En personas con altos TG el NCEP Il identifica el llamado coles-
terol no HDL como meta secundaria del tratamiento. Este se cal-
cula como Colesterol Total — HDL, y debe ser no mayor de 30 mg%
mas alto que LDL, es decir <130, <160 y <190 para las tres cate-
gorias de riesgo ya comentadas respectivamente. El tratamiento
de la hipertrigliceridemia es dieta y actividad fisica. En pacientes
con alto riesgo que estan tomando una droga para reducir LDL, la
meta de colesterol no HDL se puede alcanzar intensificando el
tratamiento o agregando fibratos o acido nicotinico. En aquellos
con mas de 500 mg% la meta es reducir el riesgo de pancreatitis
primero, lo que en general requiere una dieta muy reducida en
grasas (<15% de la ingesta total).

Baja HDL: Es un fuerte predictor independiente de riesgo coro-
nario, modifica las metas de LDL. En el nuevo NCEP Il se define
como inadecuado a un valor < de 40 mg% (antes <35). Tiene varias
causas: inactividad fisica, sobrepeso y obesidad, diabetes tipo 2
e insulinoresistencia, tabaquismo, ingesta muy elevada de hidratos
de carbono (> 60% de las calorias) y ciertas drogas (beta blo-
queantes, esteroides anabdlicos, progestagenos). EI NCEP Il no
especifica la meta para aumentar HDL (la evidencia es insuficiente).
La recomendacion es la siguiente: 1) lograr la meta de LDL, 2) re-
duccion de peso y aumento de actividad fisica, 3) Si hay TG altos
entre 200 y 499: alcanzar la meta de col no HDL, 4) Tratamiento
de baja HDL aislada (TG menos de 200 mg%) en personas con
EC con acido fibratos o &cido nicotinico.
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Dislipidemia por diabetes: La meta primaria es LDL. Cuando es-
ta por encima de 130 mg% aconsejan iniciar dieta y drogas si-
multaneamente para llevarla a un valor menor de 100. Entre 100
y 129 basal o en tratamiento se recomienda aumentar la reduccion
de LDL con drogas, agregar fibratos o acido nicotinico o intensi-
ficar el control de la hiperglucemia. Si los TG son > de 200 la meta
secundaria es el colesterol no HDL.

sindrome metabélico: El manejo del sindrome metabdlico tiene
dos objetivos: reducir las causas de base (obesidad e inactividad
fisica) y tratar factores de riesgo lipidicos y no lipidicos asociados
(manejo de la hipertensién, uso de aspirina en EC establecida, etc).
Constituye la meta secundaria, luego de la correccion de LDL.

Segun edades:

Edad media (35 a 65 afios): Es la poblacion en la que se han
demostrado mas eventos y la que tiene mas FRC. El tratamiento
debe orientarse a reducirlos.

Mujeres de 45 a 75: Las mujeres tienen eventos 10 a 15 aflos mas
tarde que los hombres. En prevencién secundaria el manejo no
debe ser diferente. La terapia de reemplazo hormonal no ha
demostrado beneficios en esta poblacién y las estatinas cuentan
con mas evidencia. EI NCEP Il propone similar abordaje en pre-
vencion primaria para hombres y mujeres pero sugieren tener en
cuenta las diferencias. e a

Hombres mayores de 65 y mujeres mayores de 75 afos: Tienen
la mayor incidencia de eventos y muertes y la LDL sigue siendo
predictiva. La valoracion de aterosclerosis subclinica por métodos
no invasivos puede ser de utilidad para distinguir a aquellos de
mas riesgo. Algunos estudios han mostrado utilidad de las estati-
nas en prevencion secundaria en personas de 65 a 75 anos de
edad. En prevencion primaria se recomienda dieta y actividad fisi-
ca a menos que haya multiples FRC o evidencia de aterosclerosis
subclinica.

