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c a r d i ova s c u l a r, IAM no fatal y paro cardíaco con resucitación ex i t o s a .
Resultado secundario:conjunto de mortalidad por causa cardiovas-
cular, IAM no fatal, admisión hospitalaria por falla cardiaca o angina
inestable, paro cardiaco con resucitación exitosa y accidente cere-
brovascular (ACV).

Resultados
El estudio logró demostrar una reducción del riesgo relativo (RRR)
del 20%, con una reducción del riesgo absoluto (RRA) del 1,9% para
el punto final primario, siendo 52 el número necesario de pacientes
a tratar (NNT) durante cuatro años para evitar un evento cardiovas-
cular. El beneficio comenzó a observarse a partir del segundo año
de tratamiento y se incrementó con el tiempo, manteniéndose la dife-
rencia en el análisis por subgrupos.
En relación a los puntos finales secundarios también se observó una
reducción no significativa de los eventos con peri n d o p ril, ex c e p t o
p a ra el número de admisiones hospitalarias por insuficiencia cardía-
c a . La tensión art e rial en los pacientes que recibieron peri n d o p ril fue
5/2mmHg más baja que en el grupo control.

Conclusiones
Se confirma la eficacia de los IECA para reducir eventos cardiovas-
culares en pacientes de riesgo cardiovascular y se  extiende la indi-
cación de los IECA a los pacientes con enfe rmedad coronaria es-
table. La magnitud de la reducción del número de eventos es simi-
lar a la observada en el estudio HOPE.

Perindopril y prevención de eventos card i ova s c u l a res en pacientes
con enfermedad coronaria estable

Fuente de financiamiento:no refe ri d a .

Objetivo
Reducir del riesgo de muerte en un 21% por causas cardiovascular,
i n fa rto agudo de miocardio (IAM) no fatal y paro cardíaco con re-
sucitación exitosa mediante el uso de peri n d o p ril, inhibidor de la en-
zima convertidora de angiotensina (IECA) de acción prolongada.

Diseño
Ensayo clínico multicéntrico, randomizado y controlado.

Participaron
424 centros de 24 ciudades europeas, desde octubre de 1997 has-
ta enero de 2000.Tiempo medio de seguimiento de 4,2 años.

Participantes
Se reclutaron 13,655 pacientes mayores de 18 años, sin falla car-
diaca clínicamente ev i d e n c i a ble y con evidencia de enfe rmedad coro-
n a ria (infa rto de miocardio prev i o, angioplastia o cirugía de reva s-
cularización miocárdica, angiografía con evidencia de oclusión ma-
yor al 70% en al menos una de las principales arterias coronarias,
hombres con antecedentes de dolor precordial con ECG, ecocar-
d i o grama o eco stress positivo ) . Se ex c l u yeron los pacientes con ev i-
dencia clínica de falla cardíaca, cirugía de revascularización planifi-
cada, hipotensión art e rial (TA sistólica menor a 110mmHg), hipert e n-
sión no controlada (mayor a 180/110mmHg), uso de IECA o bl o-
queantes de receptor de la angiotensina en el mes prev i o, insufi-
ciencia renal (creatinina mayor 1,7micromol/L) potasemia mayor a
5 , 5 m m o l / L . Al inicio se realizó un período de prueba ("run-in" ) de
cuatro semanas con perindopril en dosis crecientes para evaluar la
tolerancia a la droga.Se randomizaron 12 218 pacientes (edad me-
dia 60 años y 85% eran hombres) que correspondió al 90% de los
incluidos en el período de prueba.El 65% había tenía un IAM pre-
vio, el 12% era diabético o intolerante a la glucosa, el 27% hiperten-
sos, el 63% dislipémico y el 15% tabaquista.El 90% recibía AAS y
el 60% beta-bloqueantes y estatinas. La intervención consistió en
dar 8mg de perindopril en una dosis diaria vs. placebo y si la dosis
de la droga no era tolerada se reducía a 4mg.El control fue realiza-
do a los tres, seis y 12 meses y luego, cada seis meses.

Medición de los resultados principales
Los resultados fueron analizados por intención de tratar y por análi-
sis de subgru p o s.Resultado pri m a rio :conjunto de mu e rte por causa
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ramente menor que en el estudio, debido a que la mayoría de los in-
dividuos ex c l u i d o s, lo fue por intolerancia a la droga.Dicho de otro
m o d o, deberíamos trasladar las conclusiones del estudio al subgru p o
(90%) que es capaz de tolerar el perindopril.
El estudio no responde algunos interrogantes importantes al mo-
mento de decidir extrapolar esta intervención a nuestra práctica ha-
b i t u a l .Teniendo en cuenta que el peri n d o p ril en este estudio está uti-
lizado a dosis máxima nos preguntamos:¿a dosis usuales el efecto
sería el mismo? ¿el efecto de este IECA se puede igualar al enalapri l ,
de uso corriente y más económico en nuestro medio? ¿cuál será la
dosis equipotente de enalapril?

Conclusiones del comentario: se refuerza la utilidad de los
IECA en pacientes de riesgo cardiovascular pero resta estudiar los
agentes y dosis óptimas.

* Ver glosar i o.

Comentario

Contamos con nu eva evidencia a favor del uso de fármacos inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina (en este caso el perindo-
p ril) en pacientes con elevación del riesgo cardiova s c u l a r.Cabe aclara r
que este ensayo clínico reclutó pacientes con menor riesgo global
que el estudio HOPE .
Vale señalar que los resultados no fueron ajustados por la diferen-
cia en la tensión arterial, que si bien fue mínima, sabemos que im-
pacta directamente en el número de eventos. Esto cobra mayor im-
portancia si consideramos el escaso número de eventos en el estu-
dio y la ausencia de un reporte de análisis por subgrupos según co-
morbilidades y valores de tensión arterial.
Analizando la validez externa vemos que un 10% de los pacientes
fueron excluidos luego del período de prueba, lo que podría implicar
que en la población general el impacto de la intervención sea lige-

P e r i n d o p r i l P l a c e b o R R R p R R A N N T
(n = 6,110) (n = 6,108)

M u e rte card i o v a s c u l a r, 4 8 8( 8 , 0 % ) 6 0 3 ( 9 , 9 % ) 2 0 %(9 a 29%) 0 , 0 0 0 3 1 , 9 5 2
IAM no fatal, paro 
c a rdíaco con 
resucitación exitosa
M o rtalidad 215 ( 3 , 5 % ) 2 4 9 ( 4 , 1 % ) N A 0 , 1 0 7 N A
c a rd i o v a s c u l a r
IAM no fatal 295 ( 4 , 8 % ) 378 ( 6 , 2 % ) 22% (10 a 33) 0 , 0 0 1 1 , 4 7 4
P a ro card í a c o 6  ( 0 , 1 % ) 11 ( 0 , 2 % ) N A 0 , 2 2 N A
M o rtalidad total, 904 ( 1 4 , 8 % ) 1.043 ( 1 7 , 1 % ) 14% (6 a 21) 0 , 0 0 0 9 2 , 3 4 3
IAM no fatal, paro 
c a rdíaco, angina 
i n e s t a b l e .
M o rtalidad total 375 ( 6 , 1 % ) 420 ( 6 , 9 % ) N A 0 , 1 N A

N A : no aplicable


