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Abreviaturas y glosario

ACTP Angioplastia coronaria transluminal percutanea: procedimiento en que se emplea un
catéter intravascular para dilatar el estrechamiento aterosclerético de la(s) arteria(s)
coronaria(s); a veces recibe el nombre de intervencion coronaria percutanea (ICP)

ACV Accidente cerebrovascular

AIT Ataque isquémico transitorio

BARI Ensayo de investigacion sobre revascularizacion mediante angioplastia y derivacion
coronaria

BHF Fundacion Britanica del Corazon [British Heart Foundation]

CAPRIE Ensayo sobre el uso de clopidogrel comparado con aspirina en pacientes en riesgo de
episodios isquémicos

CcC Cardiopatia coronaria: afeccion caracterizada por isquemia miocardica como resul-
tado de aterosclerosis en una o mas arterias coronarias; las manifestaciones clinicas
comprenden muerte cardiaca stbita, infarto agudo de miocardio (IM), angina de
pecho e insuficiencia cardiaca debida a isquemia miocérdica subyacente

COMET Ensayo europeo sobre el uso de carvedilol comparado con metroprolol en pacientes
con insuficiencia cardiaca

CRM Cirugia de revascularizacion miocardica: reparacién quirrgica de la(s) arteria(s) coro-
naria(s), realizada generalmente por causa de aterosclerosis

CURE Ensayo sobre el uso de clopidogrel en casos de angina de pecho inestable para preve-
nir episodios recurrentes

ECA Enzima convertidora de la angiotensina

ECeV Enfermedad cerebrovascular: grupo de afecciones en que ocurre una lesion temporal
o permanente del cerebro como resultado de una enfermedad que afecta a la circula-
cion cerebral

ECV Enfermedad cardiovascular: enfermedad del corazon o de los vasos sanguineos o de
ambos, que comprende cardiopatia coronaria y enfermedad cerebrovascular

EIP Enfermedad infecciosa y parasitaria




ABREVIATURAS Y GLOSARIO

EPHESUS Ensayo sobre la eficacia de la eplerenona para tratar la insuficiencia cardiaca poste-
rior al infarto agudo de miocardio y para prolongar la supervivencia

GISSI Grupo italiano para el estudio de la supervivencia después del infarto de miocardio

HOPE Evaluacion de la prevencion de episodios cardiovasculares

IM Infarto de miocardio

IMC indice de masa corporal

INR indice normalizado internacional: un marcador de referencia de aceptacion internacio-
nal empleado para indicar el grado de anticoagulacién logrado con warfarina o con
otros anticoagulantes a base de cumarina

ISH Sociedad Internacional de Hipertension Arterial [International Society of Hypertension]

ISIS-4 Cuarto estudio internacional de la supervivencia al infarto

LDL Lipoproteina de baja densidad

MRC Consejo de Investigaciones Médicas [Medical Research Council]

NNT Namero de pacientes que es necesario tratar

oMms Organizacion Mundial de la Salud

ONG Organizacion no gubernamental

PATS Estudio sobre la administracién prehospitalaria del activador tisular del plasminégeno
(APT)

PROGRESS Estudio de la proteccion con perindopril contra los accidentes cerebrovasculares
recurrentes

PROSPER Ensayo sobre la intervencion quirtrgica perineal o la rectopexia para corregir el pro-
lapso rectal

SOLVD Estudios sobre disfuncion ventricular izquierda

TAC Tomografia axial computadorizada

THS Tratamiento hormonal sustitutivo

UKPDS Estudio prospectivo de diabetes en el Reino Unido







Prélogo a la edicion
en espanol

En 2002, las cardiopatias isquémicas y los accidentes cerebrovasculares fueron
las dos primeras causas de muerte en el mundo: las cardiopatias con un ntimero
estimado de defunciones de 7,2 millones (12,6% del total) y los accidentes cere-
brovasculares con 5,5 millones (9,7% del total). Del total de 57 millones de
defunciones en ese afio, las enfermedades cardiovasculares (ECV) en general
representaron 29%.

En la Regién de las Américas, este grupo de enfermedades fue la princi-
pal causa de muerte en el afio 2000 entre las mujeres de 15 a 69 afios y la segunda
en los hombres del mismo grupo de edad, después de las causas externas. De
continuar esa tendencia, para el afio 2010 morirdn de trastornos del sistema cir-
culatorio més de 11 millones de personas en América Latina y el Caribe. Entre
70 y 80% de estas defunciones se deberan a enfermedades coronarias y cere-
brovasculares y casi 23% seran en menores de 60 afios.

Aunque las ECV no tienen limites geograficos, socioeconémicos o de
género, la mayoria son prevenibles y controlables. Mas de 50% de las defuncio-
nes por cardiopatia y accidentes cerebrovasculares, asi como la discapacidad,
pueden prevenirse mediante acciones colectivas e individuales, sencillas y
costo-efectivas, dirigidas a disminuir los principales factores de riesgo como la
hipertension, el colesterol alto, la obesidad y el tabaquismo.

Con el propésito de reducir estos factores de riesgo, la Organizacién
Panamericana de la Salud (OPS) ha generado varias iniciativas en colaboracién con
los Estados Miembros, basadas en un modelo de promocién de la salud y de pre-
vencion de enfermedades en la comunidad y en los servicios comunitarios de
salud. Este modelo incluye la identificacién de los principales factores de riesgo,
la deteccién temprana de casos, la prestacién de servicios de atencion integral y
a largo plazo, y la participacién mas activa de todos los miembros del equipo de
salud y de la comunidad. También se promueve la formacién de alianzas y coa-
liciones entre las partes interesadas y se recomienda un sistema de vigilancia
regional para los factores de riesgo de las enfermedades no transmisibles.
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Al mismo tiempo, el Programa de Enfermedades Cardiovasculares de la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) lleva a cabo un proyecto para ayudar
a los Estados Miembros a fortalecer la atencién de salud para las personas con
ECV establecida. El proyecto respalda la prevencién secundaria eficaz en fun-
cién de los costos, facilita la formulacién de politicas y promueve la capacidad
nacional para establecer programas de prevencion secundaria acordes con el
contexto y los recursos, que podrian integrarse en los sistemas de salud de los
paises. El abordaje preventivo se enfoca en las intervenciones econémicas com-
probadas: medicaciéon y cambios en el modo de vida, tales como cesaciéon del
tabaquismo, adopcién de un régimen alimentario saludable, control del peso y
practica regular de actividad fisica moderada.

Ataque cardiaco y accidente cerebrovascular: prevencion es la traduccion del
original en inglés publicado por la OMS. El libro presenta datos de la eficacia de
las intervenciones para la prevencion secundaria de la cardiopatia coronaria y la
enfermedad cerebrovascular, asi como para la prevencién de la vasculopatia
periférica y la diabetes. También se incluyen en él recomendaciones clinicas y se
identifican las areas en las cuales se necesita mayor investigacion.

Esta publicacion esta destinada a los profesionales médicos con la respon-
sabilidad de atencién de pacientes con ECV en poblaciones y paises de ingresos
bajos y medianos. Su objetivo es proporcionar orientacion general acerca de la
eficacia de intervenciones especificas, tanto farmacolégicas como sobre compor-
tamientos y habitos de vida. Ademads, la informacién que contiene ayudard a
una amplia gama de profesionales de la salud responsables de la atencién indi-
vidual y de las comunidades, y servird de guia a las autoridades de salud en la
formulacién de politicas ptiblicas saludables.

Mirta Roses Periago
Directora, Organizacién Panamericana de la Salud



Resumen

La enfermedad cardiovascular (ECV), en particular, la cardiopatia coronaria (CC) y la enfermedad cere-
brovascular (ECeV), es un problema grave y creciente en las poblaciones de bajos y medianos ingre-
sos. Los pacientes con ECV establecida estan expuestos a un riesgo muy alto de sufrir otros episodios
de enfermedad potencialmente mortales. La prevencion secundaria (las medidas que se toman para
reducir el riesgo de episodios vasculares recurrentes en los pacientes con ECV) es un elemento impor-
tante y de costo asequible de la estrategia de control de la ECV en las poblaciones de bajos y media-
nos ingresos. Varios elementos de la prevencion secundaria, incluidos los cambios del modo de vida,
el tratamiento farmacoldgico y los procedimientos quirtirgicos, pueden reducir mucho el riesgo de
ECV recurrente.






1.0-Antecedentes

1.1

LA CRECIENTE IMPORTANCIA DE LAS ENFERMEDADES NO TRANSMISIBLES,
EN PARTICULAR DE LA ECV, EN LAS POBLACIONES DE BAJOS Y MEDIANOS INGRESOS

Las enfermedades no transmisibles representan una grande y creciente carga de
morbilidad a nivel mundial. En la actualidad se estima que son causa de cerca
de 59% de las defunciones y 43% de la carga de morbilidad en todo el mundo;
se proyecta que esa proporcién aumentara a 73 y 60%, respectivamente, en el
afio 2020 (1). En comparacién, las enfermedades no transmisibles en las pobla-
ciones de bajos y medianos ingresos representan 78% de la carga mundial de
estas enfermedades y 85% de la carga mundial de ECV (2). La ECV es la causa
mas importante de enfermedad no transmisible y en 2001 represent6 29% de
todas las defunciones y 10% de la carga mundial de morbilidad (3). La CC y la
ECeV son los principales factores contribuyentes a la morbilidad y mortalidad
por enfermedades cardiovasculares en el mundo (3).

La incidencia de la ECV, pese a haber disminuido en los tltimos 25 afios
en muchas poblaciones de ingresos elevados, presenta un aumento sostenido en
las de bajos y medianos ingresos, de manera que alrededor de tres cuartas par-
tes de las defunciones acaecidas en el mundo por ECV ocurren ahora en estas
poblaciones (4). Esta en marcha una transicién epidemioldgica que va del pre-
dominio de la mortalidad por enfermedades infecciosas y parasitarias (EIP) al
de la mortalidad por ECV en todas las regiones —con excepcién de Africa subsa-
hariana—, ya que se producen casi tres defunciones a causa de ECV por cada
defuncién por EIP en las personas de edad mediana (cuadro 1). Se proyecta que
la carga de ECV en las poblaciones de bajos y medianos ingresos crecera méas en
los decenios venideros, en parte, como consecuencia del aumento de la espe-
ranza de vida debido a la reduccién de la mortalidad de lactantes, nifios y ado-
lescentes y, en parte, por las tendencias desfavorables en cuanto a los factores
determinantes de la ECV en esas poblaciones (5).

En los cuadros 2 y 3 se presentan las estimaciones del aumento pronosti-
cado de la incidencia de CC y ECeV entre 1990 y 2020 en diferentes regiones del
mundo. En las poblaciones de las economias de mercado establecidas y en las
antiguas economias socialistas se pronostican aumentos en los episodios de CC
de 48% en los hombres y 29% en las mujeres, en tanto que en las poblaciones de
ingreso bajo y medio se prevén aumentos correspondientes de 137% en los
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hombres y 120% en las mujeres (2). Los aumentos porcentuales pronosticados de
episodios de accidente cerebrovascular (ACV) son del mismo orden de magni-
tud. En muchas poblaciones de bajos y medianos ingresos el grado medio de
adiposidad, la concentraciéon de colesterol sanguineo y la tensién arterial son
altos y van en aumento (6, 7, §), y se observan patrones mucho menos favora-
bles en los habitantes de las zonas urbanas (6). El consumo de tabaco y de grasa
también ha aumentado en estas poblaciones, debido a la intensa propaganda de
los productos del tabaco y a la creciente disponibilidad, a bajo costo, de aceites
vegetales, grasas y carnes rojas poco saludables (7, 8). Se ha indicado asimismo
al alto consumo de azticar como causa de obesidad y de diabetes del tipo 2, que
también son factores de riesgo de ECV (9).

También es importante la edad relativamente temprana en que se mani-
fiesta la ECV en las poblaciones de bajos y medianos ingresos. Aunque solo alre-
dedor de una cuarta parte de las defunciones por ECV en las poblaciones de
ingresos elevados ocurre antes de los 70 afnos, casi la mitad de las muertes por
esa causa en las poblaciones de ingreso bajo y medio se produce antes de esa
edad (5). Cuando se tiene en cuenta la discapacidad relacionada con episodios
no mortales, la carga de la ECV en las poblaciones de bajos y medianos ingresos
es casi el triple al compararla con la observada en las de ingresos elevados (5). En
el caso de las poblaciones de ingreso bajo y medio, la creacién y el mantenimiento
de programas de prevencién de la ECV, junto con los programas establecidos de
control de las enfermedades infecciosas, constituyen hoy en dia una prioridad.

1.2 LA IMPORTANCIA DE LA PREVENCION SECUNDARIA DE LA ECV

La prevencién secundaria se refiere a las medidas tomadas para reducir el riesgo
de episodios vasculares recurrentes en las personas con antecedentes de ECV, en
particular de CC y ECeV. Esto es especialmente pertinente porque los pacientes
con ECV establecida estdn expuestos a un riesgo mucho mayor de enfermedad
vascular recurrente y porque hay varias medidas que se pueden tomar para
reducir el riesgo. Los sobrevivientes al infarto de miocardio (IM) tienen tasas de
IM recurrente por lo menos cinco veces mayores que las de una persona de la
misma edad sin antecedentes de CC (13, 14), y tienen muchas maés posibilidades
de morir en un episodio posterior (10, 11). Asimismo, las personas con antece-
dentes de ACV tienen un alto riesgo de sufrir un episodio recurrente y de pre-
sentar CC (12, 13), mientras que los individuos con arteriopatia periférica tam-
bién estan expuestos a un riesgo mucho mayor de ACV y de CC. Por lo tanto, la
adopcién de medidas para reducir el riesgo de cualquier tipo de episodios vas-
culares en personas con antecedentes de enfermedad coronaria, cerebrovascular
o vascular periférica, tiene gran valor potencial.

Las intervenciones que reducen en forma apreciable los altos riesgos de
ECV recurrente incluyen los cambios del modo de vida, los tratamientos farma-
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colégicos y los procedimientos de revascularizaciéon. Aunque algunas de estas
intervenciones son eficaces para reducir el riesgo de episodios vasculares en per-
sonas expuestas a un riesgo elevado pero sin enfermedad vascular previa, los
beneficios absolutos son particularmente grandes cuando se realizan en pacien-
tes con enfermedad vascular establecida. Ademas, la medicacién apropiada y el
cambio del modo de vida también pueden reducir la necesidad de administrar
tratamientos mas costosos e invasores (por ejemplo, revascularizaciéon corona-
ria) en el futuro.

Las pruebas que respaldan el uso de intervenciones farmacolégicas para
la prevencién secundaria son, por fuerza de las circunstancias, particularmente
convincentes pues provienen de ensayos aleatorizados controlados de gran
escala y de metanalisis de esos ensayos. Ademas, las pruebas de eficacia de las
intervenciones farmacoldgicas deben poder trasladarse sin dificultad a diversas
poblaciones y culturas. En comparacién, las pruebas de los beneficios de un
cambio en el modo de vida (por ejemplo, el abandono del habito de fumar)
dependen mucho més de los estudios epidemiolégicos de observacién, que pue-
den proporcionar una base racional para la formulacién de politicas y para su
puesta en practica, en particular cuando se consideran en conjunto. Los ensayos
aleatorizados controlados sobre las intervenciones que fomentan cambios en el
modo de vida a menudo son dificiles de realizar. Y, aun cuando tienen éxito, las
pruebas de eficacia de intervenciones particulares para cambiar el modo de vida
suelen ser mas dificiles de extrapolar a los diferentes grupos de la poblacién.

1.3 CONSIDERACIONES GENERALES SOBRE LA PUESTA EN PRACTICA DE MEDIDAS
DE PREVENCION SECUNDARIA DE LA ECV

El ntimero de individuos con ECV establecida en las poblaciones de bajos y
medianos ingresos es grande y creciente, y hay limitaciones en lo que respecta a
los recursos de atencién de salud, la asequibilidad del costo y la accesibilidad de
las intervenciones, ya sea para las personas o para las naciones. Por lo tanto, es
particularmente importante asegurar que las intervenciones realizadas para la
prevencién secundaria de la ECV sean eficaces tanto desde el punto de vista cli-
nico como en funcién del costo. La disponibilidad de intervenciones y la asequi-
bilidad de su costo son igualmente indispensables. Es preciso considerar la efi-
cacia en dos niveles: el paciente y la comunidad. Si solamente una pequefia
proporcion de pacientes con ECV recibe y accede a las intervenciones eficaces,
el valor de la intervencién para la comunidad es relativamente pequefio (14). La
experiencia reciente de las poblaciones de ingresos elevados muestra que hay
subutilizacién de las intervenciones mas eficaces para la prevencién secundaria
(15, 16) y, ademas, una distribucién desigual de la cobertura entre los hombres
y las mujeres, los diferentes grupos de edad y las distintas clases sociales (17,
18, 19).
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1.4

FUNCION DE LA ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD (OMS) EN LA PREVENCION
DE LA ECV

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha intensificado recientemente sus

actividades de prevenciéon y control de la ECV y de otras enfermedades no

transmisibles de importancia (1). En el Informe sobre la salud en el mundo 2002
se ofrece informacién cientifica y econémica que respalda la toma de decisiones
audaces en cuanto a las politicas para el control de la ECV por parte de los
gobiernos (3). La OMS se concentra en los principales factores de riesgo de ECV
por medio de la accién mundial, que incluye iniciativas como el Convenio

Marco para la Lucha Antitabaquica (20) y la formulacién de una estrategia mun-
dial sobre el régimen de alimentacién y la actividad fisica (21). Los sistemas

nacionales de vigilancia de factores de riesgo clave se han consolidado por

medio de métodos normalizados (22). Ademads, se han establecido redes regio-
nales con objeto de fortalecer la capacidad y la promocién de la causa de la salud

en los paises para la prevencion y el control de las enfermedades no transmisi-

bles y, en particular, la prevenciéon de la ECV (23).

En la estrategia mundial de la OMS para la prevencién y el control de las
enfermedades no transmisibles reviste alta prioridad la aplicacion amplia de
medidas de prevencién secundaria de la ECV eficaces en funcién del costo y
equitativas en los paises de bajos y medianos ingresos (1). La OMS ha iniciado

un programa en varios de estos paises con el propésito de intensificar la preven-

cién secundaria (24), dentro del Perfil de la Atenciéon Innovadora para las Con-
diciones Cronicas (25), y también se encuentra en vias de introducir un conjunto
de medidas para el manejo del riesgo destinado a las personas expuestas a alto

riesgo de enfermedades cardiovasculares, de una manera eficaz en funcién del

costo y eficiente en lugares de escasos recursos (26).



2.07Alcance y proposito
de las directrices para
la prevencion secundaria de la ECV

La prevencién secundaria de la ECV se refiere a las medidas tomadas para redu-
cir el riesgo de episodios vasculares recurrentes en pacientes con ECV estable-
cida. Estas recomendaciones se destinan a los médicos en ejercicio encargados
de la atencién de los pacientes con ECV, en particular con CC y ECeV, en pobla-
ciones y paises de ingreso bajo y medio. La finalidad es proporcionar una orien-
tacién general sobre la eficacia o la ineficacia de intervenciones especificas, tanto
farmacoldgicas como de otra indole. Ademads, este documento tiene por fin brin-
dar informacién a una amplia gama de profesionales de salud dedicados a la
atencion individual y comunitaria, y ofrecer orientacién a los responsables de
las politicas de los servicios de salud sobre cuestiones de mayor alcance que
surgen en la ejecucion de intervenciones de prevencién secundaria de la ECV
en poblaciones de bajos y medianos ingresos. Sin embargo, estas recomendacio-
nes no se plantean con la intencién de competir con las que ya se han realizado
de forma detallada en determinados paises de ingresos elevados o de suplan-
tarlas (27, 28, 29).

En este documento se resumen las pruebas de la eficacia de las interven-
ciones de prevencién secundaria. Este proceso se realizé por separado para la
CC y la ECeV porque las pruebas de eficacia de las intervenciones particulares
difieren entre esas afecciones. También se incluye un comentario sobre las prue-
bas de prevencién cardiovascular en casos de vasculopatia periférica y diabetes.
Cada analisis de las pruebas va seguido de un breve resumen de recomendacio-
nes clinicas para la prevencién secundaria. Luego se hace un andlisis de otras
consideraciones relevantes para los responsables politicos a efectos de la puesta
en practica de estrategias de prevencién secundaria, como la economia de la
salud. Por ltimo, el documento sefiala los campos en que es necesario llevar a
cabo investigaciones para mejorar la prevencién secundaria de la ECV en las
poblaciones de bajos y medianos ingresos.

No se hace ningtin intento particular por estratificar el riesgo dentro de
las clasificaciones de CC y ECeV mas all4 de categorias clinicas amplias (infarto
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de miocardio y angina de pecho en casos de CC; ataque isquémico transitorio y
accidente cerebrovascular en casos de ECeV). Tal método seria complejo e
inapropiado, dado que todos los pacientes con ECV establecida estan expuestos
a un riesgo mucho mayor de enfermedad recurrente. En el documento no se
aborda la identificacién ni el manejo de la ECV no diagnosticada, su tratamiento
a corto plazo ni el de las complicaciones. Se excluyen ademéds la hemorragia
subaracnoidea relacionada con aneurismas intracraneanos, las malformaciones
arteriovenosas y los accidentes cerebrovasculares relacionados con trombosis
venosa intracraneana, y la ECeV relacionada con cardiopatia reumatica y con la
infeccién por el VIH/SIDA.



3.0/’ Método de formulacion
tle las recomendaciones

Este documento se prepar6 en un periodo de 18 meses, de abril de 2002 a octu-
bre de 2003. Las autoridades que trabajan sobre el terreno realizaron analisis
basados en pruebas cientificas sobre diferentes aspectos de la prevencién secun-
daria de la CC y la ECeV. Las recomendaciones de prevencion secundaria se
basaron en esos andlisis y fueron preparadas por un grupo de expertos en una
consulta de la OMS celebrada en Ginebra en octubre y noviembre de 2002. Las
pruebas proporcionadas en los andlisis se verificaron con otras fuentes, particu-
larmente, las evaluaciones de eficacia clinica de la Biblioteca Cochrane y del Bri-
tish Medical Journal (30). Las escalas de clasificacion de las pruebas y la validez
de las recomendaciones se basan en los criterios descritos en el cuadro 4.






4.0 tkficacia de las intervenciones en |a
prevencion secundaria de la ECV

Hay pruebas referentes a la eficacia de tres tipos de intervenciones para la pre-
vencion secundaria de la enfermedad vascular: modificacion del modo de vida,
intervenciones farmacolégicas y procedimientos de revascularizaciéon. La mayo-
ria de los estudios, tanto experimentales como de observacion, en los que se
basan las pruebas de eficacia de estas intervenciones, se ha realizado en paises
de ingresos elevados. Para definir el punto hasta el cual se pueden extrapolar los
resultados de los estudios, ademas del estudio original de las poblaciones de
bajos y medianos ingresos, es preciso tener en cuenta varios factores.

TIPO DE INTERVENCION

Las pruebas de eficacia de las intervenciones farmacolégicas, basadas por lo
general en ensayos aleatorizados controlados y en metanalisis de ensayos, tie-
nen posibilidades de trasladarse con facilidad a las poblaciones de bajos y
medianos ingresos. En cambio, los resultados en cuanto a la eficacia de las inter-
venciones complejas para modificar el modo de vida tal vez no puedan trasla-
darse directamente a otras poblaciones sin una modificaciéon apropiada en la
que se tengan en cuenta las influencias culturales de cada localidad. Algunos
aspectos de las pruebas de prevencion secundaria son més dificiles o imposibles
de extrapolar de las poblaciones de ingresos elevados a las de ingreso bajo y
medio. Es posible que las pruebas de eficacia de las intervenciones quirtrgicas
complejas tampoco puedan trasladarse directamente de un pais a otro.

