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Nueva estrategia para el manejo de los lipidos en prevencion

cardiovascular

New strategy for the management of lipids in cardiovascular prevention
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Descripcion del tamaino del efecto y la precision de la
estimacion

El Programa Nacional de Educacién sobre Colesterol (National
Cholesterol Education Program, NCEP), dependiente del
Instituto Nacional del Corazén, Pulmén y Sangre (National
Heart, Lung and Blood Institute, NHLBI) de EE.UU. habia pub-
licado en 2002' el Reporte del Panel de Expertos para el
Tratamiento del Colesterol en Adultos (Adult Treatment Panel
IIl, ATP Ill) con una ulterior modificacion en 20042. En dichos
documentos habian establecido varios puntos clave:

- Metas de colesterol LDL (LDL-C: liproproteinas de baja den-
sidad) como principal objetivo terapéutico para la reduccion del
riesgo cardiovascular.

- Clasificacion de los individuos en diferentes subgrupos de
riesgo, cada uno con diferentes objetivos de LDL-C: LDL-C
mas bajos ante enfermedad cardiovascular (ECV) manifiesta
(prevencidon secundaria) o diabetes (como “equivalentes de
ECV”) y diferentes metas de acuerdo al riesgo calculado a
través del puntaje de Framingham.

- Uso de tratamientos complementarios para alcanzar las dife-
rentes metas de LDL-C (ver tabla 1).

Tabla 1: metas de LDL-C de acuerdo al perfil individual de ries-

go cardiovascular propuestas por el Consenso ATP Ill (2004).
Riesgo cardiovascular estimado a

10 afios (por puntaje de Framingham) Meta de colesterol LDL

ECV manifiesta 0 RCV estimado mayor a 20%| Menor a 100 mg/dL (u opcionalmente 70 mg/dL)

RCV 10-20% o 2 FRCV con RCV menor a 10% Menor a 130 mg/dL

Ninguno o un FRCV Menor a 160 mg/dL

ECV: enfermedad cardiovascular. RCV: riesgo cardiovascular. FRCV:
factores de riesgo cardiovascular. *Para pacientes de muy alto riesgo
(pacientes con diabetes y enfermedad cardiovascular manifiesta).

Guia del Colegio Norteamericano de Cardiologia y de la
Asociacion Norteamericana del Corazén (2013)

La nueva guia que hemos resumido a continuacién en este
numero de EVIDENCIA, desarrollada originalmente en conjun-
to por el NHLBI, el Colegio Americano de Cardiologia
(American College of Cardiology, ACC) y la Asociacion
Americana del Corazén (American Heart Association, AHA)
presenta un nuevo paradigma en el tratamiento del colesterol
como estrategia para la reduccion del riesgo cardiovascular.
Los puntos clave propuestos en esta nueva guia son:

- La eliminacién de las metas de LDL-C especificas.

- El uso de dosis fijas de estatinas de acuerdo al riesgo cardio-
vascular estimado.

- La consideracion de poblaciones especiales para quienes el
uso de estatinas acarrea un beneficio incierto.

- La propuesta de una nueva calculadora de riesgo cardiovas-
cular ajustada a la poblacién estadounidense (Pooled Cohorts
Equations)® nutrida de datos de varios estudios longitudinales.
- Dejar sin efecto las recomendaciones de uso de otros hipolipemiantes.
Estas recomendaciones se ajustan con mas fidelidad a los
resultados que arrojaron los ensayos clinicos incluidos en la
revision sistematica que respalda a esta guia. A partir del anali-
sis del riesgo cardiovascular de los participantes de dichos
ensayos, los autores de este consenso llegaron a la conclusién
de que un umbral de 7,5% de riesgo de desarrollo de ECV a
diez afos define a una poblacién con altas probabilidades de
obtener un beneficio neto del uso de estatinas, necesitandose
tratar a 50 o 100 personas durante diez afios para que una de
ellas evite un evento adicional. (NNT entre 50 y 100), aun con-

siderando el bajo riego de desarrollo de diabetes atribuido al
uso de estatinas (Numero Necesario a Dafiar: NND mayor a
100).

Luego de evaluar sisteméaticamente esta guia con la herramien-
ta AGREE*, que permite calificar su calidad, pudimos constatar
que sus autores tuvieron escasa consideracion respecto de las
perspectivas individuales del paciente, que no discutieron los
procesos organizativos y barreras para su aplicacién, y que
brindaron escasa informacion sobre los costos asociados a
esta estrategia de tratamiento. Por otra parte, gran parte del
panel explicité importantes potenciales conflictos de intereses
por su conexion con la industria farmacéutica.

Repercusiones

Las principales revistas de alto impacto publicaron comentarios
editoriales sobre las nuevas guias®®’. Entre sus puntos desta-
caron:

- El sinceramiento sobre la nula evidencia para el uso de metas
especificas de LDL-C y respecto del empleo de hipolipemiantes
no estatinicos para alcanzarlas.

- El menor énfasis en el uso de marcadores con incierto poder
predictivo de riesgo cardiovascular® (proteina C reactiva, punta-
je de calcio, etc.)

- El enfoque conservador propuesto para el abordaje de las
poblaciones en quienes la evidencia es escasa o conflictiva
(menores de 45 afos y mayores de 75).

Las principales criticas apuntaron hacia:

- La fijacion de umbrales de riesgo cardiovascular arbitrarios
para la indicacion de altas dosis de estatinas.

