Actualizacion

Evaluacién del riesgo vascular global (segunda parte)

Resumen

En esta segunda entrega se discuten las limitaciones del puntaje de Framingham por haber sido desarrollado sobre otra

poblacién y en otro contexto histérico; se describen otras herramientas para la estimacion del riesgo vascular global asi co-

mo algunas soluciones parciales para estimarlo en nuestro medio epidemioldgico;y se comenta otro posible enfoque de los
pacientes basado en la estimacidon del riesgo relativo de enfermedad vascular.

INTRODUCCION

Como dijimos en la primera entrega sobre "riesgo vascular glo-
bal", existe creciente evidencia y consenso en los Ultimos afios de
que las prioridades en la prevencion de las enfermedades car-
diovasculares 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 , condiciones
clinicas denominadas equivalentes coronarios de riesgo (personas
gue sin tener manifestaciones clinicas de enfermedad coronaria
tienen alto riesgo de padecer eventos graves o0 mortales).

En la primera entrega hemos descripto una de las versiones ma-
nuales del puntaje de Framingham para la estimacion del riesgo
global, las metas de tratamiento segun el perfil de cada paciente
y la evidencia que sustenta estas recomendaciones. La aproxi-
macion a la prevencion teniendo en cuenta esta idea es lo que lla-
mamos evaluacién del riesgo global.

LIMITACIONES DE LAS HERRAMIENTAS PARA LA ESTI-
MACION DEL RIESGO VASCULAR GLOBAL

Estas herramientas para la evaluacién del riesgo tienen limita-
ciones.Han sido desarrollados en la poblacion de Framingham (un
pequefio poblado norteamericano cercano a la ciudad de Boston)
y parecen no ser tan Utiles cuando se las aplica a poblaciones de
menor incidencia de eventos cardiovasculares (ej.grupos latinos,
indoamericanos y asiaticos). Este hecho tiene una importancia
fundamental ya que muchas intervenciones se recomiendan a par-
tir de que el individuo supera cierto umbral de riesgo de padecer
eventos a diez afios).Veremos mas adelante 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 hiperten-
sién arterial (HTA), las metas de LDL y la indicacion de aspirina
dependen de esta valoracién.

Estos detalles no son banales si consideramos que cada vez que
categorizamos a un paciente como de alto riesgo se desencade-
nan una serie de acciones que implican cambios en la vida de los
pacientes: los pacientes pasan a sentirse "enfermos" producto de
los consejos médicos y la indicacion de multiples drogas, muchas
de ellas de alto costo y, si bien bastante seguras, no exentas de
efectos colaterales.

Algunos ejemplos

Una cohorte de 6643 hombres de 24 ciudades de Inglaterra que
comenzé a ser seguida en 1978-80 mostr6 que modelo predicti-
vo de Framingham sobreestima el riesgo cardiovascular a diez
afios.Teniendo en cuenta que esta sobrestimacion es constante
en los distintos niveles de riesgo absoluto*, los autores de este
trabajo han propuesto recalibrar dicha ecuacién para la poblacién
britanica dividiendo el resultado por 1,57.

El estudio de D'Agostino y col. aplico la regla de prediccion de
Framingham a 23424 personas de seis cohortes de EE.UU. con
diferencias étnicas, mostrando que su prediccién era peor en na-

tivos americanos, asi como en hispanicos y japoneses.Ver figura 1.

Figura 1: aplicacion de la regla de Framingham en varones his-
panicos y mujeres nativas americanas. Las barras de color claro
muestran el riesgo predicho por la ecuacioén y las de color oscuro,
el que realmente se observé durante el seguimiento de la cohorte.
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Modificado de:D'Agostino RB Sr, Grundy S, Sullivan LM, Wilson P; CHD
Risk Prediction Group.Validation of the Framingham coronary heart disease
prediction scores: results of a multiple ethnic groups investigation. JAMA.
2001 Jul 11;286(2):180-7

Estos autores desarrollaron una nueva ecuacion recalibrada para
cada cohorte segun su origen étnico. Lamentablemente estas ecua-
ciones son complicadas para el uso en la practica clinica cotidi-
ana ya que incluyen funciones logaritmicas complejas y se re-
quiere, cdmo minimo, de una calculadora cientifica programable,
no existiendo todavia una regla de prediccion clinica que resuel-
va este tema con sencillez.

Similares hallazgos a los de D'Agostino son descriptos en el tra-
bajo de Marrugat y col. que utilizé la prevalencia de factores de
riesgo e incidencia de enfermedad vascular en Espafia y en el de
Giampaoli y col., en el cual fueron probadas varias funciones de
correccion basadas en diferentes cohortes europeas que modifi-
caban sustancialmente los riesgos predichos por la puntuacion de
Framingham.