TIPO Y DOSIS DE MEDICAMENTOS Y DURACION DEL TRATAMIENTO

Se necesita determinar acertadamente hasta qué punto se pueden extrapolar los
resultados de los ensayos sobre un medicamento en particular administrado por
un periodo determinado a otros productos de la misma clase y a otras dosis. Lo
ideal seria que las recomendaciones para el tratamiento farmacolégico se basa-
ran en medicamentos y dosis validados por medio de ensayos. Sin embargo,
cuando las pruebas revelen con claridad que los beneficios son comunes a dife-
rentes medicamentos de una clase (por ejemplo, estatinas) o a medicamentos
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que ejercen un efecto similar por medio de diferentes mecanismos (por ejemplo,
agentes hipotensores), quiza sea posible generalizar las conclusiones sobre la
eficacia de los medicamentos de manera mas amplia (31). La duracién del trata-
miento en los ensayos es inevitablemente limitada; muchos de los estudios exa-
minados para este documento se realizaron durante un periodo de tres a cinco
afios y, por lo tanto, es dificil cuantificar los beneficios complementarios de la
continuacioén del tratamiento mds alla de ese plazo. Sin embargo, en su mayoria,
las autoridades han llegado a la conclusién de que las intervenciones farmaco-
légicas pueden seguir influyendo en la historia natural de la enfermedad vascu-
lar si se realizan a largo plazo, tal vez durante toda la vida (32).

ESTIMACIONES DEL EFECTO

Los datos sobre la eficacia de las intervenciones en los ensayos clinicos se pue-
den basar en estimaciones de la reduccion del riesgo relativo o del riesgo abso-
luto que, por lo general, se citan como el niimero de pacientes que es necesario
tratar (NNT). Las reducciones del riesgo relativo de muchas de las intervencio-
nes examinadas (por ejemplo, la administracién de aspirina o de estatinas) son
a menudo razonablemente notables, cambian poco entre las diferentes catego-
rias de pacientes y pueden extrapolarse a poblaciones distintas de las participan-
tes en el ensayo. Sin embargo, la reduccién del riesgo absoluto depende mucho
del grado absoluto de riesgo en el grupo testigo del ensayo. Por varias razones,
esto puede proporcionar estimaciones equivocas de los efectos en la practica.
Primero, los participantes en los ensayos a menudo forman un grupo suma-
mente selectivo, con riesgos de enfermedad que no son representativos de los de
la poblacién general de pacientes, lo que hace que las estimaciones del NNT
sean imprecisas (33). Segundo, la distribucién por edad y sexo de la poblacién
del estudio puede ser diferente de la observada en la poblacién tratada en la
practica. Tercero, las tasas de incidencia de enfermedad difieren en distintas
poblaciones. La mejor guia para determinar la reduccién del riesgo absoluto en
un medio en particular, por lo tanto, puede proporcionarse aplicando las estima-
ciones de la reduccién del riesgo relativo del ensayo o del metanélisis a las tasas
de incidencia de episodios sobre la base de estudios de cohorte representativos
de la situacién local. Con el advenimiento del método progresivo de vigilancia
(PASOS) de la OMS, es probable que se disponga de mas informacién local
sobre el prondstico de los pacientes con ECV establecida (22). Por esa razén, en
los analisis siguientes se presentan las reducciones del riesgo relativo y sus inter-
valos de confianza de 95% (IC de 95%). Ademas, las ilustraciones de la propor-
cién de las reducciones del riesgo atribuible a las intervenciones farmacoldgicas
y el NNT se muestran en los cuadros 5y 6.
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EFICACIA EN FUNCION DEL COSTO

La eficacia en funcion del costo de los cambios en el comportamiento relacio-
nado con la salud, los tratamientos farmacoldgicos y las intervenciones quirtr-
gicas puede diferir mucho entre las naciones. Sin embargo, el conocimiento de
los costos de la atencién de salud local permite determinar la eficacia en funcién
del costo y es un importante punto de enfoque de la investigacion.

4.1 PREVENCION SECUNDARIA EFICAZ EN PACIENTES CON CC ESTABLECIDA

La expresiéon “cardiopatia coronaria establecida” se refiere a los pacientes con
antecedentes de angina de pecho o infarto de miocardio (IM) o ambas cosas.
Esto puede basarse en el informe que da el paciente de sintomas compatibles
con este tipo de diagnoéstico o en el recuerdo de un diagnéstico médico de CC.
Cuando existen estos criterios, tal vez no sean necesarias otras pruebas docu-
mentales del episodio. A menos que se indique lo contrario, las recomendacio-
nes no varian para los pacientes con antecedentes de revascularizacién corona-
ria o insuficiencia cardiaca. Sin embargo, puesto que el riesgo absoluto de
episodios vasculares recurrentes y de muerte por insuficiencia cardiaca es parti-
cularmente alto, los beneficios absolutos del tratamiento en ese grupo también
pueden ser particularmente numerosos. En la seccién 4.3 se analiza la preven-
cién secundaria en personas diabéticas con CC.

4.1.1 MODIFICACION DEL MODO DE VIDA

Se ha comprobado que las modificaciones del modo de vida, en particular el aban-
dono del habito de fumar, el cambio del régimen de alimentacién y el aumento
del grado de actividad fisica, en pacientes con CC, pueden reducir los riesgos de
CC recurrente y quizé la manifestacién de otros episodios vasculares, en parti-
cular de accidente cerebrovascular (ACV). Estos cambios también pueden tener
otros efectos positivos, tales como la reduccion del riesgo de otras enfermedades
no cardiovasculares y de la necesidad de medicacién o de la dosis requerida.
Aunque los beneficios de los cambios especificos del modo de vida son claros y
sus costos suelen ser bajos o limitados, no se ha hecho una investigacion extensa
sobre la forma de lograrlos con méaxima eficacia clinica y en funcién del costo.
Ademas, casi todos los estudios realizados hasta la fecha se han centrado en
poblaciones de ingresos elevados; por lo tanto, queda por establecerse el punto
hasta el cual pueden generalizarse sus resultados a las poblaciones de bajos y
medianos ingresos.
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4.1.1.1 Abandono del consumo de productos del tabaco
PUNTO DE DISCUSION

¢El abandono del habito de fumar después de un IM reduce el riesgo de episo-
dios vasculares recurrentes?

PRUEBAS

Hay pruebas fehacientes de que el abandono del habito de fumar después de un
IM guarda relacién con una marcada reduccién del riesgo de episodios vascula-
res recurrentes, la mortalidad y la necesidad de revascularizaciéon. Varios meta-
nalisis recientes de estudios observacionales de cohortes han demostrado que el
abandono del hdbito de fumar después de un IM se relaciona con una reduccién
sustancial en la mortalidad, de 46% (IC de 95%, 38-54%) en un informe (34) y de
51% (IC de 95%, 42-60%) en un analisis reciente de Cochrane (35) (figura 1). Alre-
dedor de la mitad del beneficio se logra en el primer afio en que se deja de fumar
y la otra mitad en los afios subsiguientes (36). Puesto que el tabaquismo es un
potente factor de prediccién del desenlace clinico de los pacientes con disfuncién
ventricular izquierda, la abstencién de fumar tiene efectos tempranos y sustan-
ciales en este grupo (37). También se observan grandes beneficios del abandono
del habito de fumar después de una cirugia de revascularizacién miocardica (38).
No se han determinado directamente los beneficios de abandonar otras formas
de consumo del tabaco en pacientes con CC establecida; por lo tanto, una reco-
mendacion general se basa en las pruebas sobre el consumo de cigarrillos.
Aunque los beneficios del abandono del habito de fumar son evidentes, no
se ha establecido claramente la estrategia mds eficaz para promover este cambio
en el modo de vida. El consejo médico parece ser sumamente eficaz para los indi-
viduos con antecedentes de IM y puede aumentar la tasa de abandono del habito
a mas del doble (39). Es posible que con un plan de atencién mas intensiva
basada en las indicaciones y seguimiento médicos después del egreso hospitala-
rio se reduzcan ain mas las tasas de incidencia de tabaquismo (40). En cambio,
la formacién especial de los profesionales de salud no parece mejorar las tasas de
abandono del tabaquismo (41). Sin embargo, el tratamiento sustitutivo con nico-
tina mejora estas tasas en 71% en los pacientes que fuman por lo menos 10 ciga-
rrillos diarios (IC de 95%, 60-82%) (48, 49) y no parece ser nocivo en pacientes con
CC (42). Las pruebas de que una via particular de administraciéon de nicotina, que
puede ser un aerosol nasal, un parche cutdneo o goma de mascar, es superior a
otras no son convincentes, aunque las dosis mas altas de goma de nicotina son
mas eficaces para los fumadores muy adictos (43). No se ha comprobado que la
prolongacién del tratamiento por mas de ocho semanas mejore el resultado que,
en la mayoria de los casos, no se ha evaluado después de 12 meses (43). Los
medicamentos antidepresivos, en particular el bupropién, aumentan las tasas de
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abandono del tabaquismo a los 12 meses (razén de posibilidades, 2,73; IC de
95%, 1,90-3,94) (44). El bupropién administrado junto con parches cutdneos de
nicotina puede ser mas eficaz que la nicotina sola, aunque esa combinacién no
es necesariamente mas eficaz que el bupropién solo (45). También se ha demos-
trado que la nortriptilina mejora las tasas de abstinencia a los 12 meses en com-
paracién con un placebo. Ambos agentes tienen tasas de descontinuacién apre-
ciables por causa de sus efectos secundarios, como cefalea e insomnio en el caso
del bupropién, que también puede provocar convulsiones en personas afecta-
das, y sedacion y retencién urinaria en el caso de la nortriptilina (44).

Segin datos de estudios de observacién, la exposicién pasiva al taba-
quismo parece producir un modesto aumento del riesgo de CC. En los no fuma-
dores expuestos al humo del cigarrillo de su pareja, el aumento del riesgo, des-
pués de tener en cuenta los posibles factores de confusién, es del orden de 25 a
30% (46, 47). La reduccion de la exposicién pasiva al humo del cigarrillo puede
ser beneficiosa en pacientes con CC establecida, que estan expuestos a un riesgo
elevado de episodios vasculares recurrentes.

RESUMEN

Aunque los beneficios que se logran al dejar de fumar después de un IM son claros, todavia no se ha formu-
lado la estrategia de maxima eficacia clinica y en funcion del costo para fomentar el abandono del habito.
Los consejos de los profesionales de salud son eficaces. El tratamiento sustitutivo con nicotina y los medica-
mentos antidepresivos tienen beneficios a corto plazo en cuanto al abandono del habito de fumar, pero su
eficacia a largo plazo no esta clara y el uso generalizado seria costoso para muchos paises de ingreso bajo y
medio. Es de maxima prioridad llevar adelante, en las poblaciones de ingreso bajo y medio, nuevas investi-
gaciones sobre las estrategias dptimas, en particular no farmacoldgicas, para animar a los pacientes con CC,
sobre todo después de un IM, a dejar de fumar.

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Un profesional de salud debe instar encarecidamente a todos los lla B
pacientes con CC establecida a dejar de fumar y apoyarlos en ese
empefio.
Se recomienda abandonar otras formas de consumo del tabaco a lla C
los pacientes con CC establecida.
Se debe ofrecer el tratamiento sustitutivo con nicotina a los la B
pacientes con CC que sigan fumando por lo menos 10 cigarrillos
diarios 0 mas, que pueden ser muy adictos a la nicotina. Por lo
general, no se recomienda el uso de antidepresivos para abando-
nar el habito de fumar.
Se debe aconsejar a los pacientes no fumadores con CC que, en lo lla C

posible, eviten la exposicion al humo ambiental del tabaco.
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4.1.1.2 Modificacion del régimen de alimentacion
PUNTO DE DISCUSION

(Hay modificaciones especificas del régimen de alimentacién para los pacientes
con CC establecida que reduzcan el riesgo de episodios vasculares recurrentes?

PRUEBAS

Hay un gran ntiimero de pruebas sobre los antecedentes nutricionales de la ate-
rosclerosis en general y de la CC en particular: la “hipétesis de la relacién del
régimen de alimentacién con la salud cardiaca”. Muchos investigadores consi-
deran que los antecedentes nutricionales y su relacién con las concentraciones
sanguineas de colesterol total elevadas son un elemento indispensable para la
manifestacién de la aterosclerosis.

REDUCCION DEL CONSUMO DE GRASA SATURADA

Las pruebas obtenidas por observacién (48) y los resultados de los ensayos con
estatinas, tanto en casos de prevencién primaria como secundaria de la CC, apo-
yan la teoria de una relacién causal entre la concentracién de colesterol total y
de lipoproteinas de baja densidad (LDL) y el riesgo de CC (49, 50). Sin embargo,
todavia faltan pruebas que indiquen que la orientacién sobre el régimen de ali-
mentacién para disminuir el consumo de grasa saturada después de un IM es
eficaz para reducir el riesgo de CC en determinados pacientes. Los resultados de
un extenso ensayo aleatorizado controlado sobre la orientacién en cuanto al
régimen de alimentacion, llevado a cabo con 2033 hombres de edad mediana
que habian sufrido un IM, mostré solo modestos efectos en el consumo de grasa
y la concentracion de colesterol total, y no revel6 ningtin efecto en la tasa de
mortalidad por CC ni en el niimero de episodios recurrentes (51). En un anélisis
sistemético subsiguiente no se encontré ninguna prueba de que la observancia
de un régimen de alimentacién con bajo contenido de grasa redujera la mortali-
dad por CC en grado apreciable (reduccién del riesgo relativo de 6%; IC de 95%,
6-16%) (562). Esto puede indicar el avanzado grado de aterosclerosis que presen-
tan esos pacientes y la dificultad para realizar cambios dréasticos en el régimen
de alimentacion.

MAYOR CONSUMO DE PESCADO Y DE ACEITE DE PESCADO

En el ensayo DART (51) se observé que la indicacion de comer pescado rico en
aceite guardo relacion con una baja de 40% en la tasa de mortalidad cardiovas-
cular (IC de 95%, 10-50%) y una reduccién apreciable en la tasa de mortalidad
total (29%, IC de 95%, 7-46%). Los resultados del ensayo GISSI sobre la adminis-
tracién de suplementos de dcidos grasos omega-3, que mostraron una reduccién
de 14% de la mortalidad total (IC de 95%, 3-24%) (53), y los resultados de un
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metanélisis de todos los ensayos sobre la administracion de suplementos de
aceite de pescado, que mostraron una reduccién de 17% de la mortalidad total
(IC de 95%, 6-27%) (54), han apoyado atin mas las afirmaciones sobre los efectos
beneficiosos del aceite de pescado. La eficacia de los aceites de pescado obser-
vada en estos ensayos bien puede reflejar sus efectos en la trombosis mas que en
la aterosclerosis subyacente.

REGIMEN DE ALIMENTACION MEDITERRANEA

La adopcién de un régimen de alimentaciéon mediterranea, con mayor consumo
de pan, hortalizas, frutas y pescado, poco consumo de carne y reemplazo de la
mantequilla y la crema por margarina de semilla de colza, que produjo un mar-
cado aumento en el consumo de acido alfa-linolénico, guardé relaciéon con una
baja de la tasa de mortalidad de 70% (IC de 95%, 18-89%) (65). Estos efectos apa-
rentemente importantes, notificados en un solo estudio, deben repetirse en estu-
dios independientes. También se necesitan ensayos basados en otros regimenes
de alimentacién apropiados para las distintas localidades.

OTROS CAMBIOS EN LA ALIMENTACION

El alto consumo de sal se ha relacionado con un mayor riesgo de ECV, incluso
de CC (56, 57), y de hipertensién arterial (58). Sin embargo, se ha creado una
polémica con respecto al andlisis y a la interpretacion de estos datos de observa-
cién (59, 60). Aunque en los ensayos aleatorizados controlados no se han exami-
nado los beneficios de la restricciéon en la ingesta de sal para la CC, convendria
cumplir con las actuales recomendaciones sobre el consumo de sal (< 5 gramos
0 < 90 mmol diarios) (61).

Los ensayos sobre regimenes de alimentacién con alto contenido de fibra
en pacientes con CC establecida no han mostrado pruebas de beneficio alguno
(51). Las relaciones notificadas entre la concentracion de homocisteina circulante
y el riesgo de CC han llevado a indicar que un mayor consumo de folato o de
otras vitaminas del grupo B, o ambas cosas, podria conferir proteccién contra la
CC. Ya estan en marcha ensayos en que se examina esa posibilidad en indivi-
duos con enfermedad cardiovascular establecida (62). Varios ensayos de pre-
vencién secundaria y metanalisis (63, 64, 65) han examinado el uso de suple-
mentos de vitamina E en el régimen de alimentacién y han mostrado, con
claridad, que no reduce el riesgo de CC.

RESUMEN

Los cambios especificos del régimen de alimentacion de los pacientes con CC establecida pueden reducir el
riesgo de esa enfermedad. Los regimenes de alimentacion con mayor consumo de pescado rico en aceite,
acidos grasos omega-3 y omega-6 y frutas y hortalizas pueden disminuir el riesgo de enfermedad vascular
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recurrente. En términos mas generales, a partir de pruebas de observacion fehacientes, la reduccion del con-
sumo total de grasa (< 30% de las calorias), de grasa saturada (< 10% de las calorias) y de sal (< 5 gramos
0 < 90 mmol diarios) puede ser beneficiosa. La adaptacion de estos principios para la formulacion de regi-
menes de alimentacion apropiados en cada localidad y la demostracion de su eficacia para reducir el riesgo
de enfermedad vascular recurrente son importantes prioridades de investigacion.

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que reduzcan el con- lla B
sumo total de grasa (< 30% de las calorias) y de grasa saturada
(< 10% de las calorias).
Se recomienda un régimen de alimentacion cardioprotector a la A
todos los pacientes con CC. Este régimen incluye el consumo ade-
cuado (400-500 g diarios) de frutas y hortalizas (incluidas bayas,
hortalizas de hoja verde oscuro, cruciferas y legumbres) y pescado
rico en aceite (por lo menos dos porciones semanales).
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que reduzcan el con- lla B
sumo de sal (< 5 g 0 90 mmol diarios).
En la actualidad no se recomienda la administracion de suple- la A
mentos nutricionales de vitaminas antioxidantes a los pacientes
con CC.

4.1.1.3 Actividad fisica, ejercicio y rehabilitacién
PUNTO DE DISCUSION

¢Reducen la actividad fisica regular, el ejercicio y la rehabilitacién el riesgo de
episodios vasculares recurrentes en pacientes con CC establecida?

PRUEBAS

La falta de actividad fisica es un importante factor de riesgo independiente para
la manifestacién de CC, que puede combinarse con otros patrones de comporta-
miento poco saludables, por ejemplo, el habito de fumar cigarrillos. Hay un
debate en marcha sobre el grado eficaz de actividad fisica (66). Varios metanali-
sis de ensayos aleatorizados controlados en los que se examina el efecto de la
rehabilitacién cardiaca, incluidos programas de ejercicio después de un IM, han
indicado que puede haber una reduccién de 20 a 25% en la mortalidad por cau-
sas cardiacas y por todas las causas (67, 68). En el primero de ellos, que com-
prende 22 ensayos y 4554 individuos con infarto reciente, se observé que des-
pués de un periodo medio de seguimiento de tres afios hubo una reduccién
apreciable en la mortalidad por causas cardiovasculares (reduccién del riesgo
relativo de 22%; IC de 95%, 4-37%) y la mortalidad por todas las causas (reduc-
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cién del riesgo relativo de 20%, IC de 95%, 4-34%), aunque no hubo ningtn
efecto apreciable en la incidencia de IM no mortal. Un metanalisis mas reciente
basado en 8440 pacientes (7683 de los cuales contribuyeron al resultado de la
mortalidad total) mostré una reduccion de 27% en la mortalidad por todas las
causas (IC de 95%, 2-46%) y de 31% en la mortalidad cardiaca total (IC de 95%,
6-49%) (69) (figura 2).

Sibien es dificil aislar los efectos de los programas de ejercicio de otros ele-
mentos de la rehabilitacién, como la identificacion y el tratamiento de otros fac-
tores de riesgo de CC, pues menudo estan juntos, se ha intentado hacerlo en el
metanalisis antes citado (69). En ese anlisis, la reduccién de la mortalidad por
CC que guardé relaciéon con intervenciones basadas solo en el ejercicio fue de
31% (IC de 95%, 6-49%), en tanto que la rehabilitacién cardiaca completa
(incluido un componente de actividad fisica) se asocié con una reduccién bas-
tante similar de la mortalidad por CC de 26% (IC de 95%, 4-43%). No hubo prue-
bas de ningtin efecto marcado en cuanto a la incidencia de episodios cardiovas-
culares no mortales. Los resultados de este analisis indican que los programas
de ejercicio son eficaces, pero no proporcionan pruebas fehacientes de que los
programas de rehabilitacién mas amplios y costosos redunden en beneficios
complementarios.

Los ensayos realizados hasta la fecha han tenido lugar en poblaciones de
ingresos elevados, sobre todo masculinas, que tienen relativamente pocos sinto-
mas después de un IM. La eficacia de los programas de rehabilitacién con ejer-
cicio culturalmente aceptables en las poblaciones de bajos a medianos ingresos
y en personas expuestas a alto riesgo exige mas evaluacién, sobre todo en las
comunidades en transicion donde los niveles tradicionales de actividad fisica
solian ser altos pero en la actualidad son bajos.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomienda la practica regular de ejercicio fisico, de intensidad la A
leve a moderada, a todas las personas en recuperacion de episo-
dios graves de CC (incluso de revascularizacién coronaria).
Siempre que sea posible, se deben ofrecer programas supervisa- la A

dos de ejercicio a todas las personas en recuperacion de episodios
graves de CC (incluso de revascularizacion coronaria).

4.1.1.4 Control del peso corporal
PUNTO DE DISCUSION

¢Es beneficioso que los pacientes con CC establecida que tienen peso excesivo o
son obesos adelgacen?
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PRUEBAS

El indice de masa corporal (IMC) guarda relacién con el riesgo de incidencia
de CC. Por lo general, se observan menores grados de riesgo de CC y de otros
desenlaces adversos en las personas con niveles de IMC de 20 y 25 kg/m’ y mayo-
res grados en las que tienen un peso excesivo (IMC de 25 a 29,9 kg/m?) y, en par-
ticular, en los individuos obesos (IMC de 30 kg/m?* o mas) (70). Aunque ningtn
ensayo aleatorizado controlado ha dado pruebas directas de que el adelgaza-
miento sea beneficioso para las personas con CC establecida que tienen peso
excesivo o son obesas, hay numerosas pruebas de que la pérdida de peso reduce
la tensién arterial y la concentracién de colesterol total y mejora la tolerancia a
la glucosa (70). Por lo general, el adelgazamiento se logra con mas éxito cuando
se aconseja al paciente que reduzca el consumo de calorias y aumente el grado
de actividad fisica (71), lo cual, por razones obvias, debe recomendarse a los
individuos con CC (véanse las secciones 4.1.1.2 y 4.1.1.3).

RESUMEN

A los pacientes con CC que tengan exceso de peso o sean obesos se les debe aconsejar que adelgacen. El
cumplimiento de los cambios recomendados en cuanto al régimen de alimentacion y a la actividad fisica debe
ayudar a lograrlo. La meta inicial del tratamiento debe ser reducir en 10% el peso de los pacientes.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que tengan exceso de lla B

peso o sean obesos que adelgacen mediante un régimen de ali-
mentacién con menor contenido energético y el aumento de la
actividad fisica.

4.1.1.5 Intervenciones psicosociales
PUNTO DE DISCUSION

(Hay alguna intervencién psicosocial especifica que pueda reducir el riesgo de
enfermedad cardiovascular en pacientes con CC?