Adultos jovenes (hombres de 20 a 35 afios y mujeres de 20 a
45 afos): La EC es rara a menos que haya algun trastorno genéti-
co o fuertes FRC. Un alto colesterol en el joven predice EC precoz
a edades medianas. Con LDL > 130 mg % se aconseja fuerte cam-
bio de habitos. Hay que prestar especial atencion a los fumadores
con LDL de 160 a 189 mg% que pueden ser candidatos a drogas,
al igual que los de >190 mg% o los que tienen formas genéticas.
Se indica muchas veces estatinas + &cidos biliares.

Adherencia: Recomiendan la utilizacion de métodos multidiscipli-
narios dirigidos a pacientes, médicos, sistemas de salud para au-
mentar la adherencia a las guias. Entre otras, las intervenciones
con el paciente estan orientadas a educarlo, reforzar y recompen-
sar la adherencia, involucrarlo en el autocuidado, promover visitas
periddicas, y simplificar la prescripcion.

Para llevar al consultorio: ;Qué es lo nuevo del NCEP 111?77

1) Incluye la diabetes como equivalente de riesgo al de enfer-
medad coronaria, enfatizando que esta poblacion requiere una
estrategia de manejo mas agresiva.

2) Utiliza el puntaje de Framingham para estimar el riesgo ah-
soluto de enfermedad coronaria a 10 afios en pacientes con al
menos 2 FRC. Identifica pacientes que pueden requerir terapia
mas agresiva.

3) Identifica el sindrome metabélico, y sugiere una terapia
general mas agresiva para tratarlo (dieta y actividad fisica).

4) Define un nuevo nivel al cual la HDL comienza a ser un FRC
mayor: <40 mg%

5) Reduce el punto de corte de triglicéridos para enfatizar la
necesidad de terapia més agresiva en pacientes con TG limitro-
_ fesaltos.
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6) Recomienda rastrear la dislipidemia con Colesterol total,
HDL, LDL, TG@

7) Alienta el consumo de fitoesteroles y fibras solubles para
aumentar el poder de descenso de LDL

8) Recomienda tratamiento en pacientes con TG > 200, ademas
de la reduccion de LDL.

9) Recomienda obtener una LDL después de la admision hos-
pitalaria dentro de las 24 hs en pacientes con un evento coro-
nario agudo. Estos pacientes deheran ser dados de alta con
terapia con drogas si la LDL es 130 mg% o mas.

10) Discute estrategias para mejorar la adherencia a los cam-
_ hios del estilo de vida y las drogas.

@ Recordar que se puede calcular la LDL sin pedir HDL si TG <400 mg%
LDL= CT — HDL — (TG/5)

Comentario . -

A pesar que multiples trabajos muy bien disefiados muestran la
eficacia del tratamiento hipolipemiante para disminuir morbimor-
tlidad por EC, 816 |a adherencia de médicos y pacientes a las guias
de tratamiento es baja.?

EI NCEP Ill es una muy buena guia de manejo de las dislipidemias,
ampliamente basada en la evidencia y muy util en la practica co-
tidiana. Es interesante que por primera vez desde su publicacion
en 1988 recomienda orientar la agresividad del tratamiento segun
el célculo que proponen de riesgo absoluto de EC a 10 afnos (segun
una modificacién del puntaje de prediccion de riesgo del estudio
de Framingham). Es decir, que uno puede contestarse a la pre-
gunta ¢ Cudl es la probabilidad de este paciente de tener un even-
to coronario en diez afos?. De esta manera un grupo amplio de
pacientes que tienen 2 FRC pueden ser categorizados en distin-
tos grupos de riesgo y recibir tratamientos mas adecuados a su
riesgo individual.

