Actualizacion

Riesgo vascular global (primera parte)

Resumen

En esta primera entrega de EVIDENCIAse hace hincapié en el nuevo paradigma de evaluacién del riesgo global para tomar
decisiones en la prevencion y el tratamiento de la enfermedad cardiovascular; se relativizan los conceptos de prevencién
primaria y secundaria; se describen datos epidemiolégicos de Argentina asi como la herramienta mas difundida para la es-
timacion del riesgo cardiovascular (el puntaje de Framingham) y se resume la principal evidencia que sustenta las inter-
venciones farmacolégicas disponibles para el manejo de estos pacientes.

En una segunda entrega de EVIDENCIA describiremos algunas limitaciones del puntaje Framingham para estimar el ries-
go cardiovascular de nuestros pacientes en Latinoamérica, asi como otras alternativas desarrolladas sobre la base de pobla-
ciones latinas de la Europa Mediterranea que podrian ser de utilidad en la toma de decisiones sobre riesgo vascular.

INTRODUCCION

Existe creciente evidencia y consenso en los ultimos afios de que
las prioridades en la prevencion de las enfermedades cardiovas-
culares deben centrarse en grupos especificos, haciendo foco en
los pacientes con enfermedad arterial ya establecida de cualquier
localizacion y en aquellos con alto riesgo de padecer un evento:
diabéticos y personas con probabilidad mayor a 20% de padecer
un evento agudo en los préximos diez afios'. Aestas dos Ultimas
condiciones clinicas se las denomina equivalentes coronarios de
riesgo ya que se trata de personas que sin tener manifestaciones
clinicas de enfermedad coronaria estan en alto riesgo de padecer
eventos graves o mortales.

La aproximacion a la prevencioén teniendo en cuenta esta idea es
lo que llamamos evaluacion del riesgo global.

FISIOPATOGENIA

La aterosclerosis es un complejo proceso patolégico que afecta
diferentes arterias. Se produce mediado por la acumulacion de
lipidos, proteinas y células inflamatorias en la intima arterial y da
lugar a la formacion de placas que pueden obstruir las arterias, ya
sea por acumulacién progresiva y/o por formacioén de trombos.

EPIDEMIOLOGIA Y EVIDENCIA QUE SUSTENTA ESTE
ENFOQUE

A final de los afios cuarenta fue reconocida la enfermedad coro-
naria como la principal causa de muerte en EEUU. En 1948 se de-
sarroll6 el Estudio Framingham, cohorte de 5209 hombres y mu-
jeres con un seguimiento de 36 afios. A principios de los afios
sesenta se identifico a la hipertension, la hipercolesterolemia y el
tabaquismo como principales factores de riesgo relacionados con
la enfermedad coronaria.

Podriamos atrevernos a afirmar que la evidencia existente acer-
ca de los factores de riesgo es inequivoca? con relacion a la dis-
lipemia, el tabaquismo, la hipertensién (HTA) y la diabetes; sien-
do mas controvertida respecto del sedentarismo, la obesidad y el
sindrome metabdlico.

Existe fuerte evidencia sobre la eficacia de la cesacién absoluta
del tabaquismo, asi como del control de la HTA® y de los lipidos.
También es creciente en los pacientes diabéticos* la evidencia
sobre la utilidad de controlar la glucemia, la HTAy los desérdenes
lipidicos.

La enfermedad cardiovascular es la principal causa de muerte en
el mundo occidental (incluyendo Argentina). En algunos paises
Europeos, Australia y EEUU se ha observado una disminucién de
la mortalidad, mientras que en el Este Europeo la incidencia au-
menta de manera alarmante.

Si bien en Argentina no hay registros oficiales confiables que in-
formen sobre incidencia y prevalencia de enfermedades vascu-
lares o de factores de riesgo, datos del Ministerio de Salud y de

la Organizaciéon Panamericana de la Salud adjudican a la enfer-
medad coronaria el 30% de la mortalidad global sin variaciones
desde 1980.

El estudio multicéntrico FRICAS?® (Factores de Riesgo Coronario
en Sudamérica) con un disefio de casos y controles realizados en
los primeros afios de la década del noventa, muestra en Argenti-
na clara asociacion entre infarto agudo de miocardio e hiperten-
sion arterial, tabaquismo, dislipemia, diabetes, obesidad e histo-
ria familiar. Los principales resultados se muestran en el cuadro 1.
Apesar de las limitaciones metodologicas que posee también men-
cionamos al REDIFA®, un estudio descriptivo transversal llevado
a cabo en 187 localidades de 21 provincias de Argentina en 2001
donde fueron incluidos 14.584 sujetos mayores de 18 afios de am-
bos sexos (edad 43,5 + 16 afios) seleccionados en forma aleato-
ria en la via publica y entrevistados a través de un cuestionario
estructurado (no se recabaron datos objetivos). El 11% report6
que nunca se habia hecho medir la tension arterial, el 37% que
no se habia dosado el colesterol; el 36% inform6 que tenia so-
brepeso; el 17%, obesidad; el 25% refirié6 antecedentes de hiperten-
sion arterial; el 17%, de hipercolesterolemia y el 6%, de diabetes.
El 39% era fumador y el 56% sedentario. Los desocupados, los
que no tenian cobertura médica y los que tenian un nivel bajo de
educacion presentaban un control menor de los factores de ries-
go coronario y una adherencia menor a las intervenciones tera-
péuticas.

Un estudio” que evalu6 509 pacientes (edad media: 66,7 afios, £
13 en mujeres y 56,4 + 10,8 en hombre) internados en las areas
de cuidados intensivos de once hospitales publicos de la Ciudad
de Buenos Aires durante 1997 inform6 que el 52% present6 an-
tecedentes de hipertension arterial; el 18%, de diabetes; el 33%
de dislipemia y el 55%, de tabaquismo.