PRUEBAS

En varios estudios de observacion se ha informado que el aislamiento social y la
depresion son factores de predicciéon aparentemente independientes del riesgo
de CC después de un IM (72). En varios ensayos aleatorizados controlados se
han examinado los efectos de una gran variedad de intervenciones, que inclu-
yen relajaciéon, manejo del estrés y orientaciéon en pacientes con arteriopatia
coronaria. En un metanalisis en que se reunieron los resultados de 23 ensayos en
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3180 personas tratadas con estas intervenciones, de los cuales 12 ensayos inclu-
yeron datos sobre seguimiento de la mortalidad, se notificaron marcadas reduc-
ciones en la tasa de mortalidad general (41%, IC de 95%, 8-62%) y en el niimero
de episodios cardiovasculares no mortales (46%, IC de 95%, 11-67%) durante
dos afios de seguimiento (73). Sin embargo, esas estimaciones, por lo general, se
basaron en ensayos pequefios, con un breve periodo de seguimiento —en algu-
nos casos con asignacion sistematica y no aleatoria—, y en intervenciones bas-
tante diferentes. También hubo una gran posibilidad de sesgo en las publicacio-
nes. En ensayos particulares extensos se han obtenido pocas pruebas de
beneficio en ese contexto. En un extenso ensayo sobre el manejo del estrés en
2328 personas con CC no se notificé beneficio alguno en cuanto al alivio del
grado de ansiedad o de depresion (74). Una mayor confirmacién de la falta de
eficacia de los métodos psicosociales se encuentra en el extenso ensayo
ENRICHD, que no mostré ningtin efecto en la supervivencia sin episodios de
enfermedad en las personas tratadas con psicoterapia cognitiva conductual
junto con inhibidores de recaptacién de la serotonina, si los sintomas de depre-
sién eran suficientemente graves (75).

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Es preciso evaluar y tratar a los pacientes con CC que presenten ]l C
sintomas de ansiedad o depresion.
La educacién de los pacientes, la orientacién, las técnicas cogniti- v C

vas conductuales y la participacion de la familia deben ser parte
de los programas integrales de rehabilitacion cardiaca.

4.1.1.6 Conjunto de intervenciones no farmacoldgicas
PUNTO DE DISCUSION

¢Es conveniente ofrecer un conjunto de intervenciones no farmacoldgicas?

PRUEBAS

La CC es una enfermedad multifactorial. Los efectos del habito de fumar cigarri-
llos, la falta de actividad fisica y el régimen de alimentacién inapropiado en el
riesgo de CC son, en gran parte, independientes unos de otros (76). Aunque no
se han examinado directamente en el marco de la prevencién secundaria, es pro-
bable que los efectos beneficiosos del abandono del habito de fumar, el mayor
grado de actividad fisica y el cambio del régimen de alimentacion sean en buena
medida independientes, pero que juntos sean numerosos. Por ejemplo, a partir
de una reduccién del riesgo de 46% por el abandono del habito de fumar (35),
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20% por el mayor grado de ejercicio (69) y 17% por los cambios en el régimen de
alimentacién (54), se podria esperar una reduccién del riesgo general del orden
de 64%. Por lo tanto, conviene que los profesionales de salud fomenten el cam-
bio del modo de vida relacionado con varios elementos de riesgo. Sin embargo,
para los pacientes que crean que esos cambios son dificiles, en un principio
quiza sea necesario concentrarse en un solo factor de riesgo, en cuyo caso el
abandono del habito de fumar cigarrillos sea tal vez el mas importante.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Los profesionales de salud deben alentar a los pacientes a cam- lla B

biar varios elementos de riesgo de su modo de vida, que incluyen
el habito de fumar cigarrillos, la falta de actividad fisica y el régi-
men de alimentacion inapropiado. Sin embargo, entre estos facto-
res, el abandono del habito de fumar puede ser de particular
importancia.

4.1.2 INTERVENCIONES FARMACOLOGICAS

Se han evaluado muchos tratamientos farmacolégicos para la prevenciéon secun-
daria de la CC. Se dividen en cuatro categorias.

B Tratamientos farmacolégicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de
beneficio con poco riesgo de efectos secundarios: tratamiento antiplaquetario,
betabloqueantes, hipolipemiantes e inhibidores de la enzima convertidora de
la angiotensina.

B Tratamientos farmacoldgicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de bene-
ficio pero que van acompafiados de muchos riesgos de efectos secundarios:
anticoagulantes y amiodarona.

B Tratamientos farmacolégicos que pueden ser eficaces: hipotensores.

B Tratamientos sin ningtin beneficio comprobado y con posibilidades de dafio:
vitaminas antioxidantes y tratamiento hormonal sustitutivo.

4.1.2.1 Tratamientos farmacolégicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de beneficio
con poco riesgo de efectos secundarios

4.1.2.1.1. Tratamiento antiplaquetario: aspirina y otros agentes
PUNTOS DE DISCUSION

¢Reduce el tratamiento con aspirina a largo plazo el riesgo de episodios vascu-
lares recurrentes en pacientes con CC?
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(Cudl es la funcién de otros agentes antiplaquetarios en la prevencion
secundaria de la CC?

PRUEBAS

Aunque ha surgido una polémica sobre la importancia de la aspirina en la pre-
vencién de la ECV (77, 78), el beneficio de su uso a largo plazo para la preven-
cién secundaria de la CC se ha establecido a cabalidad a partir de ensayos alea-
torizados controlados y de metandlisis en gran escala. En cambio, en la
prevencién primaria se necesita tener mas precaucion para asegurarse de que
los riesgos del tratamiento no sean superiores a los beneficios (79, 80, 81, 82).

BENEFICIOS

En un metandlisis de varios ensayos aleatorizados controlados que incluyeron a
unos 70 000 pacientes con enfermedad vascular oclusiva establecida —casos
previos de infarto de miocardio (IM), accidente cerebrovascular (ACV), acci-
dente isquémico transitorio (AIT) y enfermedad vascular periférica—, el uso
diario de aspirina en dosis bajas (75-325 mg diarios) redujo el riesgo de enferme-
dad vascular recurrente —IM, ACV y muerte vascular— en una proporcion cer-
cana a 25% (27%, IC de 95%, 24-30%) (32) (figura 3) al menos por un mes. En
19 791 pacientes con IM previo, se redujo 31% el riesgo de un nuevo infarto, 12%
el riesgo de defuncién y 42% el riesgo de ACV no mortal; se necesité tratar a 77
pacientes durante dos afios para prevenir una muerte vascular y a 36 pacientes
para prevenir un episodio vascular grave. Estos beneficios relativos son simila-
res en todos los grupos de pacientes, incluso en las personas con IM, angina de
pecho o sometidas a revascularizaciéon coronaria previa, y no aumentan con el
uso de dosis mayores (> 325 mg diarios); sin embargo, son limitados los datos
especificos sobre la administracién a individuos con insuficiencia cardiaca (32).
Se puede recomendar el tratamiento a pacientes de ambos sexos y de todas las
edades. Es posible que los beneficios sean 6ptimos con el tratamiento a largo
plazo. Puesto que la aspirina mejora el desenlace clinico de un IM agudo (32), el
comienzo temprano del tratamiento puede ser particularmente ventajoso.

RIESGOS

La hemorragia es uno de los efectos adversos més graves de la aspirina. Con el
tratamiento a largo plazo, hay un riesgo ligeramente excesivo de hemorragia
intracraneana (de 1 a 2 hemorragias por 1000 personas al afio) y un riesgo exce-
sivo de hemorragia extracraneana grave no mortal, particularmente gastrointes-
tinal (3 hemorragias por 1000 personas al afio), aunque no se ha comprobado
ningtn aumento del riesgo de hemorragia extracraneana mortal. El riesgo de
hemorragia no dependié de la variacién de la dosis entre 75 y 325 mg, aunque
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aumenta con dosis mayores (32). En los pacientes con enfermedad vascular esta-
blecida, el riesgo de hemorragia es superado a todas luces por la reduccién del
riesgo de episodios vasculares recurrentes. La dispepsia es un efecto secundario
mas comun, particularmente en los tratamientos con dosis altas de aspirina (83).
Por lo tanto, las personas con antecedentes de dispepsia o de tlcera péptica que
necesiten tomar aspirina deben tratarse con la fabricada con revestimiento enté-
rico. Se ha comprobado que el ibuprofeno puede interactuar con la aspirina y
reducir sus efectos antiinflamatorios, y quiz4 aumentar la tasa de mortalidad en
pacientes tratados con aspirina (84, 85). Este efecto no se observé con diclofe-
naco ni con rofecoxib al administrarlos con aspirina. Es posible que el efecto
adverso se limite a los individuos que siguen un tratamiento regular con agen-
tes no esteroides mas que a quienes lo reciben en forma intermitente (86).

FUNCION DE OTROS AGENTES ANTIPLAQUETARIOS

Las pruebas obtenidas de un extenso ensayo aleatorizado controlado en que se
compararon los efectos del clopidogrel, una tienopiridina, y de la aspirina en casi
20 000 personas con IM previo (el ensayo CAPRIE) indicaron que el clopidogrel
tuvo mayor efecto en los episodios cardiovasculares que la aspirina (reduccién
del riesgo relativo de 8,7%, IC de 95%, 0,3-16,5%) (87). Estos resultados fueron
confirmados en un metanalisis subsiguiente de todos los ensayos sobre tienopi-
ridinas, llevado a cabo por el Grupo de Colaboracién de Investigadores de Anti-
plaquetarios, lo que indica que en comparacién con la aspirina, las tienopiridi-
nas redujeron 9% el riesgo de un episodio vascular (IC de 95%, 2-16%) (32). Las
pruebas obtenidas del ensayo CURE indicaron que en personas con angina de
pecho inestable o con IM sin elevacién del segmento ST, la aspirina y las tieno-
piridinas son mas eficaces que la aspirina sola (88), resultado que ahora se exa-
mina en otros grupos de pacientes con CC establecida. Aunque el tratamiento
antiplaquetario combinado puede ser mas eficaz que la aspirina sola, las tieno-
piridinas son mucho mas costosas que la aspirina. No hay indicio de que el dipi-
ridamol sea mas eficaz que la aspirina cuando se usa solo ni que proporcione un
beneficio complementario junto con la aspirina para la prevencién secundaria
de la CC (32). Por lo tanto, a partir de las pruebas existentes, la aspirina puede
seguir siendo el tratamiento antiplaquetario preferido.

VIGILANCIA DEL TRATAMIENTO

El tratamiento antiplaquetario no exige vigilancia regular.
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Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Todos las pacientes con CC establecida deben tratarse con aspi- la A

rina en dosis bajas (75-325 mg diarios) cuando no haya contrain-
dicaciones claras. El tratamiento debe iniciarse pronto y continuar
a largo plazo, quiza durante toda la vida. En la actualidad, sigue
siendo limitada la funcion de otros agentes antiplaquetarios.

4.1.2.1.2 Reduccioén de la concentracion de colesterol sanguineo con medicamentos
PUNTOS DE DISCUSION

(Reduce el tratamiento con estatinas el riesgo de episodios vasculares recurren-
tes en pacientes con CC?
¢(Cudl es la funcién de otros hipolipemiantes?

PRUEBAS

Los beneficios de las estatinas para la prevencién secundaria se han demostrado
en varios ensayos aleatorizados controlados extensos y en metandlisis subsi-
guientes. Estos beneficios son compatibles con los datos de observacién que
muestran una estrecha relacién entre el colesterol total y el colesterol de lipopro-
teinas de baja densidad (LDL) y el riesgo de CC.

BENEFICIOS

Hay una relacién estrecha y continua entre la concentracién de colesterol total y
de colesterol LDL y el riesgo de CC (89). En varios ensayos aleatorizados contro-
lados sobre el tratamiento con estatinas se han demostrado reducciones en el
numero de episodios cardiovasculares recurrentes y de defunciones por causas
cardiovasculares, y en la tasa de mortalidad por todas las causas en individuos
con IM y angina de pecho. En un analisis sistematico de los tres primeros ensa-
yos aleatorizados extensos de prevencion secundaria (30 817 participantes), se
administraron estatinas por via oral durante una media de 5,4 afios. Por lo gene-
ral, el tratamiento se inici6 varios meses después del diagndstico de CC; el coles-
terol total medio oscil6 entre 5,4 y 7,03 mmol/L y el colesterol LDL entre 3,59 y
4,97 mmol/L. Las reducciones del colesterol total y del colesterol LDL de 1,0
mmol/L fueron acompafiadas en cada caso de una reduccién relativa de 23% en
la mortalidad por todas las causas (IC de 95%, 15-30%), de 27% en la defuncién
por causas cardiovasculares (IC de 95%, 18-34%) y de 30% en el riesgo de episo-
dios graves de CC recurrentes (IC de 95%, 24-35%) (90).

Al parecer, los beneficios relativos fueron similares en todos los grupos de
pacientes, incluso en los individuos con angina de pecho, IM o sometidos a
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revascularizacién coronaria, de manera que los beneficios absolutos estan direc-
tamente relacionados con el grado de riesgo vascular y aumentan mucho con la
edad (90). En la actualidad se realizan varios ensayos en gran escala, que exami-
nan especificamente la funcién de las estatinas en pacientes con insuficiencia
cardiaca. En los estudios anteriores no se habian inscrito personas mayores de
75 afios en el momento del ingreso, pero en el reciente Estudio de Proteccién del
Corazon y en el ensayo PROSPER se ha confirmado que los beneficios del trata-
miento se extienden por lo menos hasta los 80 afios de edad (50, 91). Aunque los
resultados de ensayos individuales anteriores indicaron que los tratamientos
para reducir el colesterol LDL por debajo de 3,0 mmol/L no brindarian mayo-
res beneficios (92), en estudios mas recientes se ha observado que no hay un
umbral inferior a partir del cual la medicacion resultaria ventajosa. Cabe sefia-
lar que los resultados del Estudio de Proteccién del Corazén mostraron que se
obtienen beneficios al administrar estatinas a personas con niveles basales de
colesterol LDL menores, de alrededor de 2,5 mmol/L, y que no es posible deter-
minar con claridad el umbral mas bajo de colesterol por encima del cual el tra-
tamiento es conveniente (93). En un ensayo de prevencién secundaria también
se ha demostrado el logro de mayores beneficios con la reduccién drastica del
colesterol después de una cirugia de revascularizacién miocérdica, en pacientes
que lograron demorar mas la evolucién de la arteriopatia con concentraciones
objetivo de colesterol LDL de 1,6 a 2,2 mmol/L, en comparacion con los benefi-
cios obtenidos con concentraciones més convencionales de 3,4 a 3,7 mmol/L
(94). En un periodo de tratamiento de cinco afios se logra reducir casi a la mitad
el namero de episodios vasculares previstos en estudios prospectivos de obser-
vacién; se esperarian resultados ain mas favorables si se administran los medi-
camentos durante un tiempo mas largo (50). Sin embargo, todavia no se puede
determinar con seguridad si se obtienen otros beneficios con la iniciacién muy
temprana del tratamiento. Los medicamentos mas extensamente estudiados son
la simvastatina y la pravastatina, aunque no hay indicaciones particulares de
que un tipo especial de estatina sea mejor que otros productos de esa clase.

RIESGOS

Por lo general, las estatinas se toleran bien y tienen pocos efectos adversos. El
uso de estatinas guarda relacién con un pequefio aumento del riesgo de miopa-
tfa, incluso de rabdomidlisis, y una mayor produccién de enzimas hepaticas. En
los ensayos aleatorizados controlados no ha habido una indicacién constante de
que aumente la morbilidad ni la mortalidad por causas no cardiovasculares, en
particular por cancer o suicidio.
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VIGILANCIA DEL TRATAMIENTO

Las directrices actuales indican que la concentracién de colesterol total y coles-
terol LDL debe medirse antes de comenzar el tratamiento y reducirse por debajo
de ciertos niveles, por ejemplo, a una concentracion de colesterol total inferior a
5 mmol/L o de colesterol LDL inferior a 3 mmol/L (95, 96). Sin embargo, la
ausencia de un umbral definido de colesterol para la obtencién de beneficios en
el reciente Estudio de Proteccién del Corazén y en los estudios PROSPER (50,
91) indica que es mas importante consumir una dosis de estatina moderada vali-
dada en un ensayo que aspirar a un determinado nivel de colesterol (50). Por lo
tanto, la vigilancia quiza no sea obligatoria en los contextos donde los recursos
son limitados.

OTROS HIPOLIPEMIANTES

Se ha demostrado que los fibratos, en particular, gemfibrizol, betafibrato y clo-
fibrato, reducen el niimero de episodios coronarios. Sin embargo, en un analisis
sistemético de los efectos del fibrato (97) y en dos ensayos subsiguientes (98, 99)
no se obtuvieron pruebas claras de los beneficios generales de estos tratamien-
tos para la reduccién de la mortalidad por todas las causas, y tampoco se ha
comprobado que tengan esos beneficios cuando se consideran como comple-
mento de las estatinas. Por lo que se ha demostrado, el tratamiento con &cidos
grasos omega-3 después de un IM reduce el nimero de episodios vasculares
recurrentes y de defunciones (100). Sin embargo, no se ha comprobado el grado
de beneficio de los dcidos grasos omega-3 cuando se considera la posibilidad de
administrarlos junto con las estatinas. Tampoco estan claras las pruebas de los
beneficios de otros agentes, como las resinas y la niacina (101).

Escalas
de clasificacion Validez de las

Recomendaciones (véase el cuadro 4)

de las pruebas

recomendaciones

Se recomienda la reduccion del colesterol sanguineo con estatinas
a todos las personas con CC establecida que puedan tolerar este
tratamiento, que deberd continuar a largo plazo, tal vez durante
toda la vida. Para los pacientes con un riesgo basico alto puede
ser particularmente beneficioso. La reduccion del colesterol total y
LDL con una dosis moderada de estatina (por ejemplo, 40 mg dia-
rios de simvastatina), validada en un ensayo, puede ser el mejor
método.

la

A

No se recomiendan otros agentes hipolipemiantes, ni como susti-
tutos ni como complementos de las estatinas.
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4.1.2.1.3 Betabloqueantes
PUNTO DE DISCUSION

(Reduce el tratamiento con betabloqueantes el riesgo de episodios vasculares
recurrentes en pacientes con CC?

PRUEBAS

Los beneficios de los betabloqueantes se han confirmado en extensos ensayos
aleatorizados controlados y en metanalisis de esos ensayos.

BENEFICIOS

Varios ensayos aleatorizados controlados extensos han demostrado reducciones
del riesgo de episodios cardiovasculares recurrentes después de un IM. En un
andlisis sistematico de 26 ensayos aleatorizados controlados con mas de 24 000
participantes a quienes se les administraron betabloqueantes por via oral durante
un periodo de seis semanas a tres afios, con un seguimiento de los pacientes en
la mayoria de los estudios de un afo, el riesgo de defuncién por todas las cau-
sas se redujo 23% (IC de 95%, 14-30%) (102); se observé un resultado semejante
en un andalisis mas reciente (103). Los beneficios relativos del tratamiento con
betabloqueantes parecen ser similares en los hombres y las mujeres; los benefi-
cios absolutos son mayores en los individuos expuestos a un riesgo més alto,
incluidos los de mayor edad, los que han tenido un infarto grave y los afectados
por insuficiencia cardiaca (104). Varios metandlisis (105) y ensayos (106) subsi-
guientes han confirmado los beneficios del tratamiento con betabloqueantes en
personas con insuficiencia cardiaca, incluso la causada por CC, y el reciente
ensayo europeo sobre el uso de carvedilol comparado con metroprolol en
pacientes con insuficiencia cardiaca (COMET) mostré que el carvedilol fue supe-
rior al metoprolol (reduccion del riesgo relativo de 17%; IC de 95%, 7-26%) (107).
Los pacientes con hipertension arterial también pueden beneficiarse particular-
mente (108). Aunque las pruebas se basan en personas con antecedentes de IM,
puede ser razonable suponer que el tratamiento también es conveniente para los
individuos con casos leves de angina de pecho. Puesto que los betabloqueantes
son eficaces para las personas que han tenido un IM agudo, la iniciacién tem-
prana del tratamiento puede tener otros efectos positivos (104, 109). Los benefi-
cios se observan por lo menos de uno a dos afios después del IM; algunas auto-
ridades recomiendan un tratamiento a largo plazo, quizé durante toda la vida,
en pacientes con CC establecida (102).

Los medicamentos més extensamente estudiados en los ensayos son el
acebutolol, el atenolol, el metoprolol, el propranolol y el timolol. En los prime-
ros informes se habia sugerido que los betabloqueantes con diferentes grados de
cardioselectividad, propiedades de estabilizacién de la membrana y actividad
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simpatomimética intrinseca podrian tener distintos efectos cardioprotectores;
los estudios y andlisis posteriores proporcionaron sélido respaldo en relacién
con la posibilidad de diferencias en los grados de eficacia entre las distintas
subclases de betabloqueantes (102, 104). Se ha comprobado, por lo menos en
casos de insuficiencia cardiaca, que el carvedilol, un bloqueante de los recepto-
res beta-1, beta-2 o alfa-1, es mas eficaz que el metoprolol, un bloqueante selec-
tivo beta-1 (107).

RIESGOS

Los efectos adversos de los betabloqueantes incluyen dificultad para respirar,
broncoespasmo, baja temperatura de los pies y las manos, cansancio, reduccién
de la actividad sexual, depresién, pesadillas, desmayo, bradicardia y bloqueo
cardiaco. Aunque las tasas varian entre los estudios y en un informe se notificé
que 25% de los pacientes se vieron afectados (110), solo una pequeia proporcién
de participantes en los ensayos se ha retirado por causa de los efectos secunda-
rios. Los efectos secundarios graves son raros, y la iniciacién del tratamiento con
dosis bajas, con un aumento gradual en el transcurso de dos a tres meses, puede
reducirlos al minimo.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomienda el tratamiento con betabloqueantes a todos los la A

pacientes con antecedentes de IM o con CC que presentan una
disfuncion ventricular izquierda grave que puede conducir a la
insuficiencia cardiaca. El tratamiento debe continuar por un
minimo de uno a dos afios después de un IM y tal vez a largo
plazo, a menos que se produzcan efectos secundarios graves. Los
betabloqueantes pueden ser beneficiosos para los pacientes con
angina de pecho, aunque faltan datos fidedignos al respecto.

4.1.2.1.4 Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA)

PUNTO DE DISCUSION

(Reduce el tratamiento con inhibidores de la ECA el riesgo de episodios vascu-

lares recurrentes en pacientes con CC?

PRUEBAS

En ensayos aleatorizados controlados de gran alcance, complementados con
metanalisis, se ha examinado el efecto de los inhibidores de la ECA en pacientes
con CC.
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BENEFICIOS

Varios ensayos aleatorizados controlados han demostrado que los inhibidores
de la ECA reducen el ntimero de episodios cardiovasculares recurrentes y de
defunciones después de un infarto de miocardio (IM) en pacientes que presen-
tan una fraccién de eyeccién ventricular izquierda baja, con insuficiencia car-
dfaca o sin ella. En un andlisis sistemético de tres ensayos aleatorizados (5966
participantes), con una duracién media del tratamiento de 35 meses, se redujo
26% el riesgo de defuncién (IC de 95%, 17-34%), 20% el riesgo de episodios car-
diovasculares no mortales recurrentes (IC de 95%, 6-31%) y 27% la nueva hospi-
talizacién por insuficiencia cardiaca (IC de 95%, 15-37%) (111). En fecha maés
reciente, en el Estudio de Evaluacién de la Prevencién de Episodios Cardiovas-
culares (HOPE) se demostraron beneficios relativos similares en personas que
habian sufrido un IM y que, segtin se habia comprobado, no presentaban una
fraccién de eyeccion ventricular izquierda baja ni insuficiencia cardiaca, tratadas
con ramipril durante cuatro a seis afios (112). En este ensayo también se obser-
varon marcadas reducciones del riesgo relativo de accidente cerebrovascular
(ACV) (32%), insuficiencia cardiaca (23%) y necesidad de revascularizacion (15%).