Aunque menos difundida en nuestro medio, otra ecuacién para va-
lorar el riesgo (ver cuadro 1) proviene del estudio PROCAM, que
se basé en el seguimiento de una cohorte alemana.Esta ecuacion
incluye historia familiar de cardiopatia isquémica, LDL y triglicéri-
dos y, si bien tampoco fue desarrollado en nuestro medio, podemos
decir que aplicando la ecuacién de Framingham a la poblacién del
PROCAM, la primera sobreestima sistematicamente el riesgo de
padecer un evento.En la cohorte del PROCAM* las mujeres* pre-
sentan cuatro veces menos riesgo que un hombre de la misma
edad, mientras que en Framingham sélo la mitad.
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Ademas de las diferencias étnicas y culturales, en la sobrestimacion
del riesgo vascular por parte del puntaje de Framingham, también
podria existir un ingrediente temporal ya que esta cohorte comen-
z6 a ser seguida a mediados del siglo XX y, por lo menos en sus
primeras décadas, sus pacientes no tuvieron acceso a las es-
trategias terapéuticas que pueden recibir hoy en dia el mundo de-

sarrollado los pacientes coronarios (tratamiento en unidades coro-
narias, cirugias de revascularizacion, etc.) ni fueron sometidos a
las agresivas intervenciones actuales disponibles hoy en dia ten-
dientes a la disminucion del riesgo vascular (ej. tratamiento de los
distintos factores de riesgo, uso de aspirina, etc.).

Cuadro 1:evaluacioén del riesgo de enfermedad coronaria a diez afios segun el puntaje de PROCAM (Europa).

FACTOR DE RIESGO

Edad (afos) Hombres

35-39 0

40 - 44 6

45— 49 11

50 - 54 16

55 - 59 21

60 — 65 26
Antedecente familiar® Si 4
No 0

a) Inf. ag. miocardio antes de los 60a en familiar de primer grado.

LDL colesterol (mg/dL) Hombres
Menos de 100 0
100 - 129 5
130 - 159 10
160 - 189 14
190 6 mas 20
HDL colesterol (mg/dL) Hombres
Menos de 35 11
35-44 8
45 -54 5
55 6 méas 0
Tensién sistélica (mmHg) Hombres
Menos de 120 0
120 -129 2
130 - 139 3
140 - 159 5
Mas de 160 8
Diabetes® Si 6
No 0

b) Diabetes conocida o glucemia en ayunas mayor a 120mg/dL

Tabaquismo® Si 8
No 0
c) Durante los dltimos 12 meses.
Triglicéridos (mg/dL) Hombres
Menos de 100 0
100 - 149 2
150 - 199 3
Més de 200

« El riesgo en mujeresd post menopausicas no diabéticas se estima di-
vidiendo por 4 al riesgo estimado en hombres.

« El de las mujeres’ post menopausicas diabéticas seria similar al de
los hombres.

d Peor precision para estimar riesgo en mujeres (pocos eventos)

PUNTAJE TOTAL RIESGO EVE~NTO CORONARIO
AGUDO A 10 ANOS: HOMBRES (%)
20 6 menos Menos de 1

21 1,1
22 1,2
23 1,3
24 1,4
25 1,6
26 1,7
27 1,8
28 1,9
29 2,3
30 2,4
31 2,8
32 2,9
33 3,3
34 3,5
35 4

36 4,2
37 4,8
38 51
39 57
40 6,1
41 7

42 7,4
43 8

44 8,8
45 10,2
46 10,5
a7 10,7
48 12,8
49 13,2
50 15,5
51 16,8
52 17,5
53 19,6
54 21,7
55 22,2
56 23,8
57 25,1
58 28

59 29,4

Mas de 60 Mas de 30

Modificado de Assmann G, Cullen P, Schulte H.Simple scoring scheme for calculating the risk of acute coronary events based on the 10-year follow-up of the prospective cardiovas-

cular Munster (PROCAM) study.Circulation 2002 Feb 19;105(7):900.
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ASIGNATURAS PENDIENTES

Una asignatura pendiente para los investigadores de nuestro medio
es la validacién del puntaje de Framingham en el ambito local a
fin de determinar su aplicabilidad ya que, como mencionamos pre-
viamente, éste fue desarrollado sobre la base de una cohorte de
clase media de raza blanca de un suburbio obrero de Boston y
principalmente de ascendencia irlandesa, poblacion sustancial-
mente diferente a la de Latinoamérica, donde predomina el mes-
tizaje, asi como el origen indigena y el europeo mediterraneo.

¢QUE ALTERNATIVAS TENEMOS POR AHORA?