A diferencia del NCEP, la ultima recomendacion canadiense de
manejo de las dislipidemias tiene una aproximacion mas conser-
vadora.’7Aunque la aproximacioén es similar en los pacientes de
alto riesgo (personas con 4FRC o EC establecida), cuando el riesgo
es menor o menores son los FRC, los canadienses recomiendan
metas menos estrictas. Esto respeta la historia del NCEP y su
mayor agresividad tanto en el rastreo como en el tratamiento. Un
ejemplo de esto lo constituye el abordaje que proponen en poblacion
joven: ellos aconsejan rastreo desde los 20 afios, mientras que la
fuerza de tareas preventivas de los EE.UU. en una reciente
publicaciont® o los canadienses!” lo recomiendan solo en aquellos
con otros FRC. Otro punto de interés es la evaluacion de costoe-
fectividad. Hay andlisis que mencionan que seria costoefectivo el
tratamiento con estatinas si el riesgo a 10 afios es del 30% o
mayor,® muy diferente a lo planteado por el NCEP Il

Creemos que, a pesar que las guias o recomendaciones nunca
reemplazan el juicio clinico, son una excelente herramienta que
debemos seguir con mayor adherencia.

Como es bien conocido, la cerivastatina fue recientemente retirada
del mercado por alta incidencia de rabdomilisis. Este efecto era
bien conocido al momento del inicio de la comercializacion de las
estatinas. Si el uso generalizado, masivo, en poblaciones con otras
patologias y uso concomitante de drogas, podria cambiar la
perspectiva de seguridad a muy largo plazo (mas de 10 afios).
Esto podria alterar la ecuacion riesgo beneficio. No lo sabemos
ahora.

volumen 4 nro 5



Apéndice: Puntaje de Framingham. Estimacion de riesgo de enfermedad coronaria (EC) a 10 afios.

Hombres Mujeres

EDAD - EDAD
EDAD (en anos) Puntos EDAD (en afos) Puntos

20 - 34 -9 20 - 34 -7

35 -39 -4 35-39 3

40 - 44 0 40 - 44 0

45 - 49 3 45 - 49 3

50 - 54 6 50 - 54 6

55 - 59 8 55 - 59 8

60 - 64 10 60 - 64 10

65 - 69 11 65 - 69 12

70 -74 12 70 - 74 14

75+ 79 13 75 -79 16

ALOR DE COLESTEROL TOTAL VALORDE COLESTEROL TOTAL

Col total Puntos por edad (anos) Col total Puntos por edad (afos)
img/dl mg/di

20-39 40-49 50-59 60-69 70-79 20-39 40-49 50-59 60-69 70-79
< 160 0 0 0 0 0 < 160 0 0 0 0 0
160 - 169 4 3 2 1 0 160 - 169 4 3 2 1 1
200-239 7 5 3 1 0 200 - 239 8 6 4 2 1
240 -279 9 6 4 2 1 240 - 279 11 8 5 3 2
> 280 11 8 5 3 1 > 280 13 10 7 4 2

ABAQUISMO TABAQUISMO

Puntos por edad (ahos Puntos por edad (ahos

20-39 40-49 50-59 60-69 70-79 20-39 40-49 50-59 60-69 70-79
No fumador 0 0 0 0 0 No fumador 0 0 0 0 0
Fumador 8 5 3 1 i Fumador 9 7 4 2 1
VALOR DE HDL VALOR DE HDL
HDL (mg/dl) Puntos HDL (mg/dl) Puntos
> 60 -1 > 60 -1
50 - 59 0 50 - 59 0
40 - 49 1 40 - 49 - 1
<40 2 <40 2

VALOR DE TENSION ARTERIAL
Presidn sistélica (mm Hg) No tratado Tratado

VALOR DE TENSION ARTERIAL
Presion sistélica (nm Hg) No tratado

Tratado

<120 0 0 <120 0 0
120 - 129 0 1 120 - 129 1 3
130 - 139 1 2 130 - 139 2 4
140 - 159 1 2 140 - 159 3 5
> 6 =160 2 8 > 0= 160 4 6

_m
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RIESGO DE EC A 10 ANOS SEGUN PUNTAJE TOTAL RIESGO DE EC A 10 ANOS SEGUN PUNTAJE TOTAL
Riesgo a 10 anos (%) Puntaje total Riesgo a 10 anos (%)
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