Al parecer, los beneficios relativos del tratamiento con inhibidores de la
ECA en casos de IM previo fueron similares en hombres y mujeres. Se observa-
ron efectos positivos de los inhibidores de la ECA en algunos pacientes después
de un IM y en otros con CC establecida (sobre todo en las personas con angina
de pecho). Los beneficios absolutos son particularmente grandes cuando hay
disfuncién ventricular izquierda o insuficiencia cardiaca. Puesto que los inhibi-
dores de la ECA también son eficaces para el tratamiento temprano del infarto
agudo del miocardio (113, 114), si se administran lo mas pronto posible pueden
reportar mayores beneficios. Los efectos positivos duran varios afios; el reciente
seguimiento de 12 afios de la poblacién del ensayo SOLVD mostré que los bene-
ficios continuaron mucho mas alla del periodo de tratamiento inicial de cuatro
afios (115). A los pacientes con CC establecida se les recomienda un tratamiento
a largo plazo, quiza durante toda la vida (111, 115). En un metanélisis de ensa-
yos anteriores en pacientes con disfuncién ventricular izquierda, los beneficios
no parecieron ser especificos de ningtin inhibidor de la ECA en particular (111).

RIESGOS

Por lo general los inhibidores de la ECA se toleran bien. Sin embargo, pueden
provocar tos en 5 a 10% de los pacientes y también mareo, hipotensién arterial,
disfuncién renal e hipercaliemia. Es preciso introducir el tratamiento con cui-
dado, sobre todo en los casos de pacientes que reciben diuréticos o vasodilata-
dores o presentan hiponatremia o disfuncién renal. El tratamiento inicial debe
consistir en una dosis baja para reducir los efectos adversos al minimo.
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FUNCION DE OTROS AGENTES
Antagonistas de los receptores de la angiotensina Il

En dos anélisis sistematicos (116, 117) se han comparado estos agentes con los
inhibidores de la ECA para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca. Sus efec-
tos pueden ser similares a los de los inhibidores de la ECA, aunque a partir de
las pruebas existentes todavia no es posible descartar las diferencias potencial-
mente importantes en los principales criterios de valoracién. Los resultados de
un metanalisis méas reciente sefialan la posibilidad de que los medicamentos
complementen los efectos de los inhibidores de la ECA (117). Pueden proporcio-
nar una alternativa ttil en pacientes que sufren tos discapacitante cuando reci-
ben inhibidores de la ECA.

Antagonistas de la aldosterona

Los efectos de afiadir eplerenona, un antagonista de la aldosterona, al trata-
miento con betabloqueantes e inhibidores de la ECA en personas con insuficien-
cia cardfaca después de un IM se examinaron hace poco en el ensayo EPHESUS.
El ntimero de episodios cardiovasculares —muerte u hospitalizacién— se
redujo en 13% (IC de 95%, 5-21%) durante un periodo de seguimiento de 16
meses (118).

VIGILANCIA DEL TRATAMIENTO

El tratamiento debe iniciarse bajo la estricta supervisién de un especialista. Se
necesita vigilar la concentraciéon de urea, creatinina y electrélitos.

RESUMEN

El argumento a favor del tratamiento con inhibidores de la ECA es particularmente valido cuando se trata de
pacientes con disfuncion ventricular izquierda, a quienes los antagonistas de la aldosterona pueden propor-
cionar mayor beneficio. Las personas con otras formas de CC también pueden beneficiarse, aunque las ven-
tajas son mayores para los pacientes con un riesgo basico alto. Aunque los antagonistas de los receptores de
la angiotensina Il pueden ser utiles como sustitutos de los inhibidores de la ECA, todavia no se puede pre-
sentar un argumento valido para su uso generalizado, como tampoco de los antagonistas de la aldosterona,
para la prevencion secundaria de la CC.
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Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomiendan los inhibidores de la ECA a todas las personas la A
que han sufrido un IM; deberan comenzar a administrarse lo mas
pronto posible y continuar a largo plazo, tal vez durante toda la
vida. El tratamiento reporta grandes beneficios particularmente
para los pacientes con disfuncion ventricular izquierda.
No se recomienda el uso regular de antagonistas de los recepto- Ib A

res de la angiotensina Il o de antagonistas de la aldosterona para
la prevencion secundaria de la CC.

4.1.2.2 Tratamientos farmacoldgicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes
de beneficio, pero que van acompafiados de muchos riesgos de efectos secundarios

4.1.2.2.1 Tratamiento anticoagulante
PUNTO DE DISCUSION

(Puede el tratamiento anticoagulante recomendarse de ordinario para la pre-
vencién secundaria de la CC?

PRUEBAS

Se ha examinado el uso de anticoagulantes en comparacién con la aspirina y
como tratamiento coadyuvante de la aspirina en varios ensayos aleatorizados
controlados, que desde entonces se han estudiado en metanalisis. La intensidad
del tratamiento de anticoagulacién se determina sobre la base del indice norma-
lizado internacional (INR), que proporciona una medida de referencia de acep-
tacién internacional del tiempo de protrombina de los pacientes en tratamiento
(119). Por lo general, los resultados se han expresado como alto (> 2,8), mediano
(2-3) y bajo (< 2).

BENEFICIOS

Anticoagulantes solos: en un andlisis sistematico de los efectos de la administra-
ciéon de warfarina de alta intensidad con un INR > 2,8 en 16 ensayos y con 10 056
participantes que no seguian regularmente un tratamiento antiplaquetario, el
riesgo de episodios vasculares recurrentes, mortales y de otra indole, se redujo
43% (IC de 95%, 37-49%), un beneficio por lo menos tan grande como el obser-
vado con el tratamiento antiplaquetario. El tratamiento de mediana intensidad
(INR de 2-3) redujo 52% el riesgo de IM recurrente (IC de 95%, 37-64%) (120).
Los ensayos sobre anticoagulacién de intensidad alta (121) y moderada (122)
notificados ulteriormente han mostrado resultados similares. Se han examinado
los efectos del tratamiento de anticoagulacién de baja intensidad junto con los
de la aspirina, pero no solos (120).
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Anticoagulantes con aspirina: se ha examinado el efecto de afadir
anticoagulantes de intensidad mediana o baja (INR objetivo < 2,0) al trata-
miento con aspirina en un andlisis sisteméatico de seis ensayos aleatorizados con-
trolados con un total de 8915 participantes. La anticoagulacién de baja intensi-
dad (tres ensayos, 435 participantes) no produjo pruebas de beneficio
complementario alguno (razén de posibilidades 0,91%; IC de 95%, 0,79-1,06).
Los ensayos anteriores de regimenes moderados fueron demasiado pequefios
(480 participantes en total) para producir estimaciones fiables (120), aunque los
resultados de estudios recientes indican que el tratamiento combinado con anti-
coagulantes de intensidad moderada y aspirina puede ser mas eficaz que cual-
quier tratamiento solo (121, 122).

RIESGOS

El riesgo de hemorragia grave aument6 mucho con el tratamiento de anticoagu-
lacién. En comparacién con el testigo, la anticoagulaciéon de alta intensidad
aumento6 el riesgo de hemorragia grave (sobre todo extracraneana) (razén de
posibilidades, 6,0; IC de 95%, 4,4-8,2); también se observaron niveles similares
de riesgo con anticoagulacién de intensidad moderada (razén de posibilidades,
7,7, 1C de 95%, 3,3-17,6). En comparacion con la aspirina, el riesgo de hemorra-
gia aumentd a mas del doble (razén de posibilidades, 2,4; IC de 95%, 1,6-3,6). La
adicién de un tratamiento de anticoagulacién con dosis baja a la aspirina tam-
bién puede aumentar el riesgo de hemorragia grave (120).

RESUMEN

El tratamiento de anticoagulacion de intensidad alta y moderada, aunque es mas eficaz que el tratamiento
testigo y que la aspirina sola para reducir el riesgo de episodios vasculares recurrentes, guarda relacion con
un riesgo sustancial de hemorragia grave, aun cuando el tratamiento testigo con anticoagulantes se vigile
estrictamente.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
En la actualidad no se recomienda el uso regular del tratamiento la A

anticoagulante oral por causa de los altos riesgos de efectos
secundarios.

4.1.2.2.2 Amiodarona
PUNTO DE DISCUSION

(Qué importancia tiene la amiodarona en la prevencién secundaria de la CC?
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PRUEBAS

Se han examinado los efectos de la amiodarona en varios ensayos aleatorizados
controlados y en dos analisis sisteméticos.

BENEFICIOS

Los efectos de la amiodarona se han examinado en dos andlisis de ensayos clini-
cos basados en grupos heterogéneos de pacientes expuestos a un riesgo alto,
muchos de los cuales habian tenido un IM reciente o estado expuestos a un
riesgo elevado de episodios vasculares recurrentes, o ambas cosas. El primer
analisis se bas6 en 13 ensayos, con un total de 6553 pacientes. Ocho ensayos se
hicieron en personas con IM reciente y cinco en individuos con insuficiencia car-
diaca. En promedio, la fraccién de eyeccién ventricular izquierda de las pobla-
ciones del ensayo oscilé entre 18 y 44%. En diez ensayos, seis en pacientes con
IM, se exigieron pruebas de que los participantes tenfan una actividad ectépica
ventricular frecuente como criterio de ingreso. El tratamiento con amiodarona
por un periodo medio de 1,5 afios dio como resultado una reduccién relativa de
la tasa de mortalidad total de 13% (IC de 95%, 1-22%), con una reduccién rela-
tiva mas marcada de 29% en el nimero de casos de muerte cardiaca subita (IC
de 95%, 15-41%) (123). Los resultados de este estudio y un metanalisis subsi-
guiente indicaron que los beneficios relativos obtenidos con la amiodarona eran
similares en las diferentes categorias de pacientes de alto riesgo (123, 124). Sin
embargo, no se observaron efectos positivos similares con otros antiarritmicos,
incluidos algunos de la clase III, como el sotalol (125).

RIESGOS

Hay un exceso notable de efectos secundarios graves (6 por 100 personas-afios),
tales como depositos corneanos, hipotiroidismo, hipertiroidismo, neuropatia
periférica y manifestacién de infiltrados pulmonares en pacientes tratados con
amiodarona (123).

VIGILANCIA DEL TRATAMIENTO

Es importante realizar una estricta supervision clinica con vigilancia de las fun-
ciones ocular, tiroidea, hepatica y pulmonar por causa de la alta tasa de inciden-
cia de efectos secundarios.

RESUMEN

El tratamiento con amiodarona a mediano plazo (de uno a dos afios) parece reducir el riesgo de episodios
cardiacos recurrentes en grupos de pacientes muy seleccionados, expuestos a un riesgo alto de disritmias
potencialmente mortales después de un IM. Sin embargo, el tratamiento guarda relacién con una elevada
prevalencia de efectos secundarios graves y solo debe considerarse bajo supervision de especialistas y con
estricta vigilancia.
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Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
No se recomienda el uso regular de amiodarona para la preven- la A

cion secundaria de la CC. Sin embargo, se aconseja el tratamiento
con amiodarona a mediano plazo (de uno a dos afios) en grupos
de pacientes muy seleccionados, expuestos a un riesgo alto de
disritmias potencialmente mortales después de un IM. El trata-
miento guarda relacion con una incidencia elevada de efectos
secundarios graves y solo debe administrarse bajo la supervision
de un especialista y con estricta vigilancia.

4.1.2.3 Tratamientos farmacoldgicos que pueden ser eficaces

4.1.2.3.1 Reduccion de la tension arterial con medicamentos
PUNTO DE DISCUSION

¢Disminuye la reduccién de la tension arterial el riesgo de accidentes vasculares
en pacientes con CC?

PRUEBAS

Aunque en los ensayos aleatorizados controlados no hay pruebas directas de los
beneficios de la reduccién de la tensién arterial en pacientes con CC previa, estu-
dios de observacion y ensayos clinicos han brindado claras pruebas presuntivas
de su conveniencia para la prevencion primaria de la CC.

BENEFICIOS

El nivel de la tensién arterial estd estrechamente relacionado con el riesgo de
episodios vasculares en pacientes con riesgos de CC muy variables (126). En
ensayos clinicos sobre la disminucién de la tension arterial en individuos sin
cardiopatia establecida se ha demostrado que la disminucién de la tensién arte-
rial reduce el riesgo de episodios cardiovasculares y la mortalidad por causas
cardiovasculares y por todas las causas (127). Se han observado beneficios rela-
tivos similares en todas las edades y en los hombres y las mujeres, asi como en
personas de edad, muchas de las cuales pueden tener CC preclinica, lo que
indica a todas luces que la disminucién de la tensién arterial puede ser benefi-
ciosa en pacientes con hipertensién arterial y CC establecida (128, 129, 130). Las
pruebas maés directas de los beneficios de la disminucién de la tension arterial
en casos de CC establecida provienen de los estudios que muestran que los
betabloqueantes y, en fecha més reciente, los inhibidores de la enzima conver-
tidora de la angiotensina (ECA) reducen la tension arterial y el riesgo de episo-
dios vasculares recurrentes después de un IM (104, 112).
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Los umbrales de hipertension arterial que exigen tratamiento después de
un IM, asi como las metas 6ptimas de tratamiento, no se pueden especificar con
facilidad a partir de las pruebas disponibles. En esas circunstancias, es razona-
ble seguir las directrices generales cuando hay pruebas de lesién de los 6rganos
afectados, que recomiendan iniciar un tratamiento cuando la tensién arterial
pase de 140/90 mmHg, con un nivel objetivo éptimo de 130 mmHg para la ten-
sion sistdlica y 80-85 mmHg para la diastdlica (33, 66, 132). Hay un argumento
particularmente vélido en defensa del uso de betabloqueantes e inhibidores de
la ECA para bajar la tension arterial después de un IM porque se sabe que esos
agentes reducen el niimero de episodios vasculares recurrentes. Sin embargo, si
los niveles de la tension arterial se mantienen altos después de administrar esos
medicamentos, o si no es posible utilizarlos, entonces se debe considerar la posi-
bilidad de usar diuréticos tiazidicos, que tienen beneficios similares a los de los
betabloqueantes en la prevencién primaria de la enfermedad vascular (131, 132).
El tratamiento combinado es particularmente eficaz para reducir los niveles de la
tension arterial, aun si se emplean dosis relativamente bajas de cada agente (133).

RIESGOS

Aunque los estudios de observacién han sugerido que los pacientes con CC esta-
blecida tienen una relacién en forma de J entre la tension arterial diastolica y el
riesgo de enfermedad cardiovascular, es probable que el riesgo elevado en per-
sonas con niveles de tensién arterial menores sea consecuencia de una funcién
ventricular izquierda deficiente (134). En ensayos clinicos sobre la reduccién de
la tensién arterial no se han encontrado pruebas de una relacién en forma de |
entre el nivel de tensién arterial logrado con el tratamiento y el riesgo cardiovas-
cular, ni de mayores tasas de mortalidad o morbilidad por causas no cardiovas-
culares relacionadas con la baja de la tensién arterial (135).

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la necesidad de reducir la tension arterial en la B

todos los pacientes con CC establecida, en particular cuando es
superior a 140/90 mmHg. Primero deberian abordarse los factores
relacionados con el modo de vida (sobre todo, el consumo ele-
vado de alcohol), y si la tension arterial todavia se mantiene por
encima de 140/90 mmHg, se recomienda un tratamiento farmaco-
l6gico. Los betabloqueantes y los inhibidores de la ECA son los
medicamentos preferidos porque ya se aconsejan para la preven-
cién secundaria de la CC. Cuando no se puedan administrar esos
medicamentos o0 en casos en que la tension arterial permanezca
alta, el tratamiento con un diurético tiazidico puede reducir el
riesgo de episodios vasculares recurrentes. Una tension arterial de
130/80-85 mmHg puede ser un objetivo apropiado.
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4.1.2.4 Tratamientos farmacoldgicos sin ningun beneficio comprobado y con posibilidades
de dafo

PUNTO DE DISCUSION

¢Se recomiendan otros medicamentos (incluidos los antiarritmicos del tipo I, los
antagonistas del calcio, las vitaminas antioxidantes o el tratamiento hormonal
sustitutivo para la prevencién secundaria de la CC?

PRUEBAS

A partir de las pruebas existentes, se observa que varias clases de medicamen-
tos no parecen proporcionar un beneficio especifico para los pacientes con CC
establecida y, en realidad, algunos pueden ser nocivos. Entre ellos cabe citar los
siguientes.

Antiarritmicos de la clase |

Un andlisis sistemético de los ensayos clinicos en que se examinan los efectos de los
antiarritmicos de la clase I, que incluyen quinidina, procainamida, disopiramida y
flecainida, después de un IM indica que esos agentes pueden ser nocivos (102).

Antagonistas del calcio

Los analisis sistematicos de los ensayos aleatorizados controlados sobre el trata-
miento con antagonistas del calcio después de un IM no han mostrado que su
uso brinde beneficio general alguno (102). Se observaron pruebas particular-
mente importantes de la ausencia de beneficios con la administracién de dihi-
dropiridinas. Es posible que el diltiazem y el verapamilo reduzcan el riesgo de
episodios vasculares recurrentes en pacientes que, después de un IM, no presen-
tan disfuncién ventricular izquierda ni insuficiencia cardiaca, aunque esto no se
ha determinado todavia con claridad. Sin embargo, en personas con insuficien-
cia cardiaca establecida, estos medicamentos pueden ser nocivos (136, 137). Si se
necesitan bloqueadores de los canales de calcio después de un IM, sobre todo
para el tratamiento de la hipertensién arterial, es posible que el diltiazem y el
verapamilo sean los medicamentos preferidos.

Nitratos

En los ensayos ISIS-4 o GISSI-3 (138, 139), se observé que el tratamiento con
nitratos, ya sea oral o transdérmico, no mejoré los resultados en las semanas
siguientes al IM; en un estudio sin anonimato hecho en fecha mds reciente, se
hall6 una relacién con un aumento del ntimero de episodios cardiacos (140). Por
lo tanto, a partir de las pruebas existentes, no es posible recomendar el trata-
miento con nitratos para la prevencién secundaria. Sin embargo, esto no impide
su uso, ya sea a corto o a largo plazo, para la prevencién o el alivio de los sinto-
mas en personas con angina de pecho o para ambas cosas.



36

ATAQUE CARDIACO Y ACCIDENTE CEREBROVASCULAR: PREVENCION

Vitaminas antioxidantes

Aunque en estudios de observacién se ha hallado una vinculaciéon entre el
mayor consumo de vitaminas antioxidantes y menores tasas de mortalidad por
causas cardiovasculares (141), los ensayos aleatorizados controlados no han pro-
ducido pruebas de que la administracién de suplementos de vitamina E o vita-
mina C reduzca el riesgo de episodios vasculares (63, 64, 65). La discrepancia
entre los datos de observacién y los experimentales quiza refleje un alto grado de
confusion en los estudios de observacién (142), que pueden ser complejos (143).

Tratamiento hormonal sustitutivo (THS)

Aunque las primeras apreciaciones generales y los metandlisis de estudios de
observacién que establecieron una relacién entre el THS y el riesgo de CC indi-
caban que aquel podria ser beneficioso (144), los resultados de los ensayos alea-
torizados controlados, que han incluido a mujeres con casos previos de CC (145,
146) y de accidente cerebrovascular (ACV) (147), asi como a mujeres posmeno-
pausicas sanas (148), no han indicado que haya ningtin efecto beneficioso en
cuanto al riesgo de CC. La razén de posibilidades combinada de CC que se
obtuvo en tres ensayos fue de 1,11 (IC de 95%, 0,96-1,30) (149). El THS también
guard¢ relacién con un mayor riesgo de afecciones no cardiovasculares, sobre
todo de cancer endometrial y mamario (149).

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
A partir de las pruebas existentes, no se recomienda el tratamiento la A

con antiarritmicos de la clase I, antagonistas del calcio, nitratos, vita-
minas antioxidantes ni THS para la prevencion secundaria de la CC.

4.1.2.5 Tratamiento farmacoldgico combinado eficaz
PUNTO DE DISCUSION

(Se deben usar tratamientos farmacolégicos combinados para la prevencién
secundaria de la CC?

PRUEBAS

Los tratamientos con aspirina, betabloqueantes, inhibidores de la enzima con-
vertidora de la angiotensina (ECA) e hipolipemiantes, por separado, pueden
reducir el riesgo de episodios vasculares recurrentes en pacientes con CC en
alrededor de 25%. Estos agentes obran por diferentes mecanismos y es de espe-
rar que una combinacién de los cuatro tratamientos produzca una reduccién del
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riesgo relativo cercana a 75% (150) (véase el cuadro 7). En fecha mas reciente se
ha indicado que una combinacién de medicamentos un poco mas compleja
(aspirina, estatina, acido félico y una mezcla de hipotensores, a saber, betablo-
queantes, inhibidores de la ECA y diuréticos en una “tableta mixta”) reduciria
el riesgo relativo de CC en 80% o mas (151).

Estas estimaciones dependen de la eficacia de los componentes particula-
res del tratamiento, demostrada en el caso de todos los componentes excepto del
acido félico, y de la suposicién de que los diferentes efectos terapéuticos son
independientes entre si y que no hay interacciones desfavorables de un trata-
miento con otro, como en los casos en que los efectos de uno disminuyen en pre-
sencia de otro. Para poder demostrar la independencia de los efectos y descar-
tar las interacciones desfavorables con sumo grado de confianza, se necesitarian
extensos ensayos factoriales que incluyeran todos los distintos agentes de una
combinacién, los cuales estdn todavia por realizarse. En analisis de los ensayos
existentes se ha observado que los beneficios de las estatinas parecen ser inde-
pendientes de los efectos de otros tratamientos (50). Sin embargo, el metanalisis
de los resultados de los ensayos con inhibidores de la ECA ha hecho surgir la
posibilidad de que esos inhibidores sean algo menos eficaces, aunque no total-
mente ineficaces, cuando se administran con aspirina (152). Pero como los
pacientes tratados con aspirina en esos estudios eran sistematicamente distintos
de quienes no la tomaron, se necesita precaucién al interpretar este resultado.

La introduccién de tratamientos farmacoldgicos en varias combinaciones
recomendadas por determinados especialistas, que incluyan aspirina, betablo-
queantes, inhibidores de la ECA y estatinas (150), o aspirina, estatina, acido
félico y una mezcla de hipotensores a base de betabloqueantes, inhibidores de la
ECA y diuréticos (151), tendria la ventaja de simplificar el tratamiento, mejorar
la observancia por parte de los pacientes y reducir los costos. Sin embargo, se
necesita precaucion al incluir componentes cuya eficacia no se haya demostrado
hasta ahora en forma inequivoca, como en el caso del acido félico. Ademas, seria
necesario considerar la posibilidad de ofrecer varias opciones de tratamiento
combinado mas sencillo, en particular a las personas que no toleran determina-
dos medicamentos, por ejemplo, los betabloqueantes o los inhibidores de la
ECA. Quizéa una combinacién de aspirina con estatina sea un tratamiento com-
binado mas sencillo, particularmente apropiado y bien justificado a partir de las
pruebas (50).

Los componentes del modo de vida y las intervenciones farmacolégicas
pueden ser muy independientes entre si y particularmente eficaces para reducir
el riesgo de CC. Por ejemplo, si los efectos del abandono del habito de fumar
(35), el aumento de la actividad fisica (69) y la administracién de aspirina (32)
sefialados antes fueran totalmente independientes, podria esperarse que reduje-
ran el riesgo de CC en alrededor de 68%. Aunque estas combinaciones no se han
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sometido a prueba oficialmente en ensayos clinicos, el conjunto de intervencio-
nes farmacoldgicas y de otra indole ha reducido el riesgo de CC en pacientes con
diabetes y el de ECV en cerca de 50% (153). Esas opciones en cuanto a la combi-
nacion pueden ser particularmente eficaces en funcién del costo en lugares con
escasos recursos.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones

Hay un argumento tedrico y practico a favor de la elaboracion de la B
preparaciones farmacoldgicas combinadas para la prevencion
secundaria de la CC. La eficacia de todos los componentes de esas
preparaciones debe haberse demostrado en ensayos clinicos alea-
torizados. Las combinaciones apropiadas podrian incluir prepara-
ciones sencillas de dos componentes (por ejemplo, con aspirina y
estatina) y otras mas complejas (por ejemplo, con aspirina, esta-
tina, un inhibidor de la ECA y un betabloqueante). Sin embargo, la
confirmacion de la independencia de los efectos terapéuticos, en
primer lugar mediante un metanalisis de cada paciente, sigue
siendo una importante prioridad para futuras investigaciones.