Aunque so6lo parcialmente satisfactoria, una solucién elegante para
estimar el riesgo vascular de nuestros pacientes hasta que con-
temos con datos provenientes de cohortes de nuestra regién es
multiplicar los resultados de algunas de las ecuaciones ya exis-
tentes por los factores de correccién que suponemos mas apro-
piados para nuestra poblacién. Como dijimos previamente, con-
tamos con ecuaciones especiales recalibradas para personas de
origen hispano e indoamericano que viven en EE.UU. provenientes
del estudio de D'Agostino y col.dificiles de usar en la practica co-
tidiana, y contamos también con algunos factores de correccién
para realizar ajustes regionales (ej.ltalia, Espafia, China, Polonia,
Rusia, por mencionar algunos de los grupos mas representados
en Argentina).Sin embargo, debemos recordar que estas correc-

ciones tienen sus limitaciones ya que fueron desarrollados sobre
poblaciones que, si bien comparten algo de nuestro origen racial
viven en EE.UU., Asia o0 Europa y no en Latinoamérica. Algunos
factores de correccion se muestran en el cuadro 2.

Cuadro 2:factores de correccién para los resultados del pun-
taje de PROCAM en poblaciones especificas.

I Hombres Mujeres

China 0,31 0,61
Espafia 0,48 0,39
Italia 0,71 0,56
Polonia 2,31 2,30
Rusia 1,79 1,60

Modificado de: International Task Force for Prevention of Coronary Heart
Disease and International Atherosclerosis Society.Pocket Guide to Preven-
tion of Coronary Heart Disease.2003, Bérm Bruckmeier Verlag GmbH. Pp
51-52.

También vale destacar al proyecto SCORE , que cont6 con infor-
macion proveniente de 12 cohortes europeas que incluyeron mas
de 200 000 personas y totaliz6 2,7 millones de personas/afio* de
seguimiento. Estos investigadores recalcularon ecuaciones para
regiones europeas de bajo y de alto riesgo vascular y las con-
virtieron en una tablita amigable que resulta bastante préactica para
ser utilizada en el consultorio. En el cuadro 3 se muestra la tabla
correspondiente a las regiones europeas de bajo riesgo (Espafia,
Francia, Italia y Grecia).

Cuadro 3: evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascular fatal a diez afios en poblaciones europeas de bajo riesgo car-

diovascular.
Mujeres Edad VARONES

TA No fumadoras Fumadoras No fumadores Fumadores TA

180 4 5 6 6 7 9 9 11 12 14 7 8 10 12 15 13 16 19 23 28 180
160 3 3 4 4 5 6 6 7 8 10 65 5 6 7 9 11 9 11 13 16 20 160
140 2 2 2 3 3 4 4 5 6 7 4 4 5 6 8 7 8 10 12 14 140
120 1 1 2 2 2 3 3 3 4 4 2 3 4 4 6 5 6 7 8 10 120
180 3 3 3 4 4 5 5 6 7 8 5 5 7 8 10 9 10 12 15 19 180
160 2 2 2 2 3 3 4 4 5 5 60 3 4 5 6 7 6 7 9 11 13 160
140 1 1 1 2 2 2 2 3 3 4 2 3 3 4 53 4 5 6 8 10 140
120 1 1 1 1 1 1 2 2 2 3 2 2 2 3 4 3 4 4 5 7 120
180 1 1 2 2 2 3 3 3 4 4 3 3 4 5 6 5 6 8 10 12 180
160 1 1 1 1 1 2 2 2 3 3 55 2 2 3 4 5 4 5 6 7 9 160
140 1 1 1 1 1 1 1 1 2 2 1 2 2 3 3 3 3 4 5 6 140
120 0 0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 2 2 2 2 3 3 4 120
180 1 1 1 1 1 1 1 2 2 2 2 2 2 3 4 3 4 5 6 7 180
160 0O 0 1 1 1 1 1 1 1 1 50 1 1 2 2 3 2 3 3 4 5 160
140 0 0 O 0 0 1 1 1 1 1 1 1 1 2 2 2 2 2 3 4 140
120 0 0 O 0 0 0O 0 o0 1 1 1 1 1 1 1 1 1 2 2 3 120
180 0 0 O 0 0 0O 0 O o0 o o 1 1 1 1 1 1 1 2 2 180
160 0 0 O 0 0 0O 0O 0O 0 O 45 0O o0 o0 1 1 1 1 1 1 1 160
140 0 0 O 0 0 0O 0O 0O 0 O 0O 0 0O 0 1 0 0 1 1 1 140
120 0O 0 O 0 0 0O 0O O 0 O 0O 0 0O 0 O 0 0o 0 1 1 120