- La sobreestimacion del riesgo cardiovascular a través de la
nueva calculadora propuesta, aspecto reportado por el mismo
Grupo de Trabajo que la disefi6 a través de su validacion en
distintas cohortes

- La existencia de conflictos de intereses con la industria farma-
céutica en ocho de los 15 panelistas.

La investigacién de Pencina y col.®, basada en la subpoblacion
estadounidense de 40 a 75 afos de edad que participé de la
Encuesta del Examen de Salud Nutricional (National Health
and Nutrition Examination Surveys, NHANES) estimé a que
proporcién de la poblacion de EE.UU. se le recomendaria el
uso de estatinas, comparando los criterios de prescripcion de la
guia ATP Ill (2004) con los de la nueva guia de la ACC/AHA
(2013). Este trabajo arrojo los siguientes resultados:

- Un 42% de la poblacion seleccionada de la NHANES recibiria
estatinas segun la guia ATP Ill y un 56,6% de acuerdo a la
ACC/AHA (2013), lo que, extrapolado a la poblacion esta-
dounidense, representaria 12,8 millones de nuevos pacientes
que comenzarian a utilizar estatinas.

- Este incremento se produciria en todas las categorias de ries-
go cardiovascular, pero fundamentalmente en aquellos
pacientes sin enfermedad cardiovascular ni diabetes (preven-
cién primaria) con un riesgo estimado de eventos a diez afios
mayor a 7.5% (8.1 millones de nuevos pacientes).

- Este efecto sobre la prevencién primaria seria atribuible prin-
cipalmente al descenso de umbral de riesgo cardiovascular
para la prescripcion de estatinas. Vale destacar que en la
poblacién de 60 a 75 afos, el uso de la nueva calculadora
(regla de prediccion clinica) reclasificaria a casi el 30% de los
pacientes con un riesgo igual o mayor a 7,5%.

El estudio de Kavousi y col. comparé la aplicacion de la guia ATP
Ill, la guia de la Sociedad Europea de Cardiologia / Sociedad
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Europea de Aterosclerosis (European Society of Cardiology /
European Atherosclerosis Society, ESC/EAS) y la nueva guia
ACC/AHA 2013 en una cohorte holandesa de pacientes entre 55
y 75 anos y llegé a las siguientes conclusiones:

- El 96,4% de los hombres y el 65.8% de las mujeres de esta
cohorte tendrian indicacion de estatinas segun la guia ACC/AHA
en comparacion con el 66,1% y el 39,1% a quienes se les pre-
scribiria estos farmacos siguiendo los criterios de la ESC/EAS.

- Las tres calculadoras (Framingham', Pooled Cohort
Equations™, SCORE"™) que fueron utilizadas en las guias de
practica clinica tuvieron pobre calibracién en relaciéon con los
eventos observados y sobreestimaron el riesgo cardiovascular
a diez afos en todas las categorias de riesgo. Por ejemplo, el
88% de los varones de ésta poblacion fueron categorizados en
el subgrupo que poseeria un riesgo mayor a 10% de desarro-
llar enfermedad cardiovascular a diez afios segun la Pooled
Cohort Equations (promedio calculado 21,5%), y sin embargo,
s6lo el 12,7% realmente desarroll6 ECV. Usando la regla de
prediccion SCORE en la misma poblacion de varones, el ries-
go calculado promedio de muerte por ECV a diez afios fue de
6,8%, contra un realmente observado de 3,8%.

Vale destacar que actualmente un grupo britéanico de trabajo
estd desarrollando una nueva guia para el tratamiento del
colesterol en el Reino Unido (Instituto Nacional de Excelencia
de Salud y Cuidados, National Institute for Health and Care
Excellence, NICE) que incluiria puntos clave similares a la de

la ACC/AHA 2013 (eliminacion de metas de LDL-C, nueva cal-
culadora de riesgo, etc.). El borrador'* de la misma esta
disponible en Internet para la sugerencia de modificaciones.

Conclusiones

La nueva guia ACC/AHA 2013 provee una nueva perspectiva
sobre el uso de estatinas para la reduccion del riesgo cardio-
vascular ya que el otrora importante foco en el descenso del
LDL-C ha quedado relativizado junto a la valoracion de otras
variables vinculadas con el riesgo cardiovascular global.

Una limitaciéon de vital importancia, que todavia no ha sido
resuelta es la incertidumbre que todavia tenemos al aplicar
éstas calculadoras a poblaciones latinoamericanas en las
cuales no conocemos el grado de sobre o subestimacion del
riesgo cardiovascular. Vale destacar que cada una de las
reglas de prediccion clinica mencionadas esta respaldada por
cohortes locales de EE.UU. y Europa; y que si bien ya existen
proyectos en marcha® como el del equipo CESCAS'", actual-
mente no contamos con datos de seguimientos prolongados de
América del Sur. Finalmente, y ante la incertidumbre de la
aplicabilidad de estas guias en nuestra poblacién, conside-
ramos adecuado discutir la decisién con nuestros pacientes,
complementandola con recursos informativos gréaficos para la
toma de decisiones compartidas como los disponibles en
castellano en la pagina de la Mayo Clinic
(http://statindecisionaid.mayoclinic.org/?lang=es_es)"*®.Ver figura 1.

Figura 1: captura de pantalla de la Herramienta de la Clinica Mayo para la Toma de Decisiones compartidas respecto de la indi-
cacion de estatinas y aspirina en funcién del riesgo cardiovascular del paciente.
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