Es posible que ciertas combinaciones de intervenciones farmaco- la-lla B
l6gicas y cambios en el modo de vida sean eficaces, tanto en su

aspecto clinico como en funcion del costo, para la prevencion

secundaria de la CC.

4.1.3 REVASCULARIZACION CORONARIA FRENTE AL TRATAMIENTO MEDICO NORMAL
PUNTO DE DISCUSION

¢Cual es la importancia de la cirugia de revascularizacién miocardica (CRM) y
de la angioplastia coronaria transluminal percutanea (ACTP) en el tratamiento
de pacientes con CC?

PRUEBAS

En varios ensayos aleatorizados controlados se ha comparado la influencia de la
revascularizacién coronaria en los episodios vasculares recurrentes con el trata-
miento médico normal. También se ha comparado la eficacia de diferentes for-
mas de revascularizacion.

BENEFICIOS

En varios ensayos efectuados en los afios setenta y a comienzos de los ochenta
se compard la CRM con el tratamiento médico. Los pacientes inscritos eran, por
lo general, hombres de mediana edad con vasculopatia multiple y buena fun-
cién ventricular izquierda. En un anélisis sistematico de siete ensayos aleatori-
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zados controlados en que se comparé la CRM con el tratamiento médico en 2649
pacientes con arteriopatia coronaria crénica estable, 60% de los cuales habian
tenido un IM antes, se observaron marcadas reducciones en la tasa de morta-
lidad en general (154). La tasa de mortalidad total se redujo 39% (IC de 95%,
23-52%) a los cinco afios, aunque el efecto al cabo de 10 afios fue menor y alcanz6
solo 17% (IC de 95%, 2-30%). No hubo un efecto marcado en los episodios vas-
culares recurrentes no mortales. Las reducciones absolutas en la tasa de morta-
lidad fueron méas pronunciadas en pacientes con enfermedad del tronco princi-
pal izquierdo, vasculopatia triple o enfermedad de la arteria descendente
anterior izquierda proximal. En pacientes con afectacién de uno o dos vasos
solamente, el beneficio se restringié a quienes presentaban arteriopatia descen-
dente anterior izquierda proximal. Un andlisis de regresion logistica multiple
con variables clinicas indicé que el beneficio se concentraba en los grupos de alto
y mediano riesgo y que los pacientes expuestos a bajo riesgo tenian pocas posi-
bilidades de beneficiarse de los procedimientos de revascularizacion.

Los ensayos maés recientes de comparaciéon de la CRM con el tratamiento
médico moderno han producido resultados incoherentes. En un ensayo aleato-
rizado controlado de tamafio moderado sobre los efectos de la revasculariza-
cién, hecho con 558 pacientes con isquemia del miocardio documentada pero sin
sintomas de angina de pecho en el momento del estudio, se observé una mar-
cada reduccién del riesgo de defuncion después de la intervencién al cabo de
dos afios de seguimiento (155). En un ensayo aleatorizado controlado pequefio
sobre CRM, ACTP o tratamiento médico para la angina de pecho crénica rela-
cionada con vasculopatia descendente anterior izquierda tnica en 214 pacientes,
no se observé ninguna diferencia en la supervivencia entre los grupos tratados
con CRM vy los que siguieron tratamiento médico (156). En un ensayo aleatori-
zado controlado de comparacién del tratamiento médico con la revasculariza-
cién en 305 pacientes con angina de pecho persistente crénica, se observé una
reduccién del ntimero total de episodios cardiovasculares al cabo de seis meses,
pero no se observé ninguna diferencia apreciable en cuanto a la mortalidad
(157). Estan en marcha otros ensayos de comparacién de los beneficios de la
revascularizacién y del tratamiento médico. Ademads, en nuevos ensayos se
compara especificamente la influencia de la revascularizacion y del tratamiento
médico dentro del marco de la insuficiencia cardiaca.

En los dltimos 10 afios, la revascularizacién con ACTP con endoprétesis
vasculares o sin ellas ha sido cada vez mas comtn. Aunque estos procedimien-
tos mejoran los sintomas en pacientes con angina de pecho sintomatica (158),
hay pocas pruebas de que prolonguen la supervivencia o prevengan el IM. Un
andlisis sistematico y de comparacion de la ACTP con el tratamiento médico
incluy6 a 1904 pacientes con angina de pecho sintomaética, con un periodo de
seguimiento de 6 a 57 meses; los participantes de tres de estos seis ensayos
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habian tenido un IM antes. El andlisis no mostré ninguna diferencia marcada en
la tasa de defuncién (RR, 1,32; IC de 95%, 0,65-2,70) ni en la de IM (RR 1,42;
IC de 95%, 0,90-2,25) (158). Aunque la tasa de ACTP subsiguiente no difirié en
los grupos (RR, 1,29; IC de 95%, 0,72-3,36), hubo un aumento considerable en la
necesidad de una CRM subsiguiente en el grupo tratado con ACTP (RR, 1,59;
IC de 95%, 1,9-2,32).

En varios ensayos se ha comparado la eficacia de la ACTP y de la CRM.
Un analisis sistemético de ocho ensayos (3371 participantes) no mostré nin-
guna diferencia notable en la mortalidad por todas las causas (9%, IC de 95%,
-12-35%) (159, 160). Sin embargo, el pequefio tamafio de la muestra, la limitada
duracién del periodo de seguimiento y la exclusién de los pacientes de alto
riesgo hacen que los resultados de estos estudios no conduzcan a una conclusiéon
definitiva. El mayor de estos ensayos (BARI) mostré que la CRM guard¢ rela-
cién con una baja tasa de la mortalidad total en comparacién con la ACTP al
cabo de siete afios, y que los efectos fueron mas pronunciados en los diabéticos
(reduccion del riesgo relativo de defuncién e IM, 35%; IC de 95%, 11-46%) (161).

RIESGOS

En el andlisis sistematico de los primeros ensayos sobre la CRM, hubo un
aumento de la mortalidad en el grupo tratado con esta intervencién, que persis-
ti6 hasta el final del primer afio, después del cual comenzaron a surgir los bene-
ficios de esa técnica (154). Sin embargo, en ensayos mas recientes, los beneficios
de la CRM han sido evidentes ya en el primer afio (155). La ACTP guarda rela-
cién con un modesto aumento a corto plazo del riesgo de defuncién, IM no mor-
tal o necesidad de una CRM (162, 163).

RESUMEN

La CRM prolonga la supervivencia en pacientes expuestos a riesgo moderado y alto pero tiene poco efecto
en los pacientes expuestos a poco riesgo. Los pacientes expuestos a riesgo moderado y alto con angina de
pecho persistente reciben los mayores beneficios en lo que respecta al cuadro sintomatico y al prondstico.
La ACTP es util para aliviar los sintomas en pacientes con angina de pecho resistente y que ya reciben un tra-
tamiento médico 6ptimo (que incluye la modificacion de los factores de riesgo), pero no tiene ningun efecto
comprobado en la mortalidad y en la morbilidad. La consideracion de los sintomas persistentes de angina de
pecho resistente al tratamiento médico como indicacién primaria para la angiografia coronaria puede limi-
tar la necesidad de esta intervencion. Con las mejoras continuas del tratamiento médico, es preciso seguir
examinando la importancia de la revascularizacion coronaria.
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Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
La CRM debe considerarse como una medida coadyuvante del tra- la A
tamiento médico optimo (que comprende aspirina, hipolipemian-
tes, inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina y
betabloqueantes) en pacientes con riesgo moderado y alto, que
presuntamente tienen enfermedad del tronco principal izquierdo o
vasculopatia triple.
Se debe considerar la posibilidad de practicar una ACTP para ali- la A

viar los sintomas de angina de pecho en pacientes con angina
resistente que ya reciben un tratamiento médico éptimo.

4.2

PREVENCION SECUNDARIA EFICAZ EN PACIENTES CON ECeV ESTABLECIDA

La expresion “enfermedad cerebrovascular establecida” se refiere a pacientes
con antecedentes de accidente cerebrovascular (ACV) o de accidente isquémico
transitorio (AIT) o de ambos. Esto puede basarse en el informe del paciente
sobre sintomas compatibles con este tipo de diagndstico o en el recuerdo de un
diagnéstico médico de por lo menos uno de estos antecedentes.

La causa de la mayoria de los casos de ACV es el infarto cerebral, como
consecuencia ya sea de trombosis o de embolia, y una minoria es el resultado de
una hemorragia cerebral (164). Aunque es posible que la proporcién de derra-
mes cerebrales causada por infarto y hemorragia difiera de un pais a otro, en la
actualidad hay poca informacién sobre el alcance de esa variacion (164). Aqui se
analiza la eficacia de las intervenciones farmacoldgicas, la modificacién del
modo de vida y la revascularizacién en la prevencién secundaria. A menos que
se indique lo contrario, se supone que las medidas se aplican tanto al infarto
cerebral como a la hemorragia cerebral.

4.2.1 MODIFICACION DEL MODO DE VIDA
4.2.1.1 Abandono del consumo de productos del tabaco
PUNTO DE DISCUSION

(Reduce el abandono del tabaco después de un episodio cerebrovascular el
riesgo de episodios vasculares recurrentes?

PRUEBAS

El tabaquismo guarda estrecha relacién con el riesgo de un primer ACV, en par-
ticular de infarto cerebral y de hemorragia subaracnoidea (165). Varios estudios
de observacién (166, 167) han mostrado que el riesgo de un primer ACV se
reduce después de dejar de fumar, aunque la disminucién del riesgo a los niveles
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observados en no fumadores puede llevar bastante tiempo. A pesar de que no
se dispone de pruebas directas de ensayos aleatorizados controlados sobre los
efectos del abandono del habito de fumar en las personas que han sufrido un
ACV, es valido el argumento sobre la necesidad de instarlas a dejar de fumar.

En lo que respecta a la ECeV, la estrategia mas eficaz para alentar a los
pacientes a dejar de fumar después de un ACV sigue todavia sin resolverse. Los
consejos médicos pueden ser eficaces y el contacto posterior al egreso del
paciente del hospital también puede ser titil (40). No esta claro si la formacién
especial de los profesionales de salud mejora las tasas de abandono del hébito
de fumar logradas (41). Sin embargo, el uso del tratamiento sustitutivo con nico-
tina en pacientes que fuman por lo menos 10 cigarrillos diarios puede ser bene-
ficioso (168) y no parece ser nocivo en individuos con enfermedad vascular esta-
blecida (42).

La eficacia de diferentes estrategias para alentar a los fumadores a aban-
donar el hébito puede depender de las circunstancias sociales y culturales en
que se apliquen. En poblaciones especificas de bajos y medianos ingresos, es de
suma importancia llevar a cabo una investigaciéon méas detallada sobre las estra-
tegias 6ptimas para instar a las personas que han sufrido un ACV a dejar de
fumar cigarrillos.

A partir de los datos obtenidos de estudios de observacioén, la exposicién
al tabaquismo pasivo parece producir un modesto aumento del riesgo de ACV
(169). Por lo tanto, la reduccién de la exposicién al humo del tabaquismo pasivo
puede ser beneficiosa en individuos con ECeV establecida y expuestos a un
riesgo alto de episodios vasculares recurrentes.

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Un profesional de salud debe aconsejar a todos los pacientes con lla B
ECeV establecida que abandonen el habito de fumar cigarrillos y
apoyarlos en ese empefio.
Se recomienda abandonar el consumo de otras formas de tabaco lla C
a las personas con ECeV establecida.
Se debe proponer el tratamiento sustitutivo con nicotina a los la B
pacientes que sigan fumando por lo menos 10 cigarrillos diarios o
mas, que pueden ser muy adictos a la nicotina.
Se debe aconsejar a los pacientes no fumadores con ECeV que lla C

eviten la exposicion al humo ambiental del tabaco en lo posible.
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4.2.1.2 Modificacion del régimen de alimentacion
PUNTO DE DISCUSION

(Reducen los cambios alimentarios especificos el riesgo de episodios vasculares
recurrentes en pacientes con ECeV establecida?

PRUEBAS

Un alto consumo de sal acarrea un mayor riesgo de ECV (56, 57) y, con hiper-
tensién arterial, un mayor riesgo de ACV (58). Aunque los efectos de la restric-
cién del consumo de sal en la ECeV no se han examinado directamente en los
ensayos aleatorizados controlados, convendria cumplir con las actuales reco-
mendaciones al respecto (< 5 gramos o < 90 mmol/diarios) (61). Los efectos de
la administracién de suplementos de folato en el riesgo de ACV recurrente son
objeto de examen en los ensayos en marcha (62), pero no se ha investigado debi-
damente la influencia del cambio del régimen de alimentacién en la recurrencia
de ACV. Puesto que una elevada proporcién de pacientes con ECeV muere de
CC, convendria que estas personas adoptaran un régimen de alimentacién que
permita reducir el riesgo de enfermedad vascular recurrente.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe aconsejar a todos los pacientes que adopten un régimen de [\ C

alimentacion que permita reducir el riesgo de enfermedad vascular
recurrente, es decir, bajo consumo de sal, alto consumo de frutas y
hortalizas, bajo consumo de grasa total (menos de 30% del total de
calorias) y de grasa saturada (menos de 10% del total de calorias).

4.2.2 INTERVENCIONES FARMACOLOGICAS

Se han evaluado varios tratamientos farmacolégicos para la prevencién secun-
daria de la ECeV. Se pueden dividir en tres categorias.

B Tratamientos farmacoldgicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de bene-
ficio con poco riesgo de efectos secundarios: tratamiento antiplaquetario, reduc-
cién de la tensién arterial y tratamiento con hipolipemiantes.

B Tratamientos farmacolégicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de bene-
ficio pero que van acompafados de muchos riesgos de efectos secundarios:
anticoagulantes.

B Tratamientos farmacolégicos sobre los cuales, en la actualidad, hay pocas prue-
bas de beneficio: vitamina C, vitamina E, tratamiento hormonal sustitutivo y
folato.
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4.2.2.1 Tratamientos farmacoldgicos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de beneficio
con poco riesgo de efectos secundarios

4.2.2.1.1 Tratamiento antiplaquetario: aspirina y otros agentes
PUNTOS DE DISCUSION

(Reduce el tratamiento con aspirina a largo plazo el riesgo de episodios vascu-
lares recurrentes en pacientes con ECeV?

¢Qué funciéon desempefian otros agentes antiplaquetarios en la preven-
cién secundaria de la ECeV?

PRUEBAS

Los beneficios de la administracién de aspirina a largo plazo para la prevencién
secundaria del ACV, presuntamente como consecuencia de un infarto cerebral,
se determinan con seguridad a partir de ensayos aleatorizados controlados y de
metanélisis en gran escala.

BENEFICIOS

En un metanalisis de 287 ensayos aleatorizados controlados con unos 70 000 par-
ticipantes con enfermedad vascular oclusiva establecida —IM previo, ACV, AIT
y vasculopatia periférica—, el uso diario de aspirina en dosis bajas (75-325 mg
diarios) por lo menos por un mes redujo el riesgo de vasculopatia recurrente
—IM, ACV y muerte vascular— alrededor de 25% (22%, IC de 95%, 18-26%) (32)
(figura 3). Entre 23 000 pacientes con casos previos de AIT o de ACV, el riesgo
de un episodio vascular recurrente se redujo 22% (IC de 95%, 14-30%). Los bene-
ficios relativos son similares en todos los grupos de pacientes. El tratamiento
puede recomendarse para personas de ambos sexos y de todas las edades. Aun-
que las dosis diarias bajas de aspirina (30-50 mg) también pueden ser eficaces
(170, 171), no esta claro si los beneficios son tan grandes como los obtenidos con
la dosis de 75 a 325 mg (32).

RIESGOS

La hemorragia es el efecto adverso mas grave de la aspirina. Con el tratamiento
a largo plazo, esto incluye tanto un riesgo ligeramente excesivo de hemorragia
intracraneana (de 1 a 2 hemorragias por 1000 personas al afio) como un riesgo
excesivo de hemorragia extracraneana no mortal grave, particularmente gas-
trointestinal (3 hemorragias por cada 1000 personas al afio), aunque no hubo
pruebas de un riesgo desmedido de hemorragia extracraneana mortal. El riesgo
de hemorragia no dependi6 de la variacién de la dosis entre 75 y 325 mg, aun-
que aumenta con dosis mayores (32). Entre los pacientes con enfermedad vascu-
lar establecida, el riesgo de hemorragia es superado con creces por la reducciéon
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del riesgo de episodios vasculares recurrentes. Los pacientes con antecedentes
de dispepsia o de tilcera péptica que necesiten tomar aspirina deben tratarse con
dosis relativamente bajas (75 mg diarios) de aspirina con revestimiento entérico.

OTROS TRATAMIENTOS ANTIPLAQUETARIOS: DIPIRIDAMOL Y TIENOPIRIDINA
Dipiridamol
Se ha demostrado que el dipiridamol reduce el riesgo de episodios vasculares recu-
rrentes después de un ACV en grado similar al logrado con dosis minimas de aspi-
rina (50 mg diarios) (170). Sin embargo, las pruebas publicadas a partir de analisis
sistematicos no han permitido confirmar hasta la fecha que el agregado de dipiri-
damol a la aspirina, en una dosis de 75 a 325 mg diarios, tenga un efecto adicional
en la reduccién del ntimero de episodios vasculares recurrentes o de la tasa de mor-
talidad, a pesar de que hubo mejoras en la biodisponibilidad del dipiridamol (37).

Tienopiridinas

Un extenso ensayo aleatorizado controlado —CAPRIE— de comparacién de los
efectos del clopidogrel, una tienopiridina, y de la aspirina en casi 20 000 pacien-
tes con episodios vasculares previos indicé que el clopidogrel tenia un efecto
mayor en los episodios cardiovasculares que la aspirina (reduccién del riesgo
relativo de 9%; IC de 95%, 2-16%) (87). Esto fue apoyado por un metandlisis
subsiguiente de todos los ensayos sobre tienopiridinas hecho por el Grupo de
Colaboracion entre Investigadores de Antiplaquetarios, que incluyé 9840 perso-
nas con AIT o ACV previo; ello indica que, en comparacién con la aspirina, las
tienopiridinas redujeron el riesgo de episodios cardiovasculares en proporcion
de 9% (IC de 95%, 2-16%), lo cual crea mucha incertidumbre sobre el grado de
beneficio adicional de la tienopiridina (32). Sin embargo, hasta la fecha no se han
notificado en ningtin ensayo los beneficios de la tienopiridina cuando se admi-
nistra ademas de la aspirina, que por tanto tiene posibilidades de seguir siendo
el tratamiento antiplaquetario preferido en la mayoria de los casos.

NECESIDAD DE EVALUACION CON TOMOGRAFiA AXIAL COMPUTADORIZADA (TAC) Y VIGILANCIA

DEL TRATAMIENTO
Aunque la exploracién con TAC para distinguir y descartar a los pacientes con
hemorragia cerebral es hoy en dia la estrategia preferida, un extenso ensayo ale-
atorizado controlado acerca del uso de la aspirina en casos de ACV agudo, rea-
lizado en China en circunstancias en que la exploracién con TAC no era posible
(172), mostré una reduccién considerable del niimero de episodios vasculares
recurrentes y de la mortalidad por esa causa. Por lo tanto, la ausencia de servi-
cios de exploracién con TAC no debe considerarse como contraindicacién para
el uso de aspirina en presuntos casos de infarto cerebral. El uso de tratamientos
antiplaquetarios no exige ninguna vigilancia regular.
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Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Todos los pacientes con antecedentes de AIT o de ACV presunta- la A

mente causado por isquemia o infarto cerebral deben tratarse con
aspirina a largo plazo (tal vez durante toda la vida) si no hay con-
traindicaciones claras. Por lo general, no se deben emplear otros
agentes antiplaquetarios, a menos que haya una firme contraindi-
cacion especifica para el uso de aspirina.

4.2.2.1.2 Reduccion de la tension arterial con medicamentos
PUNTO DE DISCUSION

¢Es menor el riesgo de episodios vasculares en personas con ECeV al disminuir
la tensién arterial?

PRUEBAS

Aunque los beneficios de la reduccion de la tensién arterial en la prevencién pri-
maria del ACV se han reconocido desde hace muchos afios, solo en fecha
reciente se han notificado ensayos extensos sobre la eficacia de la baja de la ten-
sion arterial en personas que han sufrido un ACV.

BENEFICIOS

El nivel de la tensién arterial guarda estrecha relacién con el riesgo de inciden-
cia de ACV, aunque la vinculacién entre la tension arterial y el riesgo de ACV
recurrente es menos clara (126). Los resultados de dos ensayos extensos han
demostrado los beneficios de la reduccién de la tension arterial en pacientes
que han tenido un AIT o un ACV (infarto o hemorragia). En el ensayo PATS,
una reduccién promedio de 5 mmHg en la tensién sistélica y de 2 mmHg en la
tensién diastélica con indapamida (un diurético tiazidico) ocasioné una baja
de 29% en el riesgo de ACV recurrente en un periodo de tres afios (173). En el
ensayo PROGRESS mds reciente (174), un régimen terapéutico flexible que
incluyé un inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA)
—perindopril— con un diurético tiazidico —indapamida—, agregado a discre-
cién del médico, produjo una baja general de la tensién arterial de 9 mmHg en
la sistdlica y de 4 mmHg en la diastdlica. Un tratamiento activo en un periodo
de cuatro afnos redujo 26% el niimero de episodios vasculares (IC de 95%, 16-
34%) y 28% el riesgo de ACV recurrente (IC de 95%, 17-38%). Se observé un
beneficio relativo similar en toda la gama de medidas de la tension arterial en el
momento de la captacién de los pacientes, y beneficios similares relativos en
los individuos considerados “hipertensos” (definidos en este ensayo con una
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tensién sistélica = 160 mmHg o tensién diastélica = 90 mmHg) y en los pacien-
tes con niveles menores de tension arterial. Los beneficios se concentraron sobre
todo en los individuos que recibieron tratamiento combinado y que presentaban
una reducciéon mucho mayor de la tension arterial (12/5 mmHg) que en quienes
recibieron un solo tratamiento (5/3 mmHg); las reducciones relativas del riesgo
de ACV en estos dos grupos fueron de 43% (IC de 95%, 30-54%) y 5% (-19%-
23%), respectivamente. En andlisis de subgrupos del estudio HOPE, se obtuvie-
ron otras pruebas que indicaron que los inhibidores de la ECA pueden ser bene-
ficiosos para la prevencion secundaria del ACV, lo que indica que las personas
con un episodio cerebrovascular previo tuvieron un riesgo menor de ACV recu-
rrente (175).

RIESGOS

En estos ensayos aleatorizados controlados no ha habido aumentos marcados en
la tasa de mortalidad por episodios no cardiovasculares, aunque los ensayos
fueron demasiado pequerios para detectar las reducciones estadisticamente sig-
nificativas en la mortalidad por todas las causas de los pacientes con trata-
miento. Las tasas de incidencia de efectos secundarios fueron bajas en el estudio
PROGRESS.

VIGILANCIA DEL TRATAMIENTO

La vigilancia regular de la tensién arterial puede ayudar a asegurar un régimen
terapéutico 6ptimo y su cumplimiento.

RESUMEN

La reduccion de la tension arterial es eficaz para disminuir el riesgo de episodios vasculares recurrentes y
debe considerarse en todos los personas con casos previos de AIT o de ACV. El factor mas importante es la
reduccion de la tension arterial que se logra. En el ensayo PROGRESS, el uso de un tratamiento combinado
—inhibidor de la ECA y diurético tiazidico— fue mas eficaz que el tratamiento con un solo agente. A partir
de las pautas de la OMS/ISH (776), un nivel de < 130/< 80 podria ser un objetivo apropiado, aunque quiza sea
dificil de lograr.