Cuadro 1: principales resultados del estudio FRICAS.

Factor de riesgo analizado

Asociacion con infarto de miocardio (OR)

Hombres Mujeres

Hipertension arterial 2,26 3,15
Tabaquismo  Global 2,23 3,79

Més de 25 cig/dia 51 9,11
Més de 246mg/dL de colesterol 29 4,15
Diabetes 1,56 2,37
Obesidad 1,49
Historia familiar 2,18

Todos los Odds Ratios* son estadisticamente significativos.

PRIORIDADES EN LA PREVENCION

A nivel poblacional, seria muy recomendable implementar activi-
dades tendientes a evitar el tabaquismo, disminuir el sedentaris-
mo y reforzar los habitos alimentarios saludables. Sin embargo,
como mencionamos previamente, hay grupos especificos de alto
riesgo que merecen un enfoque especial. Ver cuadro 2.
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Cuadro 2: grupos de alto riesgo vascular.

Cuadro 3: factores de riesgo para cardiopatia isquémica.

« Pacientes con enfermedad arteriosclerética estable-
cida (cerebrovascular, arterial periférica, aneurisma
de aorta abdominal o coronaria).

* Diabéticos.

« Personas sin enfermedad establecida, pero con alto
riesgo de padecerla por la combinacion de multiples
factores de riesgo o la alteracién muy marcada de al-
guno de ellos (tabaquismo severo, colesterol total mas
de 320mg/dL, colesterol LDL mayor a 240mg/dL, ten-
sion arterial mayor a 180/110mmHg).

« Pacientes con dafio de érgano blanco por hiperten-
sion arterial.

Para el resto de los pacientes que entran en contacto con el sis-
tema de salud deben establecerse pautas de prevencion indivi-
duales intentando evitar el etiquetar con el rétulo de enfermos a
pacientes sanos.

¢PREVENCION PRIMARIA O SECUNDARIA?

Como vemos, este abordaje de riego global cardiovascular rela-
tiviza los clasicos conceptos de prevencion primaria y secundaria.
De este modo asumimos que un paciente sin manifestacion clini-
ca de enfermedad coronaria pero en alto riesgo de padecerla, de-
bera recibir las recomendaciones como si la tuviera. Este ejem-
plo, segun la denominacion cléasica, es un caso de "prevencién
primaria" pero cuyo abordaje es idéntico al de "prevencion se-
cundaria”. En rigor de la verdad, no es muy légico considerar a un
varon de 60 afios fumador, hipertenso y tabaquista para un abor-
daje de prevencion primaria hasta el dia que se infarta, convir-
tiéndolo desde ese momento en un candidato a la prevencién se-
cundaria.

¢ CUALES SON LOS VALORES NORMALES DE TENSION AR-
TERIAL Y LiPIDOS?

También veremos que comienzan a relativizarse los conceptos de
presion arterial normal, colesterol normal y triglicéridos normales.
Al preguntarnos cuales son los valores normales la respuesta sera:
depende.

Depende fundamentalmente del riego global del sujeto de pade-
cer un evento vascular.

FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Los factores de riesgo son caracteristicas que tiene el individuo
que se asocian con la presencia de enfermedad cardiovascular.
Esta asociacion no excluye la presencia de enfermedad en ausen-
cia de estos factores, ni tampoco garantiza que los sujetos de al-
to riesgo la desarrollen. Se describen en el cuadro 3.

Factores de riesgo

» Edad: mas de 45 afios en varones y de 55 en mujeres.
* Elevacion del colesterol total

* Reduccion del colesterol HDL

« Elevacién del colesterol LDL

e Tabaquismo

* Hipertensién

* Diabetes e hiperglucemia

» Elevacién de los triglicéridos

* Obesidad

* Sindrome metabdlico

» Dietarica en grasas saturadas y colesterol
« Dietas hipercaléricas

* Sedentarismo

* Personalidad tipo A

« Determinantes sociolaborales

* Estrés

Un concepto muy importante de destacar es que las personas con
asociacion de varios factores de riesgo tienen una situacién de
riesgo global alto, aunque la intensidad de cada factor por sepa-
rado no parezca muy importante (ej. LDL un poco elevada, HTA
leve, sobrepeso, triglicéridos levemente aumentados). Si bien més
adelante volveremos sobre este punto, es muy habitual en la prac-
tica clinica que nos asustemos mas al atender a un paciente con
alta exposicién a un Unico factor de riesgo que ante un individuo
con "un poquito de todo" cuyo verdadero riesgo global suele sosla-
yarse.

PREVENCION EN INDIVIDUOS DE ALTO RIESGO

El objetivo de las intervenciones en individuos expuestos a alto
riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular es reducir este
riesgo.

En algunos pacientes el riesgo alto es facilmente identificable

Ejemplo: varén de 55 afios que pesa 130kg, fuma dos atados de
cigarrillos por dia y tiene una TA de 165/110mmHg, su padre murié
subitamente a los 48 afios.

En el otro extremo del espectro, también es sencillo clasificar co-
rrectamente a los individuos de bajo riesgo

Ejemplo: mujer de 27 afios, deportista, delgada, no fuma, tiene
una dieta en la que predominan los vegetales, etc.