Menos 150 200 250 300 Menos 150 200 250 300

Menos 150 200 250 300
de a a a o
149 199 249 299 mas

de a a a 0
149 199 249 299 mas

Menos 150 200 250 300
de a a a 0
149 199 249 299 mas

de a a a o
149 199 249 299 mas

Colesterol total en mg/dL

Modificado de: Conroy R, Pyoréla K, Fitzgerald A, Sans S, Menotti A, De Backer G, et. al. on behalf of the SCORE project group.Estimation of ten years
risk of fatal cardiovascular disease in Europe:the SCORE project.European Heart Journal (2003) 24, 987-1003.
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Es importante tener en cuenta que los valores que figuran en la
celdilla que corresponde a nuestro paciente corresponden al ries-
go de enfermedad vascular fatal. Respecto de este Gltimo punto
podemos decir que las conductas propuestas para el grupo que
presenta un riesgo de enfermedad cardiovascular fatal mayor a
5% en diez afios son similares a las que hemos descripto en la
primera entrega de Evaluacién del Riesgo Vascular Global para
los pacientes de alto riesgo, diabéticos o equivalentes coronarios
o con dafio de 6rgano blanco por hipertension arterial y que de-
scribimos en el cuadro 4.

Cuadro 4: recomendaciones para los pacientes con mas de
5% de riesgo a diez afios de enfermedad cardiovascular fatal.

Cuadro 5: variables biol6gicas modificables que implican un
estado de bajo riesgo vascular.

* No fumar.

« Tension arterial menor a 120/80 mmHg.

« Colesterol total entre 160 y 199mg/dL.

* Colesterol LDL entre 100 y 129mg/dL.

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

TA: 130/80 6 menos en
diabéticos y
125/75 ante nefropatia
hipertensiva.

Tratamiento farmacolégico y agresivo
de la hipertension arterial.

Aspirina en bajas dosis cuando se
haya logrado el control de la TA.
Estatinas si el LDL supera los
130mg/dL. (¢,0 a todos?).

IECA en pacientes vasculares y
diabéticos.

LDL:100mg/dL

¢(RIESGOS ABSOLUTOS O RELATIVOS*?

Es posible que alguno de nuestros lectores se haya preguntado si
realmente es la mejor alternativa tomar las decisiones en base al
riesgo absoluto de enfermedad vascular.

Ejemplo: ¢es lo mismo un tener 26% de riesgo de enfermedad
coronaria a los 70 afios que tenerlo a los 45? ¢en cual de las dos
situaciones seria usted mas agresivo?

Quizés sélo en forma intuitiva, el paciente de 45 afios nos impul-
sara a ser mas intervencionistas en su tratamiento. ¢, Como po-
driamos explicar racionalmente esta intuicién? De algin modo es-
tariamos decidiendo las metas segun el riesgo relativo de nuestro
paciente, comparandolo con una persona de bajo riesgo de su mis-
ma edad y sexo (ver cuadro 5).

Este modo nos permitiria evitar el sobre tratamiento a los viejos y
no dejar de tratar jovenes con bajo riesgo absoluto actual pero con
multiples factores de riesgo. Por ejemplo, podria consensuarse
considerar de "bajo riesgo relativo" a los individuos cuyo riesgo
absoluto es menor al doble de los de bajo riesgo de su edad (RR=2)
y de muy alto riesgo en quienes este riesgo sea mas del cuadru-
ple (RR=4).

En el ejemplo que hemos imaginado podemos ver que, si se lo
compara con un individuo de bajo riesgo de su misma edad y sexo
(13%) un paciente varon de 70 afios con un riesgo de enfermedad
coronaria de 26% a 10 afios, lo duplica en riesgo relativo.En cam-
bio, si el paciente tuviera el mismo riesgo absoluto a los 45 afios,
habria que compararlo con uno de bajo riesgo de su misma edad
(4%) y veriamos que su riesgo relativo estaria multiplicado por 6,5.

CONCLUSION

Por el momento y fundamentalmente debido a la ausencia de co-
hortes locales que permitan establecer cuales son los riesgos
reales asociados a los diversos determinantes de enfermedad vas-
cular en nuestro medio, no podemos realmente estimar con se-
riedad el riesgo de nuestros pacientes.

Lamentablemente, al igual que en otras situaciones clinicas y de
planificacién en salud publica, es dificil extrapolar los resultados
de otras poblaciones a nuestra poblacion. Las "soluciones" pro-
puestas en este articulo son sélo parciales y son un reflejo mas
de varias décadas de abandono del financiamiento y la cultura de
la investigacién aplicada a los problemas locales.

* ver glosario

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

Notas:

* Este puntaje PROCAM fue derivado de los resultados de una cohorte de 5389 hombres y de 2810 mujeres de 35 a 65 afios y 45 a 65 afios de edad, respectivamente, a;comienzo del es-

tudio de seguidos durante diez afios.

+ Si bien en la cohorte PROCAM solo se registraron 32 eventos en mujeres, lo obliga a ser muy cauteloso con las predicciones para el sexo femenino.
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