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la necesidad de reducir la tension arterial en la A

todos las personas con casos previos de AIT o de ACV a un nivel de
< 130/< 80 mmHg.
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4.2.2.1.3 Reduccion del colesterol sanguineo con medicamentos
PUNTO DE DISCUSION

(Reduce el tratamiento con estatinas el riesgo de episodios vasculares recurren-
tes en pacientes con ECeV?

PRUEBAS

Los estudios de observaciéon no han demostrado la existencia de relaciones cohe-
rentes entre el colesterol total y el colesterol LDL y el riesgo de ACV, que fueron
claramente establecidas en el caso de la CC, aunque en andlisis recientes se
observa que el colesterol LDL puede tener una relacién positiva con el ACV
isquémico (89). Sin embargo, varios metandlisis de ensayos de reduccion del
colesterol con estatinas en personas con CC establecida han mostrado una mar-
cada disminucién del riesgo total de ACV (49, 177). En el ensayo mas reciente se
observé una reduccién de 26% (14-36%) en el riesgo de ACV relacionada con
una disminucién de 22% en la concentracién de colesterol total (177). Las prue-
bas més directas del beneficio de las estatinas en la prevencién secundaria de los
ACV han sido proporcionadas por el Estudio de Proteccién del Corazén, que
mostré una reduccion de 25% (IC de 95%, 16-33%) en el riesgo de ACV en indi-
viduos con enfermedad vascular distinta de la CC, incluido el ACV (50) (véase
la figura 4). En un grupo de 1820 personas con ACV previo, la reduccién del
riesgo relativo de episodios vasculares (21%, IC de 95%, 5-34%) fue muy similar
al de todos los individuos con enfermedad vascular distinta de la CC y se
observé en una amplia gama de concentraciones de colesterol sanguineo. Otros
estudios sobre el uso de estatinas en la prevencién secundaria del ACV se noti-
ficaran a su debido tiempo (178).

RIESGOS

Por lo general, las estatinas son bien toleradas y tienen pocos efectos adversos.
El uso de estatinas guarda relacién con un pequefio aumento del riesgo de mio-
patia, incluso de rabdomidlisis, y una mayor produccién de enzimas hepaticas.
En los ensayos aleatorizados controlados no ha habido una indicacién firme
en el sentido de que aumente la morbilidad o la mortalidad por causas no car-
diovasculares, en particular por cancer o suicidio.

OTROS HIPOLIPEMIANTES

El tratamiento con fibratos y otros hipolipemiantes, al parecer, no tiene ningtn
efecto beneficioso en los episodios vasculares después de un ACV (49, 177).
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Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la posibilidad de tratar con una estatina a la A
todos los pacientes con ECeV establecida, en particular si también
presentan pruebas de CC establecida.
No se ha comprobado que el tratamiento con otros hipolipemian- la A

tes sea beneficioso para la prevencion secundaria de la ECeV.

4.2.2.2 Tratamientos sobre los cuales hay pruebas fehacientes de beneficio, pero que van
acompafados de muchos riesgos de efectos secundarios

4.2.2.2.1 Tratamiento anticoagulante
PUNTO DE DISCUSION

(Puede recomendarse de ordinario el tratamiento anticoagulante para la pre-
vencién secundaria de la ECeV?

PRUEBAS

El uso del tratamiento anticoagulante después de un ACV se ha examinado en
varios ensayos aleatorizados controlados, tanto en pacientes en ritmo sinusal
como en lo que se encuentran en estado de fibrilaciéon auricular.

BENEFICIOS

En varios ensayos pequefios se ha examinado el efecto del tratamiento anticoa-
gulante después de un ACV debido a un presunto infarto cerebral. En pacientes
en ritmo sinusal no se ha determinado un beneficio claro. Un andlisis sistema-
tico de estudios controlados con placebo de los pacientes en ritmo sinusal que
han sufrido un ACV no permitié observar ningtin beneficio claro de la anticoa-
gulacién en la prevencién de la muerte o de la pérdida de la capacidad funcio-
nal (dos ensayos, razén de posibilidades de 0,83; IC de 95%, 0,52-1,34%), ni en la
prevencién de un ACV no mortal, un IM o muerte vascular (cuatro ensayos,
razon de posibilidades de 0,96; IC de 95%, 0,68-1,37). Las defunciones por cual-
quier causa (razon de posibilidades de 0,95; IC de 95%, 0,73-1,24) y por causas
vasculares (razén de posibilidades de 0,86; IC de 95%, 0,66-1,13) no presentaron
una diferencia significativa entre el grupo de tratamiento y el grupo testigo. Sin
embargo, los anticoagulantes aumentaron el nimero de casos de hemorragia
intracraneana mortal (razén de posibilidades de 2,54; IC de 95%, 1,19-5,45) y de
hemorragia extracraneana grave (razén de posibilidades de 3,43; IC de 95%, 1,94-
6,08) (179). La mayoria de estos ensayos se realizaron antes de la exploracién con
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TAC habitual y con poca precisién del control con anticoagulantes. Sin embargo,
en ensayos mas recientes en que se comparo la anticoagulaciéon con la aspirina
para la prevencion del ACV recurrente, se ha demostrado sistematicamente un
exceso de episodios hemorragicos y no se ha observado ningtin beneficio gene-
ral del tratamiento anticoagulante cuando se compara con la aspirina (180, 181).

RIESGOS

En pacientes con antecedentes de ACV o de AIT y que estan en estado de fibri-
lacién auricular, la anticoagulacién de alta o mediana intensidad produce una
reducciéon apreciable del riesgo de episodios vasculares. En un extenso estudio
sobre los efectos de la anticoagulacién (INR objetivo de 2,9) se redujo el riesgo
de ACV en 61% (IC de 95%, 37-75%) (182). Se observaron reducciones similares
con la anticoagulacion (INR objetivo de 2,0-2,6) en pacientes con fibrilacién auri-
cular y alto riesgo de un primer ACV. En un andlisis sistémico de cinco ensayos
con anticoagulacién de intensidad alta y mediana, el riesgo de ACV se redujo
59% (IC de 95%, 40-73%) (183). Las reducciones del riesgo en esos grupos son
suficientemente grandes como para superar el riesgo de hemorragia. La dismi-
nucién del riesgo de ACV con el tratamiento de anticoagulacién en dosis varia-
bles fue mayor que la obtenida con aspirina (183). Sin embargo, la aspirina
reduce el riesgo de ACV recurrente en pacientes con fibrilacién auricular, aun-
que no en el mismo grado que la anticoagulacién oral. Si se consideran todos los
episodios cardiovasculares, la aspirina es casi tan eficaz como los anticoagulan-
tes orales (184). En un metanalisis reciente basado en datos de pacientes particu-
lares en que se compararon los efectos de los anticoagulantes orales y de la aspi-
rina en casos de fibrilaciéon auricular no valvular, se notificé una reduccion de la
recurrencia de ACV (reduccion del riesgo relativo de 45%; IC de 95%, 29-57%) y
de episodios cardiovasculares (reduccion del riesgo relativo de 29%; IC de 95%,
15-41%), pero un aumento casi del doble del niimero de casos de hemorragia
grave con el tratamiento anticoagulante, lo que recalca la necesidad de equilibrar
los beneficios y los riesgos de los anticoagulantes orales con sumo cuidado (185).

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
No se recomienda la administracion de anticoagulantes a largo plazo la A
a los pacientes en ritmo sinusal con antecedentes de ACV o de AlT.
Se recomienda la administracion de anticoagulantes a largo plazo la A

a los pacientes con antecedentes de ACV o de AIT que estén en
estado de fibrilacion auricular, a los expuestos a poco riesgo de
hemorragia y a quienes sea posible vigilar con seguridad si reci-
ben el tratamiento con anticoagulantes. A los pacientes que no

puedan tomar anticoagulantes se les debe ofrecer aspirina.
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4.2.2.3 Tratamientos sobre los cuales no hay suficientes pruebas de beneficio
en la actualidad

PUNTO DE DISCUSION

¢Es posible emplear la vitamina C, la vitamina E, el tratamiento hormonal susti-
tutivo o el folato para la prevencién secundaria del ACV?

PRUEBAS

No se ha comprobado que el tratamiento con vitaminas antioxidantes (en parti-
cular con vitaminas C y E) o el tratamiento hormonal sustitutivo sea eficaz para
la prevencién secundaria del ACV. Las relaciones entre la homocisteina y la
enfermedad vascular halladas en estudios de observacion (186) han llevado a
indicar que el uso de suplementos de folato puede reducir el riesgo de episodios
vasculares. En la actualidad, esto se examina en ensayos clinicos aleatorizados (62).

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
En la actualidad no se recomienda el uso de vitamina C, vitamina E la B

ni folato para la prevencion secundaria del ACV.

4.2.3 ENDARTERECTOMIA CAROTIDEA
PUNTO DE DISCUSION

¢Cudl es la importancia de la endarterectomia carotidea para la prevencion
secundaria de la ECeV?

PRUEBAS Y BENEFICIOS

En casos de ACV o AIT previos no discapacitantes, se han examinado los benefi-
cios de la endarterectomia en pacientes con distintos grados de estenosis caroti-
dea interna ipsilateral. En un andlisis sistematico de tres ensayos con 6143 parti-
cipantes, en que se tuvieron en cuenta las diferencias entre los estudios en cuanto
a la evaluacién del nivel de estenosis, se observé que el nivel de beneficio guardé
estrecha relacion con el de estenosis (187). En personas con estenosis grave —de
70 a 99% (188) o de 80 a 99% (189)—, la endarterectomia produjo una marcada
reduccién del riesgo relativo de ACV o de defuncién (48%; IC de 95%, 27-63%).
En individuos con estenosis mas moderada —de 50 a 69% (188) o de 70 a 79%
(189)—, se observé una reduccion menor del riesgo relativo (27%; IC de 95%, 5-
44%). Las personas con grados méas leves de estenosis no se beneficiaron de la
cirugia y experimentaron mayor riesgo de ACV. Los beneficios de la endarterec-
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tomia para la estenosis grave se mantuvieron durante un periodo de seguimiento
de ocho afios (190). Se lleg6 a conclusiones similares en un nuevo analisis reciente
de los ensayos, en que se hizo una nueva evaluacién de los angiogramas basicos
con los mismos métodos, aunque los beneficios de la revascularizacién en pacien-
tes con semioclusion de la arteria carétida fueron muy inciertos (191).

RIESGOS

La cirugfa de la arteria carétida guarda relacién con un riesgo claro de ACV
recurrente temprano o de defuncién (riesgo relativo de 2,5%; IC de 95%, 1,6-3,8)
(187, 191), especialmente en personas con enfermedad vascular generalizada e
hipertension arterial (192). Sin embargo, esos riesgos son superados por los
beneficios del tratamiento en los grupos de pacientes expuestos a alto riesgo
definidos antes (187). Es importante recalcar que el volumen de endarterecto-
mias carotideas realizado influye en las tasas de complicaciones quirirgicas y en
los resultados clinicos desfavorables (193). Por lo tanto, solo los centros que rea-
lizan un alto volumen de procedimientos deben ofrecer este tratamiento.

OTROS PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS EN LA ARTERIA CAROTIDA

En un pequefio ensayo aleatorizado controlado se ha comparado la angioplastia
percutanea de la arteria carétida con la endarterectomia carotidea para el trata-
miento de pacientes con un caso reciente de AIT o de ACV no discapacitante y
estenosis carotidea (194). Sin embargo, aunque el ensayo indicé que los resulta-
dos como la defuncién y el ACV recurrente eran similares en las dos interven-
ciones, el estudio fue demasiado pequefio para descartar diferencias potencial-
mente importantes en los grupos de tratamiento.

RESUMEN

Las pruebas indican que la endarterectomia carotidea reduce el riesgo de ACV recurrente y de defuncién en
pacientes con un AIT o con un ACV no discapacitante previo si tienen estenosis carotidea ipsilateral grave
(70-99%) y quiza también en los pacientes que tienen grados moderados de estenosis (50-69%), aunque no
en los casos mas leves.

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Si las instalaciones y los recursos lo permiten, la endarterectomia la A
carotidea debe ofrecerse a los pacientes con ECeV establecida que
presentan estenosis carotidea ipsilateral grave (70-99%) y (en
menor grado) a quienes presentan casos moderados (50-69%).
La endarterectomia carotidea no debe ofrecerse a los pacientes con la A

estenosis carotidea ipsilateral leve (< 50%).
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4.3 PREVENCION SECUNDARIA DE LA CCY LA ECeV EN PERSONAS CON OTRAS AFECCIONES
RELACIONADAS CON UN RIESGO MAYOR DE ARTERIOPATIA

4.3.1 ARTERIOPATIA PERIFERICA

Las personas con otras formas de aterosclerosis, particularmente arteriopatia
periférica, incluidas las que tienen antecedentes de aneurisma adrtico abdomi-
nal o de aterosclerosis en las arterias de las extremidades inferiores, presentan
un riesgo mucho mayor de sufrir episodios vasculares subsiguientes, en parti-
cular, CC y ACV (195), asi como un mayor riesgo de gangrena que haga necesa-
ria una amputaciéon. Hay buenas pruebas de que varias de las intervenciones
descritas antes, que son eficaces para la prevencién secundaria de la CC y la
ECeV, lo son también para reducir el riesgo de esas afecciones en pacientes con
arteriopatia periférica. Esto se aplica en particular a lo siguiente:

TRATAMIENTO CON ASPIRINA

El uso diario de aspirina (75-325 mg) reduce el riesgo de IM, ACV y muerte vas-
cular en alrededor de 25% (22%; IC de 95%, 18-26%) (32) (figura 3).

TRATAMIENTO CON ESTATINAS

En fecha reciente se ha demostrado, en el Estudio de Proteccion del Corazon,
que el tratamiento con estatinas reduce la morbilidad y la mortalidad por cau-
sas cardiovasculares en alrededor de 25% en pacientes con arteriopatia perifé-
rica (50) (figura 4).

ABANDONO DEL HABITO DE FUMAR

Aunque no hay pruebas provenientes de ensayos aleatorizados controlados, en
estudios de observacion (196) se ha mostrado que el habito de fumar cigarrillos
guarda una estrecha relacién con el riesgo de arteriopatia periférica y el taba-
quismo continuo, con el riesgo de empeoramiento de los sintomas y la necesidad
de cirugia vascular (197). Los estudios de observacién en que se compara la evo-
lucién de las personas con arteriopatia periférica que dejaron de fumar demos-
traron que habia beneficios modestos, pero estadisticamente no significativos, en
comparacién con los observados en quienes no abandonaron el hébito (198).
Como en el caso de los pacientes con CC establecida, hay pruebas presun-
tivas provenientes de los ensayos de prevencién primaria (127) de que las per-
sonas con arteriopatia periférica pueden beneficiarse de la reduccién de la ten-
sion arterial. Quizd puedan beneficiarse también del tratamiento con un
inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA), que, segtin se ha
demostrado en el estudio HOPE, reduce la tasa de morbilidad y mortalidad por
enfermedades cardiovasculares en pacientes con arteriopatia periférica (112).
No se ha comprobado que los tratamientos farmacolégicos, por ejemplo, con
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cilostazol, naftidrofurilo y pentoxifilina (198, 199, 200), administrados a perso-
nas con claudicacién intermitente para aumentar la distancia recorrida a pie,
reduzcan el riesgo de episodios vasculares. Asimismo, tampoco hay pruebas de
que la revascularizacion de las extremidades inferiores, ya sea con angioplastia
transluminal percutdnea o cirugia, disminuya el riesgo de episodios vasculares
recurrentes (201, 202).

RESUMEN

El abandono del habito de fumar y el uso de aspirina y estatinas pueden contribuir a reducir los riesgos de
CCy de ECeV en personas con arteriopatia periférica establecida. La reduccion de la tension arterial y el tra-
tamiento con un inhibidor de la ECA también pueden ser beneficiosos.

4.3.2 DIABETES MELLITUS

La diabetes de los tipos 1 y 2 guarda relaciéon con un marcado aumento de los
riesgos de CC, ECeV y arteriopatia periférica en poblaciones de ingresos eleva-
dos (203) y en paises de ingreso bajo y medio donde la prevalencia de diabetes,
en particular la del tipo 2, aumenta con rapidez (204, 205). Entre las personas con
CC o0 ECeV que también tienen diabetes, es muy alto el riesgo de otros episodios
vasculares y, por lo tanto, son excepcionalmente numerosos los beneficios
potenciales que pueden obtener con la prevencién secundaria (206). Los anélisis
de subgrupos en varios ensayos aleatorizados controlados y metanalisis han
confirmado los beneficios de la aspirina (32), las estatinas (92, 207, 208, 209) y los
inhibidores de la ECA (175) para las personas diabéticas con enfermedad vascu-
lar establecida. Se han demostrado claramente los beneficios del tratamiento
antihipertensivo en la prevencién primaria de la ECV en individuos con diabe-
tes (210, 211). Ademas, las pruebas de estos ensayos de prevencién primaria
indican que es particularmente beneficioso un tratamiento mas intensivo con un
nivel de tensién arterial mas bajo como objetivo. En el estudio UKPDS, los
pacientes aleatorizados a un grupo con una tensién diastdlica objetivo de 80
mmHg o inferior tuvieron la mitad de la tasa de mortalidad en comparaciéon con
los aleatorizados a un grupo con 90 mmHg o menos (211), sin que hubiera prue-
bas de la existencia de un umbral por debajo del cual la baja de la tensién arte-
rial es perjudicial.

Un control estricto de la glucosa con insulina en los tres meses posterio-
res al IM puede reducir la mortalidad en los tres afios siguientes (212). Sin
embargo, los beneficios cardiovasculares de un control estricto de la glucosa a
largo plazo en la prevencién secundaria de la ECV exigen mayor confirmacién.
En extensos ensayos de prevencién primaria en personas con diabetes pero sin
ECV no se ha demostrado un efecto del control riguroso de la glucosa sangui-
nea en el riesgo de CC y de ECeV, aunque se reduce el riesgo de complicaciones
microvasculares de la diabetes (213, 214, 215). Cuando se considera la posibili-
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dad de revascularizacién en personas con diabetes y CC establecida, hay que
tener en consideracién los resultados del ensayo BARI, que indican que la super-
vivencia después de la cirugia de revascularizacién miocardica fue mucho
mayor que después de la angioplastia coronaria transluminal percutanea (161).
Los beneficios de las intervenciones multifactoriales, incluidos los componentes
del modo de vida y del tratamiento farmacoldgico en la prevencién de la enfer-
medad cardiovascular en personas diabéticas, se han demostrado recientemente
en un estudio hecho en Dinamarca, en que el riesgo cardiovascular en pacientes
con diabetes se redujo a alrededor de la mitad (153).

Una consideracién detallada de la prevencién de la enfermedad vascular
en personas con diabetes pero sin antecedentes de CC y de ECeV esta més alla
del alcance de este documento. Esos individuos estan expuestos a un riesgo
mucho mayor de CC y de ECeV que los no diabéticos (203, 204), aunque sigue
siendo un asunto polémico tratar de determinar si el grado de riesgo de ECV en
presencia de diabetes es tan alto como el que experimenta un paciente con un
IM previo (216). Sin embargo, hay pruebas fehacientes de que en personas con
diabetes sin CC ni ECeV establecidas, la prevencién primaria de la enfermedad
vascular con aspirina, estatinas y tratamiento antihipertensivo es sumamente
eficaz para reducir los trastornos vasculares (32, 50, 210, 211). También es valida
la suposicién de que el abandono del hébito de fumar es beneficioso.

RESUMEN

La prevencion secundaria de la CC y de la ECeV reviste particular importancia en las personas con diabetes,
ya sea del tipo 1 o del tipo 2. Se deben usar las mismas intervenciones farmacoldgicas que en los individuos
no diabéticos. Después de un IM, puede ser beneficioso realizar un control estricto de la glucosa sanguinea
con insulina durante tres meses. Para los pacientes diabéticos que necesiten revascularizacion, la cirugia de
revascularizacion miocardica parece reportar mas beneficio que la angioplastia coronaria transluminal
percutanea.






eficaces en la prevencion
secundaria de la ECV

5.1 PACIENTES CON CC

5.1.2 ABANDONO DEL CONSUMO DE PRODUCTOS DEL TABACO

5.0 Resumen de las intervenciones

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Un profesional de salud debe instar encarecidamente a todos los lla B
pacientes con CC establecida a dejar de fumar y apoyarlos en ese
empefio.
Se recomienda abandonar otras formas de consumo del tabaco a lla C
los pacientes con CC establecida.
Se debe ofrecer el tratamiento sustitutivo con nicotina a los la B
pacientes que sigan fumando por lo menos 10 cigarrillos diarios o
mas, que pueden ser muy adictos a la nicotina. Por lo general, no
se recomienda el uso de antidepresivos para abandonar el habito
de fumar.
Se debe aconsejar a los pacientes no fumadores con CC que, en lo lla C

posible, eviten la exposicion al humo ambiental del tabaco.

5.1.2 MODIFICACION DEL REGIMEN DE ALIMENTACION

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que reduzcan el con- lla B
sumo de grasa total (< 30% de las calorias) y de grasa saturada
(< 10% de las calorias).
Se recomienda un régimen de alimentacion cardioprotector a la A
todos los pacientes con CC. Este régimen incluye el consumo ade-
cuado (400-500 g diarios) de frutas y hortalizas (incluidas bayas,
hortalizas de hoja verde, cruciferas y legumbres) y pescado rico en
aceite (por lo menos dos porciones semanales).
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que reduzcan el con- lla B
sumo de sal (< 5 g 0 90 mmol diarios).
En la actualidad no se recomienda la administracién de suplemen- la A

tos nutricionales de vitaminas antioxidantes a los pacientes con CC.
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5.1.3 ACTIVIDAD FiSICA

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomienda la practica regular de ejercicio fisico, de intensidad la A
leve a moderada, a todas las personas en recuperacion de episo-
dios graves de CC (incluso de revascularizacién coronaria).
Siempre que sea posible, se deben ofrecer programas supervisa- la A
dos de ejercicio a todas las personas en recuperacion de episodios
graves de CC (incluso de revascularizacién coronaria).
5.1.4 CONTROL DEL PESO CORPORAL
Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe aconsejar a los pacientes con CC que tengan exceso de lla B
peso o sean obesos que adelgacen mediante un régimen de ali-
mentacion con menor contenido energético y el aumento de la
actividad fisica.
5.1.5 INTERVENCIONES PSICOSOCIALES
Escalas

Recomendaciones (véase el cuadro 4)

de clasificacion
de las pruebas

Validez de las
recomendaciones

En la actualidad no se pueden recomendar intervenciones psico-
sociales especificas a los pacientes con CC, aunque es preciso
evaluar y tratar la ansiedad o la depresion con manifestaciones
clinicas.

C

5.1.6 INTERVENCION MULTIFACTORIAL EN EL MODO DE VIDA

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Los profesionales de salud deben alentar a los pacientes a cam- la, lla B

biar varios elementos de riesgo de su modo de vida, que inclu-
yen el habito de fumar cigarrillos, la falta de actividad fisica y el
régimen de alimentacién inapropiado. Sin embargo, entre estos
factores, el abandono del habito de fumar puede ser de particu-
lar importancia.
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5.1.7 TRATAMIENTO ANTIPLAQUETARIO

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Todos los pacientes con CC establecida deben tratarse con un la A

régimen regular de aspirina si no hay contraindicaciones claras.
El tratamiento debe iniciarse pronto y continuar a largo plazo,
quizé durante toda la vida.