Sin embargo existen innumerables situaciones clinicas en las que
la estimacion no es tan facil de hacer en forma intuitiva. Por otro
lado, como dijimos, elevaciones ligeras de varios factores de ries-
go pueden acarrear un riesgo mayor que elevaciones intensas de
uno so6lo. Por lo tanto, es necesario valorar los factores de riesgo
conjuntamente para tomar decisiones terapéuticas. Es para esti-
mar el riesgo global en estos pacientes grises o de "riesgo sola-
pado" que recomendamos emplear algunas herramientas para
cuantificar en forma mas objetiva dicha probabilidad de desarro-
llar eventos cardiovasculares. Estas instrumentos toman la forma
de graficos o "puntajes" y su empleo tiene varios aspectos posi-
tivos:

1. Permiten comparar al individuo con el resto de la poblacion. Al-
gunas herramientas muestran con un cédigo de color el riesgo de
padecer un evento en diez afios y lo mismo vale para cuando em-
pleamos puntajes.
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2. El paciente puede ver cédmo "suma puntos" por los diferentes
factores de riesgo.

3. Pueden ser una herramienta muy util en la "negociacion” con el
paciente y su familia para mostrarle en forma didactica los benefi-
cios de la intervenciones que se le proponen y pueden servir co-
mo estimulo en el seguimiento. El paciente puede ver cémo "po-
dria restar puntos" con alguna intervencion (ej. dejando de fumar).
4. Permiten ilustrar en que situacion se encontrard un paciente
joven (ej. 25 afios) con factores de riesgo que por su edad en el
momento de la consulta tiene un riesgo cardiovascular a diez afios
bajo, pero que de no modificar su perfil serd un paciente de alto
riesgo en un futuro no muy lejano (ej. cuando sus hijos estén cre-
ciendo).

5. Pueden emplearse para demostrar cuanto aporta la modificacién
de cada factor individual.

Sin embargo estos gréficos tienen limitaciones. Han sido desarro-
Ilados en la poblacién de Framingham (un pequefio poblado
norteamericano cercano a la ciudad de Boston) y parecen no ser
Gtiles cuando se los aplica a poblaciones de menor incidencia de
eventos cardiovasculares (ej. grupos latinos e indoamericanos).
Este hecho tiene una importancia fundamental ya que muchas in-
tervenciones se recomiendan a partir de que el individuo supera
cierto umbral de riesgo de padecer eventos a diez afios). Veremos
en la siguiente entrega de EVIDENCIA algunas formas de sortear
este obstaculo.

Las implicancias de valorar adecuadamente el riesgo global de
padecer un evento son enormes ya que las metas de tension ar-
terial, el comienzo de tratamiento farmacolégico de la HTA, las
metas de LDL, el umbral para el inicio de drogas hipolipemiantes
y la indicacion de aspirina profilactica dependen de esta valoracion.

RECOMENDACIONES UNIVERSALES

Si bien existen recomendaciones universales para todos los nive-
les de riesgo, es probable que el médico ponga mas impetu en los
pacientes con alto riego global. Se describen en el cuadro 4.

Figura 1: herramienta disponible en forma libre en internet para
la evaluacion del riesgo a diez afios de desarrollar enfermedad
coronaria, infarto de miocardio o muerte de causa coronaria a
través de la ecuacion de Framingham.
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Todas las herramientas, ademas de la edad y el sexo del paciente, requieren
un minimo de informacién sobre hipertension arterial (por lo menos los nive-
les de tension sistélica) tabaquismo (si 6 no) lipidos (por lo menos los val-
ores de colesterol total y HDL) y diabetes (si o nd) vale decir los factores
de riesgos indiscutidos. Algunas son mas detalladas y requieren mayor in-
formacion, agregando a las variables anteriores, los niveles de tension ar-
terial diastélica, de colesterol LDLy de triglicéridos, el perimetro abdomi-
nal, los valores de glucemia, el antecedente de enfermedad cardiovascular
prematura en familiar de primer grado, etc.

Cuadro 5: evaluacion del riesgo de enfermedad coronaria a
diez afios segun el puntaje de Framingham (EEUU).

Cuadro 4: recomendaciones universales para la prevencion de
la enfermedad vascular.

* No fumar en absoluto.
» Hacer ejercicio regularmente.

 Limitar la ingesta de alcohol.

* Mantener un peso adecuado.

« Consumir dietarica en cereales, frutas, legumbres y
pescado (las calorias provenientes de la grasa deben
ser inferiores al 30% y las grasas saturadas no deben
superar el 10%).

VALORACION DEL RIESGO

Una manera de calcular el riesgo global de eventos coronarios co-
mo infarto 0 muerte de causa coronaria es emplear un puntaje que
se genera a partir de la "ecuaciéon de Framingham", una regla de
prediccidn clinica desarrollada a través de la informacion de dicho
estudio. Estas reglas de prediccién clinica que estiman el riesgo
de eventos cardiovasculares a diez afios pueden utilizarse bési-
camente de dos maneras: 1) a través de instrumentos electréni-
cos disponibles en la web o utilizables en computadoras de mano
("palmtops") en los que se cargan los datos que se solicitan (ver
figura 1); 2) realizando el puntaje manualmente (ver cuadro 5).

FACTOR DE RIESGO MUJERES
20-34 -9 -7 Menor o iguala -2 1%
35-39 0 -4 -1 2%
40 - 44 1 0 0 2%
45-49 2 3 1 3%
50 - 54 3 6 2 3%
55 -59 4 7 3 3%
60 - 64 5 8 4 4%
65 - 69 6 8 5 5%
Més de 70 7 8 6 6%
7 %
J %
Menos de 160 -3 -2 9 9%
169 - 199 0 0 10 11%
200 - 239 1 1 1 13%
240 - 279 2 2 12 15%
280 6 mas 3 3 13 17%
14 20%
HDL col. (mg/dL) 15 24%
Menos de 35 2 5 1,6 . . 27%
35 _ 44 1 2 17 6 més Més de 32%
45-49 0 1 VARONES
50- 50 0 | 0
60 6 mas -2 -3 Menor o igual a — 1 2%
0 3%
Tension sistdlica (mmHg) 1 3%
Menos de 120 0 -3 2 4%
120 - 129 0 0 3 5%
130 - 139 1 1 4 7%
140 - 159 2 2 5 8%
Més de 160 3 3 6 10%
7 13%
S 8 1%
Si 2 4 9 20%
No 0o | o 10 25%
11 31%
I 12 7%
Si 2 2 13 45%
No \ 0 \ 0 14 6 mas Mas de 53%

Modificado de Grundy S, Pasternak R, Greenland P, et al. Assessment of cardiovascular
Risk by Use of Multiple-Risk factor Assessment Equations. AStatement for Healthcare Pro-
fessionals From the American Heart Association and the American College of Cardiology.
J Am Coll Cardiol 1999; 34:1348-59.
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La herramienta presentada en el cuadro 5 es simple y no necesita
ser usada con una computadora personal o de mano (“palmtop”).
Este instrumento® es el mas difundido y utiliza como predictores a
la tension arterial, al colesterol total, al colesterol HDLy a la edad en
varias categorias, lo que aumenta la riqueza en la estimacion del
riesgo respecto de considerar a los factores de riesgo en forma
categorica (si o no: hipertensos o né hipertensos, dislipémicos o né,
etc.). No considera la obesidad ni el sedentarismo; tampoco los
triglicéridos ni la hipertrofia de ventriculo izquierdo u otro dafio de
6rgano blanco por hipertensiéon arterial. No establece categorias de
tabaquismo. El colesterol ingresa a la ecuacién como colesterol to-
tal y HDLsin utilizarse la informacién del colesterol LDL.

Debemos aclarar que la prediccion de riesgo es para eventos coro-
narios "duros" (infarto agudo de miocardio y muerte coronaria).
Por lo tanto si consideramos todos los eventos cardiovasculares
para cada nivel de puntaje, el riesgo es mayor.

Como dijimos previamente, en una segunda entrega de EVIDEN-
CIA describiremos con mas detalle algunas de las limitaciones
para aplicar estas herramientas en Latinoamérica ya que fueron
desarrolladas sobre la base de la cohorte de Framingham, in-
tegrada por personas de clase media de un suburbio obrero de
Boston (EEUU) en su mayoria de ascendencia irlandesa y mi-
diendo resultados principalmente durante los afios setenta, lo que
posiblemente sobrevaloraria los riesgos cuando son aplicadas a
nuestras poblaciones y en la actualidad.

INTERVENCIONES ESPECIFICAS

En general todas las intervenciones parten del supuesto benefi-
cio de restablecer en el paciente un estado en que sus variables
biolégicas modificables (obviamente se excluyen la edad, el sexo
y los antecedentes familiares) sean semejante a las de los "indi-
viduos de bajo riesgo" y que se describen en el cuadro 6.

Cuadro 6: variables biol6gicas modificables que implican un
estado de bajo riesgo vascular.

* No fumar.

» Tensién arterial menor a 120/80mmHg.

« Colesterol total entre 160 y 199mg/dL.

» Colesterol LDL entre 100 y 129mg/dL.

e Colesterol HDL mayor a 45mg/dL en hombres y a
55mg/dL en mujeres.

Modificaciones del estilo de vida

Los cambios en el estilo de vida son de inestimable importancia
en la prevencién y el tratamiento de las enfermedades cardio-
vasculares. Comprenden la cesacién del habito de fumar, la ali-
mentacion saludable y la practica de ejercicio, incluyendo las me-
didas tendientes a corregir el sobrepeso.

La descripcién de las actuales estrategias para fomentar el aban-
dono del tabaco y para el tratamiento del sobrepeso y la obesidad
exceden los objetivos de esta actualizacién.

Respecto del tabaquismo mencionamos que actualmente conta-
mos con estrategias conductuales y farmacoldgicas como el bupro-
pion y los sustitutos de nicotina que aumentan la tasa de éxito en
la cesacion tabaquica® . Recordamos que se debe aconsejar la
abstencion del habito siempre que el paciente consulta cualquiera
sea el motivo de la visita® .

En cuanto a las medidas tendientes a corregir la obesidad se debe
aconsejar un plan alimentario y ejercicios. Si bien lo "ideal" seria
mantener un indice de masa corporal por debajo de 25, la reduc-
cion del 5% del peso corporal tiene efectos beneficiosos sobre la
salud. En casos seleccionados, pueden emplearse drogas como
la sibutramina y el orlistat, excediendo los limites de este docu-

mento los aspectos vinculados con la prescripcién de estos
tratamientos *.

Alimentacioén

Una dieta saludable se caracteriza por una ingesta de grasas in-
ferior al 30% del aporte calérico diario total, no debiendo las grasas
saturadas superar el 5%, las poli-insaturadas un 10% y las monoi-
insaturadas el 15% restante. La ingesta de colesterol debe ser in-
ferior a 300mg por dia. Se recomienda limitar la ingesta de ali-
mentos ricos en hidratos de carbono complejos ya que pueden
elevar los triglicéridos y el VLDLcolesterol. El aporte calérico prove-
niente de los hidratos de carbono debe ser del 55 al 60%. La fibra
alimentaria tiene un efecto beneficioso en la colesterolemia ya que
puede disminuir el LDLentre 4 y 10%.

El consumo "liviano" (menos de 30g/dia en el hombre y 20g/dia
en la mujer) de alcohol, especialmente de vino tinto, resulta benefi-
cioso y protector contra la enfermedad coronaria mientras que con-
sumos mas altos la promueven. Debido a que el consumo de al-
cohol es un problema de salud, no debe estimularse su consumo
con este argumento pero se puede ser permisivo en las personas
que lo consumen en estas dosis.

La sal no influye en los lipidos, pero si en la presién arterial por lo
gue hay que limitar su aporte.