MEDICAMENTO Y DOSIS RECOMENDADOS:
v’ aspirina, 75-325 mg diarios.*

5.1.8 REDUCCION DEL COLESTEROL SANGUINEO CON UNA ESTATINA

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomienda el tratamiento con estatinas a todos los pacien- la A
tes con CC establecida. El tratamiento debe continuar a largo
plazo, tal vez durante toda la vida. Para los pacientes con un
riesgo basico alto puede ser particularmente beneficioso. La
reduccion del colesterol total y LDL con una dosis moderada de
estatina (por ejemplo, 40 mg diarios de simvastatina), validada
en un ensayo, puede ser el mejor método. No es obligatorio vigi-
lar la concentracién sanguinea de colesterol.
No se recomiendan otros agentes hipolipemiantes, ni como sus- la A

titutos ni como complementos de las estatinas

MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:

v’ simvastatina, dosis inicial de 10 mg administrados una vez al dia por la noche, con un aumento a 40
mg una vez al dia por la noche;*

v’ pravastatina, dosis inicial de 10 mg administrados una vez al dia por la noche, con un aumento a 40
mg una vez al dia por la noche.*

5.1.9 BETABLOQUEANTES

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomienda el tratamiento con betabloqueantes a todos los la A

pacientes con antecedentes de IM o con CC que presentan una
disfuncion ventricular izquierda grave que puede conducir a la
insuficiencia cardiaca. El tratamiento debe continuar por un
minimo de uno a dos afios después de un IM y quiza durante toda
la vida, a menos que se produzcan efectos secundarios graves. Los
betablogueantes pueden ser beneficiosos para los pacientes con
angina de pecho, aunque faltan datos fidedignos al respecto.
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MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:
v' carvedilol, 25 mg dos veces al dia;*

¥' propranolol, 80 mg dos veces al dia;*

¥’ metoprolol, 50-100 mg dos veces al dia;*
¥' timolol, 10 mg dos veces al dia.*

5.1.10 INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE LA ANGIOTENSINA (ECA)

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se recomiendan los inhibidores de la ECA a todas las personas la A
que han sufrido un IM; deberan comenzar a administrarse lo
mas pronto posible y continuar a largo plazo, tal vez durante
toda la vida. Los beneficios del tratamiento son particularmente
grandes en los pacientes con disfuncién ventricular izquierda.
No se recomienda el uso regular de antagonistas de los recepto- Ib A

res de la angiotensina Il o de anatagonistas de la aldosterona
para la prevencién secundaria de la CC.

MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:

v’ captopril, dosis inicial de 6,25 a 12,5 mg tres veces al dia, con un aumento a 25-50 mg tres veces al
dia;*

v" enalapril, dosis inicial de 2,5-5,0 mg dos veces al dia, con un aumento a 10-20 mg dos veces al dia;*

¥' ramipril, dosis inicial de 2,5 mg una vez al dia, con un aumento a 10 mg una vez al dia;*

¥' trandolapril, dosis inicial de 1 mg diario, con un aumento a 4 mg diarios.*

5.1.11 TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
No se recomienda el uso regular del tratamiento anticoagulante la A
oral por causa de los altos riesgos de efectos secundarios.
5.1.12 AMIODARONA
Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
No se recomienda el uso regular de amiodarona para la preven- la A

cion secundaria de la CC. Sin embargo, se aconseja el trata-
miento con amiodarona a mediano plazo (de uno a dos afios) en
grupos de pacientes muy seleccionados, expuestos a un riesgo
alto de disritmias potencialmente mortales después de un IM. El
tratamiento guarda relacién con una incidencia elevada de efec-
tos secundarios graves y solo debe administrarse bajo la super-
vision de un especialista y con estricta vigilancia.
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5.1.13 TRATAMIENTO HIPOTENSOR

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la necesidad de reducir la tension arterial de la B

todos los pacientes con CC establecida, en particular cuando es
superior a 140/90 mmHg. Primero deberian abordarse los facto-
res relacionados con el modo de vida (sobre todo, el consumo
elevado de alcohol), y si la tension arterial todavia se mantiene
por encima de 140/90 mmHg, se recomienda un tratamiento far-
macoldgico. Los betabloqueantes y los inhibidores de la ECA son
los medicamentos preferidos porque ya se aconsejan para la pre-
vencion secundaria de la CC. Cuando no se puedan administrar
esos medicamentos o en casos en que la tension arterial perma-
nezca alta, el tratamiento con un diurético tiazidico puede redu-
cir el riesgo de episodios vasculares recurrentes. Una tension
arterial de 130/80-85 mmHg puede ser un objetivo apropiado.

MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:
¥" véase la informacion precedente sobre betabloqueantes e inhibidores de la ECA;
¥" bendrofluacida, 2,5 mg en una sola dosis diaria.

5.1.14 OTROS TRATAMIENTOS FARMACOLOGICOS

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
A partir de las pruebas existentes, no se recomienda el trata- la A
miento con antiarritmicos del tipo 1, antagonistas del calcio,
vitaminas antioxidantes, ni el tratamiento hormonal sustitutivo
para la prevencion secundaria de la CC.
5.1.15 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO COMBINADO
Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Hay un argumento teorico y practico a favor de la elaboracion la B
de preparaciones farmacoldgicas combinadas para la prevencion
secundaria de la CC. La eficacia de todos los componentes parti-
culares de esas preparaciones debe haberse demostrado en
ensayos clinicos aleatorizados. Las combinaciones apropiadas
podrian incluir preparaciones sencillas de dos componentes (por
ejemplo, con aspirina y estatina) y preparaciones mas complejas
(por ejemplo, con aspirina, estatina, un inhibidor de la ECA 'y un
betabloqueante). Sin embargo, la confirmacion de la indepen-
dencia de los efectos terapéuticos, en primer lugar mediante un
metanalisis de cada paciente, sigue siendo una importante prio-
ridad para futuras investigaciones.
Es posible que ciertas combinaciones de intervenciones farmaco- la B

l6gicas y cambios en el modo de vida sean eficaces, tanto en su
aspecto clinico como en funcion del costo, para la prevencion
secundaria de la CC.
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5.1.16 REVASCULARIZACION CORONARIA

Escalas

de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
La cirugia de revascularizacion miocardica (CRM) debe conside- la A
rarse como una medida coadyuvante del tratamiento médico
optimo (que comprende aspirina, hipolipemiantes, inhibidores de
la ECA y betablogueantes) en pacientes con riesgo moderado y
alto, que presuntamente tienen enfermedad del tronco principal
izquierdo o vasculopatia triple.
Se debe considerar la posibilidad de practicar una angioplastia la A

coronaria transluminal percutanea (ACTP) para aliviar los sinto-
mas de la angina de pecho en pacientes con angina resistente
que ya reciben un tratamiento médico 6ptimo.

5.2 PACIENTES CON ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR
5.2.1 ABANDONO DEL CONSUMO DE PRODUCTOS DEL TABACO

Escalas
de clasificacion

Validez de las

Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Un profesional de salud debe aconsejar a todos los pacientes con lla B
ECeV establecida que abandonen el habito de fumar cigarrillos y
apoyarlos en ese empefio.
Se recomienda abandonar el consumo de otras formas de tabaco lla C
a los pacientes con ECeV establecida.
Se debe proponer el tratamiento sustitutivo con nicotina a los la B
pacientes que sigan fumando por lo menos 10 cigarrillos diarios o
mas, que pueden ser muy adictos a la nicotina.
Se debe aconsejar a los pacientes no fumadores con ECeV que lla C

eviten la exposicién al humo ambiental del tabaco en lo posible.

5.2.2 MODIFICACION DEL REGIMEN DE ALIMENTACION

Escalas
de clasificacion

Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas

Validez de las
recomendaciones

Se debe aconsejar a todos los pacientes que adopten un régi- v
men de alimentacién que permita reducir el riesgo de enferme-

dad vascular recurrente, es decir, bajo consumo de sal, alto con-

sumo de frutas y hortalizas, bajo consumo de grasa total (menos

de 30% del total de calorias) y de grasa saturada (menos de

10% del total de calorias).

C
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5.2.3 TRATAMIENTO ANTIPLAQUETARIO

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Todos los pacientes con antecedentes de ataque isquémico tran- la A
sitorio 0 accidente cerebrovascular presuntamente causado por
isquemia o infarto cerebral deben tratarse con aspirina a largo
plazo (tal vez durante toda la vida) si no hay contraindicaciones
claras.
MEDICAMENTO Y DOSIS RECOMENDADOS:
v/ aspirina, 75-325 mg diarios.*
5.2.4 REDUCCION DE LA TENSION ARTERIAL
Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la necesidad de reducir la tension arte- la A

rial en todos los pacientes con casos previos de ataque
isquémico transitorio o accidente cerebrovascular a un nivel
de < 130/< 80-85 mmHg.

MEDICAMENTO Y DOSIS RECOMENDADOS:

v' perindopril, 4 mg diarios, suplementados con indapamida, 2,5 mg diarios, si el paciente lo tolera.*

5.2.5 REDUCCION DEL COLESTEROL SANGUINEO CON ESTATINAS

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
Se debe considerar la posibilidad de tratar con una estatina a la A
todos los pacientes con ECeV establecida, en particular si también
presentan pruebas de CC establecida.
No se ha comprobado que el tratamiento con otros hipolipemian- la A

tes sea beneficioso para la prevencion secundaria de la ECeV.

MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:

v’ simvastatina, dosis inicial de 10 mg administrados una vez al dia por la noche, con un aumento a 40

mg una vez al dia por la noche;*

v’ pravastatina, dosis inicial de 10 mg administrados una vez al dia por la noche, con un aumento a 40

mg una vez al dia por la noche.*
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5.2.6 TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
No se recomienda la administracion de anticoagulantes a largo la A
plazo a los pacientes en ritmo sinusal con antecedentes de ata-
que isquémico transitorio o accidente cerebrovascular.
Se recomienda la administracion de anticoagulantes a largo plazo la A

a los pacientes con antecedentes de ataque isquémico transitorio
o0 accidente cerebrovascular que estén en estado de fibrilacion
auricular, a los expuestos a poco riesgo de hemorragia y a quie-
nes sea posible vigilar con seguridad si reciben el tratamiento con
anticoagulantes. En circunstancias en que esto Gltimo no sea posi-
ble, o si un paciente no puede tomar anticoagulantes, conviene
ofrecer un tratamiento con aspirina.

MEDICAMENTOS Y DOSIS RECOMENDADOS:
¥" warfarina, dosis ajustada para obtener un INR de 2 0 3;
¥" aspirina, 75-325 mg diarios.

5.2.7 OTRO TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

En la actualidad no hay suficientes pruebas para recomendar la administracion de suplementos de vitamina
C, vitamina E o folato para la prevencion secundaria de los accidentes cerebrovasculares.

5.2.8 ENDARTERECTOMIA CAROTIDEA

Escalas
de clasificacion Validez de las
Recomendaciones (véase el cuadro 4) de las pruebas recomendaciones
La endarterectomia carotidea reduce el riesgo de accidente la A

cerebrovacular recurrente y de muerte en pacientes con
casos previos de ataque isquémico transitorio o de acci-
dente cerebrovascular no discapacitante con estenosis
carotidea ipsilateral grave (70-99%), y quizé en quienes
tienen un grado moderado de estenosis (50-69%), aunque
no en grados mas leves.

* Se refiere a una combinacion de medicamentos y dosis validada por lo menos en un ensayo aleatorizado controlado.



6.0 Repercusiones para las politicas
de salud

Las siguientes consideraciones revisten particular importancia para los responsables de la

formulacion de politicas.

6.1 LA PREVENCION SECUNDARIA DE LA ENFERMEDAD VASCULAR DEBERIA CONSIDERARSE

UN ELEMENTO CLAVE DE LAS ESTRATEGIAS DE SALUD PUBLICA PARA REDUCIR
LA CRECIENTE CARGA DE ECV EN POBLACIONES DE INGRESO BAJO Y MEDIO

Existen pruebas de intervenciones eficaces y bien definidas. La conversién de
esas pruebas en programas sistematicos de prevencién secundaria en la comu-
nidad reducirfa la mortalidad, morbilidad y discapacidad causadas por ECV y
mejoraria la calidad de vida de las personas adultas y de edad avanzada. Esos
programas ofrecerian la posibilidad de reducir la necesidad de atencién hospi-
talaria y de tratamientos costosos e invasores como la revascularizacién. Por lo
menos algunas de las formas de prevencién secundaria expuestas en el presente
documento deben ser de costo asequible en la mayoria de los paises de ingreso
bajo y medio, si no en todos ellos (3).

6.2 NECESIDAD DE ADAPTAR LOS SERVICIOS DE SALUD PARA ENFRENTAR EL DESAFIO

DE LAS ENFERMEDADES CRONICAS

El tratamiento eficaz de las enfermedades crénicas exige una configuracién de
los servicios distinta de la necesaria en el caso de las enfermedades agudas o los
programas verticales de control de determinadas enfermedades infecciosas.
Seréa preciso crear programas de atencién de enfermedades cronicas claramente
definidos que deberan incluir los elementos necesarios para abordar la preven-
cién secundaria. Los sistemas eficaces, ya sea que se encuentren en el sector
publico o privado, exigirdn una gestién adecuada, infraestructura basica y cono-
cimientos practicos de clinica e informatica. En principio, gran parte de los aspec-
tos de la prevencién secundaria de la ECV son sencillos y podrian manejarse
debidamente en los servicios de atencién primaria en muchos contextos. Inde-
pendientemente de la funcién de la atencién primaria y secundaria empleada, es
preciso definir con claridad las responsabilidades de ambos sectores de atencién
de salud en la gestién a largo plazo. En las poblaciones de bajos y medianos
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ingresos, este equilibrio puede ser diferente en casos de CC, pues los episodios
agudos se tratan a menudo en el hospital, y de accidentes cerebrovasculares, que
suelen tratarse en el servicio de atencién primaria. Para lograr resultados 6pti-
mos, se necesitara una estrecha asociacién entre los equipos de atencién de
salud, los pacientes, las familias y las comunidades. Sera importante motivar e
informar a todos esos organismos para el éxito de la prevenciéon secundaria,
seglin se reconoce en el Perfil de la Atencién Innovadora para las Condiciones
Cronicas establecido por la OMS (25).

6.3 CONSIDERACIONES SOBRE EL COSTO'Y LA EFICACIA EN FUNCION DEL COSTO

En muchas poblaciones de ingreso bajo y medio, la carga de ECV que exige pre-
vencion secundaria es pesada y estd en aumento, y los recursos financieros sue-
len ser limitados. El analisis econémico de la salud, que comprende la evaluaciéon
de los costos y beneficios de los tratamientos, es indispensable para estimar el
punto hasta el cual la prevencion secundaria —particularmente la atencién
basada en el uso de medicamentos— es asequible, factible y sostenible en los
paises de ingresos bajos. Ese analisis, que proporciona el marco para un enfoque
racional con el fin de asegurar el uso mas eficiente de los recursos limitados,
suele incluir un sistema de “descuento”. En este proceso se tiene en cuenta el
hecho de que los beneficios inmediatos del tratamiento tienden a ser de mayor
valor que los beneficios futuros. Por lo tanto, el descuento da una ponderacién
progresivamente menor a los beneficios que se obtendrén en el futuro. La tasa
de descuento aplicada suele tener gran influencia sobre los resultados de los
andlisis econémicos de la salud.

Los datos de los estudios de eficacia en funcién del costo en poblaciones
de ingresos elevados indican que la prevencién secundaria de la ECV es suma-
mente eficaz en comparacion con muchas otras intervenciones médicas (217).
Sin embargo, los costos por afio de vida salvado varfan mucho entre las diver-
sas intervenciones. En un analisis sobre la prevencién secundaria en casos de CC
basado en los costos de los medicamentos en el Reino Unido en 1997, en lo que
se refiere al tratamiento con aspirina y tiazida por afio de vida salvado eran rela-
tivamente bajos (alrededor de £50), los de los betabloqueantes eran intermedios
(alrededor de £230) y los de las estatinas mucho mayores (unas £8200) (218)
(cuadro 8). Los costos de las intervenciones de asesoramiento para abandonar el
habito de fumar cigarrillos pueden ser bajos, aunque no se han sefialado en el
presente andlisis. Sin embargo, esos andlisis son sumamente sensibles a los cos-
tos de los medicamentos y también al grado de riesgo de los casos en que se
emplean esos productos. La baja inminente del precio de las estatinas, una vez
que esos agentes salgan del sistema de productos patentados, puede tener un
profundo efecto, que tal vez reducira el costo de las estatinas por afio de vida
salvado por un factor de diez.
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Se han realizado varios andlisis de la eficacia en funcién del costo de los
inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (ECA), aunque no
admiten comparacion directa con los del cuadro 8. En pacientes tipicos de los
aleatorizados en el estudio HOPE, la eficacia marginal en funcién del costo del
ramipril parece ser inferior a US$ 10 000 por el primer episodio vascular evitado
(219). Se ha estimado que el costo por afio de vida salvado oscila entre £100 y
£5 300 ($160 y $8480) (220). Sobre esa base, la eficacia en funcién del costo de los
inhibidores de la ECA parece ser similar a la de las estatinas y se ve afectada del
mismo modo por los cambios en los costos de los medicamentos y el grado de
riesgo de los pacientes tratados.

Con el fin de realizar un analisis econdmico de la salud que sea eficaz, se
necesita informacién razonablemente precisa sobre: (a) la eficacia del trata-
miento; (b) el desenlace clinico de la enfermedad no tratada; (c) los costos, la dis-
ponibilidad y la asequibilidad del tratamiento; (d) los costos de la enfermedad
no tratada, incluidos los que deben sufragar el paciente y la familia, y (e) la carga
de la enfermedad. Aunque la eficacia de las intervenciones farmacoldgicas para
la prevencién secundaria se ha estudiado extensamente y los resultados, basa-
dos sobre todo en poblaciones de ingresos elevados, deben tener amplia aplica-
cién (véase la seccién 4), la eficacia de otras intervenciones, en particular las que
promueven cambios en el modo de vida, no necesariamente pueden generali-
zarse. Se dispone de datos sobre la carga de la ECV en determinados lugares en
poblaciones de ingreso bajo y medio (por ejemplo, la India) (221), pero hay infor-
macién muy limitada sobre los demds parametros enumerados, en particular los
costos del tratamiento farmacolégico, conductual y quirtrgico. Es posible que
esos costos varien no solo de una poblacién a otra sino también dentro de ellas,
en particular entre los medios rural y urbano. Los gobiernos necesitan coordinar
el acopio de informacion local sobre estos temas y formular estrategias para
reducir al minimo, en cada contexto, los costos de los tratamientos mas eficaces
y econdmicos, en particular, los farmacolégicos.

6.4 COORDINACION DE POLITICAS SOBRE MEDICAMENTOS PARA LA PREVENCION
SECUNDARIA

Los medicamentos representan una parte sustancial de los costos directos de los
programas de prevencion secundaria. La OMS ha formulado una estrategia para
mejorar el acceso a los medicamentos esenciales a partir de una seleccién racio-
nal, costos asequibles, financiamiento sostenible y suministro seguro (222). Para
la prevencién secundaria de la ECV, es indispensable que la lista de medicamen-
tos esenciales esté estrechamente vinculada con las pruebas de eficacia clinica y
en funcion del costo y se actualice a intervalos regulares. En particular, es nece-
sario excluir de la lista de medicamentos esenciales los productos ineficaces como
la lidocaina. La orientacién actual en la 13" versién preliminar més reciente
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indica: “Puesto que no se ha demostrado que ninguno de estos farmacos sea
notablemente més eficaz o mas barato que los demas del mismo grupo, no se ha
incluido ninguno en la Lista Modelo” (http://www.who.int/medicines/
organization/par/edl/eml.shtml). Hay un sélido argumento a favor de agregar
una estatina genérica a la lista ya que esos medicamentos parecen tener un efecto
de clase. La exclusion de las estatinas de la Lista no da el debido crédito a sus
beneficios. La introduccién de otros betabloqueantes, carvedilol y quizd meto-
prolol, también seria ttil, aunque en la actualidad el carvedilol es costoso. La
inclusion en la lista del inhibidor de la ECA ramipril serfa asimismo provechosa.
También hay un sélido argumento a favor de preparar combinaciones terapéuti-
cas de dos, tres o cuatro medicamentos empleados para la prevencién secunda-
ria del IM; las combinaciones de aspirina con estatina serfan apropiadas como
primer paso. La formulacién de un tratamiento combinado puede ser un método
atil para reducir los costos y mejorar su observancia por parte del paciente.

Cada poblacién necesita considerar diversos métodos farmacolégicos ase-
quibles para formular estrategias de prevencién secundaria, estar de acuerdo
con su empleo y facilitar su ejecucién. Ello implicard la promulgacién de direc-
trices locales para los tratamientos destinadas a los profesionales de salud y la
introduccién de medidas que aseguren la provision adecuada de intervenciones
al costo minimo posible. Para lograr este objetivo posiblemente se debera
fomentar la competencia en la producciéon farmacéutica, el uso de productos
genéricos y la fijacién de precios equitativos para los medicamentos esenciales.
También sera importante que se destinen més fondos ptblicos para los medica-
mentos esenciales y la ampliacién de las prestaciones para la compra de estos
productos en los planes de seguro médico.

LA FUNCION DE LA REVASCULARIZACION EN LA PREVENCION SECUNDARIA

La revascularizacién coronaria y carotidea desempefia un importante papel en
la prevencién secundaria de la ECV, asi como en el alivio mas inmediato de los
sintomas en los que no surte efecto el tratamiento médico. Sin embargo, es nece-
sario determinar el saldo positivo de la prevencién secundaria lograda con
medios farmacolégicos y por la revascularizacion teniendo en cuenta los costos
de esos tratamientos y la disponibilidad en la zona de profesionales calificados
para las intervenciones quirtirgicas. Las elevadisimas tasas de procedimientos
de revascularizacién observadas en algunos paises no necesariamente guardan
relacién con las diferencias a largo plazo en el resultado (223) y no deben alen-
tarse sin otros estudios que confirmen que esa intervenciéon produce beneficios
adicionales a los provenientes del tratamiento médico moderno.
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6.6 COMO AUMENTAR AL MAXIMO LA EFICACIA DE LA PREVENCION SECUNDARIA
EN LA COMUNIDAD

Aun si la prevencion secundaria es sumamente eficaz, la eficacia en la comuni-
dad depende mucho de la precisién del diagndstico, la cobertura de la pobla-
cién, el cumplimiento de la poblacién con los requisitos establecidos, la obser-
vancia del tratamiento por parte del paciente y el ejercicio profesional (14).
Incluso en las poblaciones de ingresos elevados, hay grandes diferencias tera-
péuticas en la realizacién de actividades de prevencion secundaria (16), en par-
ticular entre pacientes con formas de enfermedades menos graves y tratadas con
métodos menos invasores (18). En la prevencion secundaria de la ECV, las prin-
cipales dificultades consisten en asegurar que se ofrezca tratamiento a una ele-
vada proporcién de los pacientes que retinen los requisitos y que ese grupo lo
observe a largo plazo (14). Con el fin de aumentar al maximo la eficacia en la
comunidad, es preciso descubrir las barreras y superarlas para lograr mejoras.
En las poblaciones de ingresos elevados, las barreras para el uso amplio de
medidas de prevencién secundaria han incluido la cautela de los profesionales
con respecto a la introduccién de nuevos tratamientos médicos, y limitaciones
de recursos y de organizacién, sobre todo en los sistemas de atencién primaria,
donde la falta de registros de pacientes con enfermedades especificas ha dificul-
tado la tarea de determinar y luego de ofrecer los beneficios de los nuevos ade-
lantos terapéuticos a los pacientes con enfermedad establecida desde hace
mucho tiempo. Ademas, a menudo es poca la motivacién de los pacientes para
seguir un tratamiento a largo plazo.

Para aumentar al méximo la eficacia en la comunidad, quiza sea impor-
tante la creacién de sistemas apropiados de gestién de las enfermedades créni-
cas, como la formacion de asociaciones entre los proveedores de atencién de
salud, los pacientes, las familias y las comunidades (224). Las intervenciones se
deben presentar de una manera en que se tengan en cuenta las normas cultura-
les del grupo al que pertenece el paciente. Ademads, para asegurarse de ofrecer
un tratamiento apropiado, se necesitard un método sistematico de prevenciéon
secundaria, con el establecimiento y mantenimiento de registros precisos de las
personas con ECV, junto con una verificacion sistematica del empleo de inter-
venciones eficaces. Tal vez sea ttil fijar metas para una gestién adecuada de la
prevencién secundaria.