El interés creciente en la denominada "dieta mediterranea" se rela-
ciona con el hecho de que en las regiones que se consume esta
dieta existe se observa menos desarrollo de enfermedad cardio-
vascular y cancer. Se caracteriza por consumo de grasa no satu-
rada como aceite de oliva, alto consumo de vegetales, hortalizas
y pescado y toma habitual de vino tinto.

Un modo practico de explicar estos cambios de habitos alimenta-
rios es decirle a los pacientes que consuman:

« Al menos cinco porciones de vegetales o frutas frescas por dia (gj. co-
mo guarnicion y postre por comida principal mas una fruta como colacién).
« Hortalizas, legumbres y cereales, eligiendo especialmente los
de grano completo (ej. arroz integral).

« LActeos descremados, aceite de oliva y frutas secas (ej. nueces).
» Al menos dos veces por semana pescado.

« No comer carnes (excepto pescados) mas de tres veces a la semana.
« Evitar fiambres, embutidos e ingredientes de copetin.

Promocion del ejercicio

El sedentarismo es un factor de riesgo que debiera ser modifica-
do* . Idealmente habria que realizar ejercicio cinco a seis veces
por semana en sesiones de 30 a 50 minutos y a una intensidad
del 65 al 85% de la capacidad maxima . El ejercicio recomenda-
do es el aerébico (marcha, trote, natacién, ciclismo).

Puede recomendarse al paciente que comience en la primera se-
mana con una caminata vigorosa o practica de ciclismo de diez
minutos de duracion durante la primera semana, incrementando
la duracion en cinco minutos por semana hasta llegar a los 30 mi-
nutos. Cuando el paciente comience a practicar algun ejercicio
mas intenso como trote 0 natacion es necesario utilizar los primeros
cinco minutos de la actividad para precalentamiento y elongacién
y los dltimos cinco, para elongacion.

Para las personas con poco tiempo o que no disfrutan de la practi-
ca deportiva se recomienda estimularlos a realizar tareas cotidianas
que impliquen actividad fisica. Por ejemplo, hacer las compras
caminando 3km en 30 minutos, subir escaleras durante 15 minu-
tos, 30 a 45 minutos de tareas de jardineria, lavar ventanas, pisos
o el auto durante 45 a 60 minutos, etc. El total de actividad fisica
diaria puede ser alcanzado a través de la suma de pequefios perio-
dos de un minimo de diez minutos.

Intervenciones farmacolégicas especificas

Tratamiento hipolipemiante con drogas
Si bien se han hecho ensayos clinicos con diferentes drogas, las
estatinas han proporcionado gran evidencia sobre su eficacia® .
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El estudio 4S?* establecio la importancia de tratar la hipercoles-
terolemia en pacientes con enfermedad cardiovascular, el WO-
SCOPSY mostro beneficios en tratar varones hipercolesterolémi-
cos sanos de alto riesgo vascular y el CARE *® en hacerlo en indi-
viduos con isquemia miocardica y colesterol normal, lo que fue
confirmado por el LIPID* otro estudio de prevencién secundaria
que incluy6 pacientes con un amplio rango de niveles de coles-
terol. EI AFCAPS/TexCAPS% mostré que tambien habia beneficio
en tratar personas sin enfermedad vascular establecida y con co-
lesterol normal. Podemos resumir que las estatinas han demostra-
do disminuir la muerte por enfermedad coronaria, cardiovascular
y la mortalidad global en pacientes de alto riesgo con LDL eleva-
da, asi como reducir los eventos cardiovasculares en pacientes de
alto riesgo (vasculares y diabéticos) independientemente del LDL
basal y hasta durante los eventos agudos.

En pacientes sin enfermedad coronaria, las estatinas han mostra-
do disminuir el nimero de eventos y la mortalidad cardiovascular
sin provocar exceso de muerte por otras causas. Con relacién al
accidente cerebrovascular®, estas drogas disminuyen el riesgo a
expensas de los isquémicos no fatales****.

***Jn metandlisis que incluyé 32000 pacientes de varios de los estudios
mencionados previamente trambien encontré beneficios respecto de la re-
duccion de eventos cerebrovasculares.

Tratamiento para disminuir la tensién arterial

Los cambios en el estilo de vida deben recomendarse en todo pa-
ciente hipertenso®. Se debe aconsejar una dieta similar a la que
se ofrece en la dislipemia y, ademas, hiposédica. Debe ser rica en
vegetales y frutas e instarse al control del sobrepeso.

Hacemos una mencion especial a los resultados de la dieta DASH
% (elevado contenido en frutas, verduras y lacteos descremados,
y reducido de carnes rojas, dulces y bebidas azucaradas; cereales
integrales, carne de ave y pescado, semillas y nueces) que posee
cantidades mas elevadas de potasio, calcio, magnesio, fibra y pro-
teinas, asi como menor contenido de grasas y colesterol, que las
dietas habituales. Esta estrategia alimentaria mostré tener resul-
tados aditivos a los producidos por la dieta hiposddica.

Con el fin de reducir la morbimortalidad cardiovascular, debemos
lograr cifras por debajo de 140/90 y aun mas bajas si son bien
toleradas, especialmente en diabéticos.

La decision de cuando iniciar drogas dependera del riesgo global
del paciente®. Como regla general, debemos iniciarlo precozmente
en pacientes con dafio de 6rgano blanco, diabetes, enfermedad
vascular o presencia de multiples factores de riesgo. En ausencia
de estas situaciones, a mayor cifra de tension arterial, mas precoz
el tratamiento farmacoldgico de la hipertension.

Si bien no profundizaremos en la seleccién del farmaco, vale la pe-
na destacar gque tanto los diuréticos en bajas dosis, como los beta
blogueantes y los inhibidores de la enzima convertidora de an-
giotensina cuentan con abrumadora evidencia sobre su eficacia. Tam-
bién hay evidencia para los antagonistas de los receptores de an-
giotensina y los bloqueantes célcicos no dihidropiridinicos. La de-
cision debera basarse en la edad, las comorbilidades, los efectos co-
laterales y el costo. Vale la pena remarcar que un gran porcentaje de
hipertensos requerir4 dos o méas drogas para su adecuado control.

Hiperglucemiay diabetes

Existen razones suficientes, aunque en general no provienen de
ensayos aleatorizados, para recomendar el control de la glucemia
lo mas estricto posible con el objetivo de reducir el riesgo cardio-
vascular. Las intervenciones consisten en medidas higiénico-die-
téticas (dieta adecuada, ejercicio fisico y reduccion de peso) y
tratamiento farmacolégico cuando esté indicado.

El estudio DCCT* mostré que, en diabéticos tipo 1, el control de
al glucemia reduce las complicaciones microvasculares y los even-
tos macrovasculares. El estudio UKPDS* mostré que el control
de la glucemia reduce las complicaciones microvasculares, pero
no fue capaz de demostrar disminucién en la mortalidad relacionada

con la diabetes ni con los eventos vasculares. Sin embargo cabe
destacar una disminucién de eventos cardiovasculares en dia-
béticos con sobrepeso tratados con metformina.

Al mismo tiempo, el UKPDS* ha demostrado que el control mas
estricto de la tension arterial reduce la mortalidad relacionada con
la diabetes, los accidentes cerebrovasculares y la microangiopatia.
Debido al efecto "multiplicador” de controlar estrictamente la ten-
sion arterial, este estudio y otros son la base para recomendar
metas de 135/80 en esta poblacion, estando suficientemente
demostrado el beneficio de tratar agresivamente la dislipemia en
este grupo de pacientes.

Drogas cardioprotectoras

Llamaremos drogas cardioprotectoras a aquellas capaces de dis-
minuir el riesgo de eventos cardiovasculares por un efecto no me-
diado por la correccion de un factor de riesgo en particular como
la hipertension, la dislipemia o la hiperglucemia.

Aspirina

La indicacién de bajas dosis de aspirina (al menos 75mg) es efi-
caz en prevenir eventos cardiovasculares. Apartir de un riesgo glo-
bal de 10% de eventos a diez afios, la ecuacion entre los riesgos
y los beneficios de la administracion de este farmaco inclina la de-
cision hacia prescribirla ain en pacientes sin manifestaciones clini-
cas de enfermedad cardiovascular (recomendacion tipo A). Exis-
ten en prevencion primaria cinco estudios aleatorizados que evalGan
el uso de aspirina® . Tomando los resultados en forma global, a
modo de meta-analisis se observa de manera consistente una re-
duccion en la incidencia de infarto de miocardio fatal y no fatal (OR
0,72; 1C95%: 0,65 a 0,81) sin diferencias en la mortalidad total ni
cardiovascular y con mayores beneficios en los sujetos de mas
riesgo cardiovascular.

Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA)
Ademas de los probados beneficios en los pacientes con insufi-
ciencia cardiaca, los IECA han mostrado ser eficaces en la re-
duccion de la morbimortalidad cardiovascular en pacientes con en-
fermedad arterioesclerética establecida y en diabéticos, mas alla
de lo esperado por el efecto antihipertensivo® 2 %, Un reciente es-
tudio argentino® informa que esta medida seria costo beneficiosa
en nuestro medio asumiendo similares resultados de eficacia que
el estudio HOPE y utilizando informacién de los costos y uso de
recursos de Argentina mostré que para salvar un afio de vida, el
ramipril ahorraria $56 debido a una disminucion en la incidencia
de complicaciones, hallazgo poco habitual para conductas de pre-
vencién cardiovascular.

Beta bloqueantes

En pacientes con cardiopatia isquémica (especialmente pacientes
infartados) este grupo de drogas es eficaz en disminuir la mor-
bimortalidad por eventos coronarios.

Estatinas

Si bien el principal efecto de las estatinas en términos de dismi-
nucion de la mortalidad vascular estaria mediado por las mejorias
en el colesterol recientes estudios nos obligan a poner estas dro-
gas en este apartado. Vale resaltar al HPS*® que mostro reduccién
de eventos en de alto riesgo vascular, independientemente del ni-
vel inicial de LDLy observandose beneficio en pacientes con LDL
basal de 117mg/dL o menos. Es interesante destacar que el efec-
to beneficioso se observa aln en pacientes con otras medicaciones
cardioprotectoras como aspirina, beta blogueantes e IECA.

El cuadro 7 resume las intervenciones recomendadas en las dis-
tintas subpoblaciones segin comorbilidades y riesgo global de de-
sarrollo de enfermedad vascular.
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Cuadro 7: metas e intervenciones seguln el riesgo global de
desarrollo de enfermedad vascular.

Intervenciones mas alla de las
recomendaciones generales de

Subpoblacién por Metas
comorbilidades o riesgo

absoluto de desarrollar
enfermedad coronaria
Menor a 10% a diez afios

estilo de vida en todos los grupos

TA: 140/90 6 menos |Medidas no farmacolégicas para el
control de la TA durante seis a doce
meses y a partir de alli, tratamiento
farmacoldgico.

Estatinas si el LDL supera los
190mg/dL**

LDL: 160mg/dL

10 a 20% a diez afios TA: 140/90 6 menos |Medidas no farmacoldgicas para el
control de la TA durante tres a seis
meses Y, a partir de alli, tratamiento
farmacoldgico.

Estatinas si el LDL supera los
160mg/dL**

Aspirina en bajas dosis cuando se
haya logrado el control de la TA.

LDL: 130mg/dL

Mas de 20% de riesgo a diez | TA***: 130/80 6 Tratamiento farmacoldgico y

afnos. menos en diabéticos |agresivo de la hipertension arterial.
Enfermedad cardiovascular y 125/75 ante Aspirina en bajas dosis cuando se
establecida. nefropatia haya logrado el control de la TA.
Diabetes. hipertensiva. Estatinas si el LDL supera los
¢Hipertension con dafio de 130mg/dL** (;0 a todos?).
6érgano blanco? IECA en pacientes vasculares y
diabéticos.

**Entre las cifras "umbral" y las sugeridas para el tratamiento con estatinas
valorar la capacidad del individuo para realizar cambios en el estilo de vi-
da e indicar fuertemente medidas no farmacol6gicas.

***Algunos expertos recomiendan un control estricto de la tensién arterial
en toda esta categoria. Si bien esto sélo ha sido demostrado para los dia-
béticos en el estudio HOT, muchos opinan que podria extrapolarse a toda
la categoria de alto riesgo.

Con relacién al tratamiento de la hipertension arterial debemos te-

ner en cuenta que si utilizamos un esquema que dicotomice los nive-
les de tension arterial se puede infravalorar el riesgo. Los pacientes
hipertensos pueden tener alto riesgo basicamente por dos vias: 1)
cifras elevadisimas de tensién arterial; 2) cifras no tan elevados pero
en el contexto de un perfil de riesgo es alto por otros factores. Por
lo tanto hay que tratar precozmente con drogas a los muy hiperten-
sos independientemente de los otros factores y a los no tan hiperten-
S0s, pero que presentan un alto riesgo global.

Otra situacion en la cual se puede infravalorar el riesgo es la pre-
sencia del sindrome metabodlico en la cual cada componente del sin-
drome "suma menos puntos" que si consideramos el exceso de ries-
go asociado a este cuadro considerado en conjunto.

CONCLUSION

Para ofrecerle al paciente todas las herramientas preventivas de las
cuales disponemos en la actualidad debemos realizar una aproxi-
macién global al riesgo cardiovascular. Para ello hay que evaluar:
1. El riesgo absoluto vascular global a diez afios mediante algin pun-
taje como el descripto y categorizarlo en alto, mediano o bajo.

2. Si el paciente tiene o n6 dafio de 6rgano blanco en caso de ser
hipertenso.

3. Si estamos en presencia de un sindrome metabdlico.

4. Proponerle las intervenciones no farmacoldgicas y/o farma-
colégicas modifiquen sustancialmente el riesgo.

Es muy probable que estas recomendaciones sufran cambios en
el corto plazo. Dichas modificaciones seran la consecuencia de la
aparicion de los "nuevos factores de riesgo" como la homocistei-
nay la proteina C reactiva, esta Ultima ya propuesta por algunos
expertos para ayudar en la discriminacion de los pacientes con ries-
go intermedio. La incorporacion de estos factores a la estimacion
global del riesgo podra acercarnos una nueva perspectiva.

Dra. Karin KOpitOWSki [ Unidad de Medicina Familiar y Preventiva. Hospital Italiano de Buenos Aires ]
Dr. Sergio Terrasa [ Unidad de Medicina Familiar y Preventiva. Hospital Italiano de Buenos Aires ]

Bibliografia

1- Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult Treatment Panel 11l).Executive Summery of the Third Report of the National Cholesterol Education Program (NCEP). JAMA 2001; 285:
2486-97. El reporte completo esta disponible en: www.nhlbi.nih.gov

2-Khot U, Khot M, Bajzer C, Sapp S, Ohman M, Brener S, et. al. Prevalence of Conventional Risk Factors in Patients With Coronary Heart Disease JAMA. 2003;290:898-904.

3- 2003 European Society of Hypertension-European Society of Cardiology guidelines for the management of arterial hypertension. Guidelines Committee. Journal of Hypertension 2003, 21:1011-1053

4- The CDC Diabetes Cost-effectiveness Group. Cost - effectiveness of intensive glycemic contro I, intensified hipertension contro |, and serum colesterol level reduction for type 2 diabe te s . JAMA 287(19):2542-2551.

5- Schargrodsky H, Escobar, M; Escobar, E; on behalf of the Interamerican Society of Cardiology. Cardiovascular Disease Prevention A Challenge for Latin America. Circulation. 1998;98:2103-2104.

6- Area de Investigacion, Consejo de Epidemiologia y Prevencién y Area del Interior de la SAC. Fundacion Cardiologico Argentina. Prevalencia de los factores de riesgo coronario en una muestra de la poblacion argentina. Estudio RED-
IFA (Relevamiento de los Distritos de la Sociedad Argentina de Cardiologia de los factores de riesgo coronario). Rev Argent de Cardiol. 2002; 70: 300-311.

7- Piombo A, Salzberg A, Lowenberg Ty col. Epidemiologia del infarto agudo de miocardio en los hospitales ptblicos de la Capital Federal.Revista Argentina de Cardiologia 1999; 67(2): 201-207. BuenoAires

8- Grundy S, Pasternak R, Greenland P, et al. Assessment of cardiovascular Risk by Use of Multiple-Risk factor Assessment Equations. A Statement for Healthcare Professionals From the American Heart Association and the American
College of Cardiology. J Am Coll Cardiol 1999; 34:1348-59.

9- Intervencion clinica eficaz del Tabaquismo. Therapeutics Letter en espafiol # 21 Traducido de Therapeutics Letter con permiso, nimero 21, septiembre / octubre 1997. http:/Avww.ti.ubc.ca/pages/letter21.htm

10- Schoj V. Resumen de la Guia de manejo del Tabaquismo. Cual es la evidencia y que estrategias se recomiendan para ayudar a nuestros pacientes a dejar de fumar? Evidencia en Atencion Primaria - Vol. 3 Nimero 5: Septiembre-
Octubre 2000 (A Clinical Practice Guideline for Treating Tobacco Use and Dependence. A US Public Health Service (USPHS ) Report. JAMA 2000;283;3244-3254). Disponible en internet: http:/Avwwforoaps.org/hitalba-pagina-ar-
ticulo.php?cod_producto=395&vol=3&nr_bi=5&an0=2000.

11- Terceiro D. Tratamiento farmacolégico de la obesidad. Evidencia en Atencién Primaria - Vol. 5 Niimero 5: Septiembre-Octubre 2002. Disponible en internet: http://www.foroaps.org/hitalba-pagina-articulo.php?cod_produc-
t0=791&vol=5&nr_bi=5&an0=2002

12- Tanasescu M, Leitzmann M, Rimm E y col. Exercise Type and Intensity in Relation to Coronary Heart Disease in Men. JAMA 2002;288:1994-2000.

13- Task Force on Community Preventive Services. Recommendations to increase Physical Activity in Communities. Am J Prev Med 2002; 22 (4S) 67-72.

14- Myers J, Prakash M, Froelicher V. Exercise capacity and mortality among men referred for exercise testing. N Engl J Med 2002;346:793-801.

15- Ong H. Protecting the heart: a practical review of the statin studies. MedGenMed. 2002 Dec 10;4(4):1. Review.

16- Randomised trial of cholesterol lowering in 4444 patients with coronary heart disease: the Scandinavian Simvastatin Survival study (4S). Scandinavian Simvastatin Survival Study Group. Lancet. 1994;344:1383-1389.

17- Caro J, Klittich W, McGuire A, Ford |, Norrie J, Pettitt D, McMurray J, Shepherd J The West of Scotland coronary prevention study: economic benefit analysis of primary prevention with pravastatin. BMJ. 1997 Dec 13;315(7122):1577-82.

18- Pfeffer MA, Sacks FM, Moye LA, Brown L, Rouleau JL, Hartley LH, Rouleau J, Grimm R, Sestier F, Wickemeyer W, et al. Cholesterol and Recurrent Events: a secondary prevention trial for normolipidemic patients. CARE Investiga-
tors. Am J Cardiol. 1995 Sep 28;76(9):98C-106C.

19- The Long-Term Intervention with Pravastatin in Ischemic Disease (LIPID) Study Group. Prevention of cardiovascular events and death with pravastatin in patients with coronary heart disease and a broad range of initial cholesterol
levels. N Engl J Med. 1998;339:1349-1357.

20-Downs JR, Clearfield M, Weis S, for the AFCAPS/TexCAPS Research Group. Primary prevention of acute coronary events with lovastatin in men and women, with average cholesterol levels: results of AFCAPS/TexCAPS. JAMA.
1998;279:1615-1622.

21- Sirol M. Does statin therapy reduce the risk of stroke? A meta-analysis. Ann Med Interne (Paris). 2001 Apr;152(3):188-93.

22- Hayashi T, Tsumura K, Suematsu C et al. Walking to work and the risk for hypertension in men: The Osaka Health Survey. Annals of Internal Medicine. 1999;131:21-26.

23- Sacks F,, Svetkey L., Volimer W. y col. Effects on blood pressure of reduced dietary sodium and the Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH) diet. N Engl J Med 2001;344:3-10.

24- The Diabetes Control and Complications Trial Research Group.The effect of intensive treatment of diabetes on the development and progression of long-term complications in insulin-dependent diabetes mellitus. N Engl J Med. 1993
Sep 30;329(14):977-86.

25-UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group. Intensive blood-glucose control with sulphonylureas or insulin compared with conventional treatment and risk of complications in patients with type 2 diabetes (UKPDS 33). UK
Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group. Lancet 1999 Aug 14;354(9178):602.

26- UKPDS 38. UK Prospective Diabetes Study Group. Tight blood pressure control and risk of macrovascular and microvascular complications in type 2 diabetes. BMJ 1999 Jan 2;318(7175):29.

27- Granel A. Comentario del estudio: Collaborative Group of the Primary Prevention Proyect (PPP). Low dose aspirin and vitamin E in people at cardiovascular risk: a randomised trial in general practice. Lancet 2001;357:89-95 Re-
sumen en EVIDENCIA en Atencion Primaria. 2002, volumen 5 nro 4. Pag 104.

28- Effects of ramipril on cardiovascular and microvascular outcomes in people with disbetes mellitus: results of the HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation Study) and MICRO (Microalbuminuria Cardiovascular and Renal Out-
comes)-HOPE substudy. Lancet 2000; 355:253-259

29- PROGRESS Collaborative Group. Randomised trial of a perindopril-based blood-pressure-lowering regimen among 6,105 individuals with previous stroke or transient ischaemic attack. Lancet. 2001 Sep 29;358(9287):1033-41.

30- The European trial On reduction of cardiac events with Perindopril in stable coronary Artery disease Investigators. Efficacy of perindopril in reduction of cardiovascular events among patients with stable coronary artery disease: ran-
domised, double-blind, placebo-controlled, multicentre trial (the EUROPA study). Lancet 2003; 362: 782-88.

31- Botto F;, Von SchultZ C, Cineo J, Herrera V, Ferrante D. Costo-eficacia del uso de ramipril en pacientes de alto riesgo vascular en la Argentina. Rev Argent de Cardiol. 2003; 71: 16-22.

32-Heart Protection Study Collaborative Group. MRC/BHF Heart Protection Study of cholesterol lowering with simvastatin in 20536 high-risk individuals: a randomised placebo-controlled trial. Lancet. 2002 Jul 6;360:7-22.

Septiembre / Octubre EVIDENCIA - Actualizacion en la Practica Ambulatoria