Las tasas elevadas de observancia del tratamiento médico a largo plazo
también son esenciales para lograr un nivel alto de eficacia en la comunidad. Es
importante realizar mas investigaciones sobre los métodos 6ptimos de manteni-
miento de altas tasas de observancia; no obstante, tal vez sean pertinentes algu-
nos aspectos, tales como formular estrategias practicas centradas en los pacien-
tes, intensificar la motivacién de estos y facilitar la continuacién del tratamiento

(225, 226).
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6.7 MANTENIMIENTO DE LA EQUIDAD EN LA PROVISION DE PREVENCION SECUNDARIA

Los beneficios de la prevencion secundaria se aplican a hombres y mujeres y a
pacientes de todas las edades y grupos de clases sociales. Los beneficios absolu-
tos tienden a ser particularmente notables en pacientes de edad avanzada, en
quienes los riesgos absolutos de ECV son muy altos (50, 91, 93). La experiencia
en poblaciones de ingresos elevados indica que hay falta de equidad en la pro-
vision del tratamiento de la ECV y que los pacientes de edad avanzada y las per-
sonas menos acomodadas —ambos grupos particularmente expuestos a un
riesgo alto de CC y ECeV— tienen menos posibilidades de recibir tratamiento
(227, 228). En el caso de la prevencién secundaria, la falta de equidad relacio-
nada con la edad es particularmente destacada y hay menos posibilidades de
que se ofrezcan estatinas a los pacientes mayores (17, 18). Algunos estudios
sefialan que las mujeres tienen menos posibilidades de recibir servicios de pre-
vencién secundaria que los hombres (229). Sin embargo, eso bien puede ser una
funcién de la menor gravedad y del comienzo tardio de la CC en las mujeres,
cuando hay falta de equidad relacionada con la edad (230). Al introducir inicia-
tivas para ampliar la aceptacién de servicios de prevencién secundaria, es
importante tener en cuenta la disponibilidad y asequibilidad del tratamiento
para los grupos de ingresos bajos y para las personas de edad avanzada.

6.8 PARTICIPACION DE INSTITUCIONES DISTINTAS DE LOS SERVICIOS DE SALUD
EN LA PREVENCION SECUNDARIA

Es preciso considerar la participacion de instituciones y organizaciones distintas
de las que tienen la responsabilidad directa de prestar atencion a los pacientes.
Entre las muchas instituciones de esa naturaleza cabe citar las organizaciones no
gubernamentales (ONG) y los grupos de pacientes, que pueden estar en condi-
ciones favorables para proporcionar apoyo a las personas con ECV establecida
y desempefiar un papel importante en las intervenciones relacionadas con el
cambio del modo de vida para reducir el riesgo de ECV.

6.9 RELACION DE LAS ESTRATEGIAS DE PREVENCION SECUNDARIA CON LAS DE PREVENCION
PRIMARIA

Aunque la prevencién secundaria representa un elemento esencial de la estrate-
gia general de prevencién de la ECV, que tal vez haya hecho una importante
contribucién a la baja de las tasas de incidencia de CC en las poblaciones de ingre-
sos elevados (231), en si no es un método apropiado para la prevenciéon de la ECV.
Las estrategias de prevencion primaria destinadas a la poblacién en general son
un elemento indispensable de la prevencién de la ECV en los paises de ingresos
bajos y medianos (232). Es indispensable disminuir la exposicién a los principa-
les factores etiol6gicos —régimen de alimentacién inapropiado, tabaquismo e
inactividad fisica— para poder estabilizar o reducir las tasas de incidencia.
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Ademas, el éxito de las intervenciones no farmacoldgicas en el marco de la pre-
vencién secundaria, sobre todo para animar a los pacientes a abandonar el
habito de fumar cigarrillos, cambiar su régimen de alimentacién y aumentar su
grado de actividad fisica, puede ser mayor si todo ello ocurre en un medio en
que otros miembros de la comunidad adoptan un modo de vida que conlleva un
menor riesgo de ECV. Por ende, reviste doble importancia el hecho de que la
prevencion secundaria se realice junto con estrategias de prevencién primaria
destinadas a reducir la exposicién a factores de riesgo grave —en particular el
habito de fumar cigarrillos, la hipertension arterial y la concentracion elevada de
colesterol total— en la poblacién con ECV establecida.

6.10 PUESTA EN PRACTICA DE LAS RECOMENDACIONES

En poblaciones de ingresos elevados, es evidente que la formulacién y distribu-
cién de directrices clinicas no basta para obtener los cambios deseados en la
practica. Para que haya cambios, es preciso complementar la introduccién de las
directrices con una estrategia local de ejecucién, en que el gobierno, los ministe-
rios de salud, los organismos de profesionales de salud y los pacientes desem-
pefien una funcién importante. Es posible que determinadas técnicas, que inclu-
yen las actividades de extension educativa, la verificacion y la retroalimentacién
y el uso de sistemas de apoyo a las decisiones, tengan una funcién importante.
En otras publicaciones se ha examinado el aporte de distintas intervenciones a
las estrategias de ejecucion eficaces (223).






/.0°Repercusiones para la investigacion

La investigacion desempefiara un importante papel de apoyo en la ejecucion de medidas de
prevencion secundaria de la ECV en las poblaciones de ingresos bajos y medianos en los campos
siguientes:

7.1 EFICACIA DE LAS INTERVENCIONES DE PREVENCION SECUNDARIA

Los datos existentes sobre la eficacia de las intervenciones médicas —en parti-
cular el tratamiento farmacoldgico y la revascularizacién—, basados sobre todo
en estudios en poblaciones de ingresos elevados, deben ser aplicables a pobla-
ciones de ingresos bajos y medianos. Sin embargo, un aspecto que exige maés
pruebas y estudio es la eficacia del tratamiento farmacolégico combinado, sobre
todo con el empleo de metanalisis de los datos de ensayos correspondientes a
determinados pacientes. Ademas, la eficacia de la revascularizacién coronaria
exige un examen constante por causa de las continuas mejoras del tratamiento
médico.

No se ha determinado a cabalidad la eficacia de las intervenciones desti-
nadas al cambio del modo de vida en la prevencién secundaria de la ECV. Ade-
mas, los resultados de los estudios disponibles sobre poblaciones de ingresos
elevados no necesariamente tendran aplicacién directa en las de ingresos bajos
y medianos. La creacién de métodos aplicables en el ambito local y aceptables
en su aspecto cultural para animar a los pacientes con CC establecida a dejar de
fumar y aumentar el grado de actividad fisica, que luego puedan someterse a
prueba en ensayos de intervencién, es una importante prioridad en materia de
investigacién. Asimismo, es de suma importancia la definicién de modificacio-
nes factibles y asequibles del régimen de alimentacién que permitan reducir el
consumo de grasa saturada y producir otros cambios en la dieta potencialmente
deseables en poblaciones especificas. En los ensayos aleatorizados controlados
se puede realizar un examen formal de la eficacia de esas intervenciones para
reducir el riesgo de CC. Esos ensayos necesitan incluir un andlisis econémico
que comprenda, entre otros puntos, una evaluacién de los costos para los
pacientes, con el fin de poder examinar formalmente la eficacia de esas interven-
ciones en funcién del costo.
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7.2 COSTOS DE LA ECV; DISPONIBILIDAD Y ASEQUIBILIDAD DE LA PREVENCION SECUNDARIA

Practicamente no hay informacion sistematica sobre los costos, la disponibilidad
y la asequibilidad de la prevencién secundaria en poblaciones de ingresos bajos y
medianos. Un primer aspecto prioritario consiste en obtener informacién sobre
los costos, la disponibilidad y la asequibilidad de los tratamientos farmacolégi-
cos que, como ya se sabe, pueden ser sumamente eficaces para la prevencién
secundaria, en particular, la aspirina, los betabloqueantes, los inhibidores de la
enzima convertidora de la angiotensina y las estatinas, y para la revasculariza-
cién coronaria, en particular la cirugia de revascularizaciéon miocardica. Un
segundo aspecto prioritario consiste en asegurar que los estudios en que se exa-
mina la eficacia de los cambios del modo de vida incluyan una evaluacion eco-
némica de la salud. Para poder realizar un anélisis econémico detallado de la
salud, también es necesario determinar los datos sobre los costos de la enferme-
dad no tratada, incluso los que deben sufragar el paciente y la familia.

7.3 CARGA ACTUAL DE LA ENFERMEDAD Y PRONOSTICO

La obtencién de estimaciones de la prevalencia de ECV establecida en la pobla-
cién en diferentes grupos clasificados por edad y sexo, asi como del pronédstico
en cuanto a la enfermedad sera valiosa para definir el efecto potencial de la pre-
vencion secundaria. La ampliacién del método progresivo de vigilancia (PASOS)
de la OMS para llevarlo del registro de factores de riesgo al registro de episodios
de enfermedad —quiza haciendo que la CC y los accidentes cerebrovasculares
sean enfermedades de notificacién obligatoria— facilitara el acopio de informa-
cién sobre la carga de la enfermedad.

7.4 PRACTICA ACTUAL EN LA PREVENCION SECUNDARIA

Un primer paso importante para introducir mejoras en la prevencién secunda-
ria consiste en entender la amplitud de su practica actual en diferentes medios
en las poblaciones de ingresos bajos y medianos. La investigacién cualitativa
serd importante para examinar la motivacién de los pacientes y los profesiona-
les de salud, asi como las barreras que se interponen a la introduccién de cam-
bios en los sistemas existentes. Cuando se tomen iniciativas para aumentar las
tasas de prevencion secundaria, serd importante observar los cambios en las dis-
posiciones generales sobre la ejecucién en encuestas de enfermedades cardio-
vasculares basadas en la poblacién y en la equidad de esas disposiciones con el
fin de optimizar la eficacia en la comunidad. Esa observacién puede incorpo-
rarse de manera muy sencilla a las encuestas en marcha basadas en la poblacién.

7.5 CONOCIMIENTOS Y ACTITUDES REFERENTES A LA PREVENCION DE LA ECV

Serad importante determinar cudles son los conocimientos y creencias sobre las
causas de la ECV y las actitudes referentes a la prevencién, en particular, su
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asequibilidad y factibilidad, en la poblacién en general y entre los profesionales
de salud. Si las creencias actuales indican que las enfermedades no son preveni-
bles o los conocimientos sobre las causas son incorrectos, eso puede impedir el
progreso hacia la prevencién.

7.6 EJECUCION DE DIRECTRICES EN POBLACIONES DE INGRESOS BAJOS Y MEDIANOS

La experiencia en las poblaciones de ingresos elevados indica que la mera for-
mulacién de directrices clinicas no garantiza que se ejecutardn en la préctica cli-
nica. Es preciso descubrir las barreras para la ejecucion y buscar la forma de
superarlas donde sea posible. Se necesitan méas investigaciones sobre la intro-
duccién de directrices en poblaciones de ingresos bajos y medianos.






8.0 Guadros

Cuadro 1. La transicién epidemiolégica. Defunciones (en miles) por enfermedad cardiovascular (ECV)
y enfermedades infecciosas y parasitarias (EIP) en pacientes de 30 a 69 afios, por sexo
y region, 1990*

Hombres Muijeres
Region ECV EIP ECV EIP
Economias de mercado establecidas 483 42 227 12
Antiguas economias socialistas 416 20 253 6
India 611 429 481 240
China 576 158 439 89
Otros paises asiaticos e Islas del Pacifico 289 147 226 140
Africa subsahariana 183 215 211 228
Ameérica Latina y el Caribe 186 62 147 48
Eﬂeegdl?(;l de la Media Luna del Oriente 785 56 215 35
Total mundial 3028 1128 2201 798

* Las cifras presentadas en este cuadro son las mismas que aparecen en el original en inglés.
Fuente: Yusuf et al., 2001 (2).
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Cuadro 2.  Estimacion de la mortalidad por cardiopatia isquémica (en miles), por region, sexo y cambios

proyectados, 1990-2020

Muijeres Hombres
Aumento Aumento
Region 1990 2020 (%) 1990 2020 (%)
:fa"b‘:;“c'lzsage mercado 838 1107 32 829 1209 26
Antiguas economias socialistas 559 702 26 468 712 52
Total, paises desarrollados 1397 1809 29 1297 1921 48
India 556 1197 115 619 1405 127
China 377 684 81 386 811 110
doglrfa‘c’;:zgs asiaticos e Islas 227 552 143 233 581 149
Africa subsahariana 117 263 125 92 222 1M
América Latina 169 412 144 179 444 148
Oriente Medio 291 717 146 319 874 174
Total, paises en desarrollo 1737 3825 120 1828 4337 137
Total mundial 3134 5634 80 3125 6258 100

Fuente: Yusuf et al., 2001 (2)
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Cuadro 3.  Estimacion de la mortalidad por enfermedad cerebrovascular (ECeV) (en miles), por region,
sexo y cambios proyectados, 1990-2020*

Mujeres Hombres
Aumento Aumento

Region 1990 | 2020 (%) 1990 | 2020 (%)
Economias de mercado

establecidas 467 618 32 32 477 59
Antiguas economias socialistas 400 495 24 239 364 52
Total, paises desarrollados 867 1113 28 539 841 56
India 220 463 104 227 493 124
China 601 1087 81 672 1413 110
Qtos paises asiaticos ¢ Islas 200 458 129 190 446 135
Africa subsahariana 231 521 126 152 356 134
América Latina 127 302 138 121 297 145
Oriente Medio 113 269 138 99 255 158
Total, paises en desarrollo 1499 3100 107 1454 3260 124
Total mundial 2366 4213 78 1993 4101 106

* Las cifras presentadas en este cuadro son las mismas que aparecen en el original en inglés.

Fuente: Yusuf et al., 2001 (2).
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Cuadro 4.

Escalas de clasificacion de las pruebas y validez de las recomendaciones

Escalas de clasificacion de las pruebas

la Prueba de un metanalisis de un ensayo aleatorizado controlado

Ib Prueba de por lo menos un ensayo aleatorizado controlado

lla Prueba de por lo menos un estudio controlado sin aleatorizacion

llb Prueba de por lo menos otro tipo de estudio semiexperimental

M Prueba de estudios descriptivos no experimentales (estudios comparativos,
estudios ecoldgicos y estudios de casos y testigos)

v Pruebas de informes u opiniones de un comité de expertos o de la experiencia

clinica de autoridades dignas de respeto, o ambas cosas

Validez de las recomendaciones

A Basada directamente en pruebas de la categoria |

B Basada directamente en pruebas de la categoria Il 0 en una recomendacion
extrapolada de pruebas de la categoria |

C Basada directamente en pruebas de la categoria Ill o extrapolada de pruebas
de la categoria l o |l

D Basada directamente en pruebas de la categoria IV o extrapolada de pruebas

de la categoria |, Il o Il
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Cuadro 5. Prevencion secundaria de la cardiopatia coronaria (CC) con medicamentos, estimaciones de
beneficios relativos y absolutos, y nimero necesario de pacientes que es necesario tratar

(NNT)
Reduccion
Tasa de relativa de Reduccion
episodios |latasade |Reduccién |Tasade |relativa de | Reduccion
vasculares |episodios |absoluta de| mortalidad |la tasa de | absoluta de
(grupo vasculares | la tasa de | (grupo mortalidad | la tasa de | Duracion
tratado con | con el episodios | tratado con |con el mortalidad |del
Medicamento | Poblacion | Edady sexo | placebo) | tratamiento|vasculares | placebo) |tratamiento| (NNT) tratamiento
Angina de
pecho/ H+M 2.2%
Aspirina arteriopatia Amplia escala  10,2% 21% g 2 afios
; (45)
coronaria  de edades
cronica
H+M o o
Aspirina PostIM  Ampliaescala  17% 5% 3% 03 11% 12% ) afios
(28) (83)
de edades
.. H+M o
Aspirina Insuflcmnua Amplia escala  10,3% 41% 42%
cardiaca (24)
de edades
. H+M o * o 2,3%" . 5 2,8% .
Estatina CC total 40-75 afios 8,7% 27% (a4) 12,3% 23% (36) 5,4 ahos
H+M 2 3%
Betabloqueante Post IM Amplia escala 10% 23% e 2 afos
43)
de edades
.. . H+M o,
Betabloqueante Insuflqenaa Amplia escala 11,9% 32% 2.6% 7 meses
cardiaca (38)
de edades
Inhibidor H+M o 0 3,9% o o 1,95% -
de la ECA CC total 55 + afios 17,8% 22% (26) 12,2% 16% (51) 5 afios
Inhibidor Insuficiencia Xr; ll\iﬂa escala 41.9% 259% 10,4% 29 19 26% 7,6% 2 9 afios
de la ECA cardiaca P o7 ° (10) R ° (13) '

de edades

* Episodios vasculares mortales solamente.
Fuentes de datos: Antithrombotic Trialists Collaboration, 2002 (32); LaRosa, He y Vupputuri, 1999 (90); Freemantle et
al., 1999 (103); Lechat et al., 1998 (105); Flather et al., 2000 (777); Yusuf et al., 2000 (772).
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Cuadro 6.  Prevencion secundaria de la enfermedad cerebrovascular (ECeV) con medicamentos, beneficios

absolutos y relativos, y nimero de pacientes que es necesario tratar (NNT)

Tratamiento: aspirina

Pacientes: hombres y mujeres, amplia escala de edades, poblaciones de ingresos elevados

Reduccion
Tasa de relativa de |Reduccion Reduccion
episodios |latasade |absolutade|Tasade |relativade |Reduccion
vasculares |episodios |latasa de |mortalidad |latasa de |absoluta de
(grupo vasculares |episodios | (grupo mortalidad |la tasa de | Duracion
tratado con | con el vasculares | tratado con|con el mortalidad | del
Medicamento | Poblaciéon | Edady sexo | placebo) | tratamiento|(NNT) placebo) | tratamiento | (NNT) tratamiento
H+M o o
Aspirina ECeVtotal Ampliaescala 14,8% 22% 3.6% 12,8% 12% 1,5% 3 afios
(28) (67)
de edades
. H+M o o 5% -
Estatina ECeV total 40-80 afios 23,6% 21% 20) 5 afios
Reductor H+M 519 0.4%
delatension  ECeV total Edad media 19,8% 26% Ce 10,4% 4% N 4 afos
i N (20) (250)
arterial de 64 afos

Fuentes de datos: Antithrombotic Trialists Collaboration, 2002 (32); MRC/BHF Heart Protection Study, 2002 (50);

PROGRESS trial, 2001 (774).
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Cuadro 7.  Efecto acumulativo potencial de cuatro tratamientos sencillos de prevencién secundaria

Reduccion del riesgo relativo

Tasa bienal de episodios

Ninguno — 8,0%
Aspirina 25% 6,0%
Betabloqueantes 25% 4,5%
Hipolipemiantes (en proporcién de 1,5 mmol) 30% 3,0%
Inhibidores de la ECA 25% 2,3%

La reduccién acumulativa del riesgo con el uso de los cuatro medicamentos se acerca a 75%

Episodios = defuncion por causas cardiovasculares, IM o ACV.
Fuente: Yusuf, 2002 (750).
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Cuadro 8.
coronaria

Costo por afio de vida salvado con diversos tratamientos de prevencion de la cardiopatia

Tratamiento

Costo bruto descontada
por afio de vida salvada
(IC de 95%)

Antiplaquetarios

Aspirina, 300 mg diarios

£50 (30-320)

Aspirina con dipiridamol

£2800 (1500-17 080)

Betabloqueantes

Atenolol, 50 mg

£230 (170-410)

Inhibidores de la ECA

Véase el texto

Estatinas

Simvastatina

£8240 (6220-11 280)

Hipotensores

Bendrofluacida, 2,5 mg solamente

£45 (30-180)

Edad media de 69 anos

Bendrofluacida, 2,5 mg solamente

Edad media de 56 anos £70 (40-130)
Régimen antihipertensor combinado de bajo costo

Edad media de 56 afios £1510 (340-3050)

Consejo de abandonar el habito de fumar cigarrillos

No hay datos

Intervenciones alimentarias

Régimen de alimentacion mediterranea

£290 (200-1980)

Consejo de consumir una alimentacion a base de pescado solamente

£560 (330-2220)

Alimentacion a base de pescado junto con 20 mg de MaxEPA®

£780 (460-3110)

Ejercicio

No hay datos

Rehabilitacion cardiaca

No hay datos

Nota: descuento de 6% de los costos y los afios de vida salvados; véase la seccion 1.2.

Fuente: Ebrahim et al., 1999 (218).




9.8 Figuras

Figura 1.  Efecto del abandono del habito de fumar en el riesgo de cardiopatia coronaria (CC) recurrente

Comparacion: 01 Abandono frente a continuacion del tabaquismo
Resultado: 01 Total de defunciones

Razon de
posibilidades
(IC de 95%,
Razon de posibilidades (ICde  Peso valores

Estudio n/N n/N 95%, valores aleatorios) (%) aleatorios)
Aberg, 1983 110/542 142/443 —-— 7.5 0,54 [0,40-0,72]
Baughman, 1982 9/45 14/32 e 2,4 0,32 [0,12-0,88]
Bednarzewski, 1984 136/455 105/555 —u 7,8 0,73 [0,56-0,95]
Burr, 1992 27/665 41/521 —— 5.4 0,50 [0,30-0,82]
Daly, 1983 80/217 129/157 —-— 55 0,13 [0,08-0,21]
Greenwood, 1995 64/396 29/136 55 0,71 [0,44-1,16]
Gupta, 1993 56/173 24/52 43 0,56 [0,30-1,05]
Hallstrom, 1986 34/91 104/219 54 0,66 [0,40-1,09]
Hasdai, 1997 41/435 97/734 —— 6,5 0,68 [0,46-1,01]
Hedback, 1993 31/83 40/74 4,3 0,51 [0,27-0,96]
Herlitz, 1996 20/115 31/102 ———— 43 0,48 [0,25-0,92]
Johansson, 1985 14/81 27175 —_— 3,6 0,37 [0,18-0,78]
Perkins, 1985 9/52 30/67 —_— 29 0,26 [0,11-0,61]
Saonen, 1980 26/221 60/302 —— 54 0,54 [0,33-0,88]
Sato, 1992 5/59 7128 1,7 0,28 [0,08-0,97]
Sparrow, 1978 10/56 40/139 34 0,54 0,25-1,17]
Tofler, 1993 141173 371220 —_— 4,2 0,44 [0,23-0,83]
Van Cornburg, 2000 109/238 202/318 —— 7,0 0,49 [0,34-0,68]
Vlietstra, 1986 223/1490 588/2675 - 8,6 0,62 [0,53-0,74]
Voors, 1996 26/72 37/95 43 0,89 [0,47-1,67]
Total (IC de 95%) 1044/5659 1884/6944 2 4 100,0 0,51 [0,42- 0,60]
Prueba de heterogeneidad con el ji cuadrado = 53,12
grados de libertad = 19 p < 0,00001

Prueba del efecto general z = 7,48 p < 0,00001 T 1

Abandono Continuacion
del tabaquismo del tabaquismo
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Figura 2.

de mortalidad, episodios recurrentes y revascularizacion

Comparacion: ejercicio junto con otra clase de rehabilitacion frente a atencién habitual
Resultado: tasas agrupadas de mortalidad, infarto de miocardio no mortal, cirugia de revascularizacion
miocardica y angioplastia coronaria transluminal percutanea

Estudio

Bell, 1999
Bengtsson, 1983
Bertie, 1992
Carlsson, 1998, CRM
Carlsson, 1998, IMA
Engblom

Fletcher, 1994
Fridlund, 1991
Heller, 1993
Lifestyle Heart
Oldridge, 1991
OMS, Balatonfured
OMS, Bruselas
OMS, Bucarest
OMS, Budapest
OMS, Dessau
OMS, Erfut

OMS, Ghent

OMS, Helsinki
OMS, Kaunas
OMS, Praga

OMS, Roma

OMS, Tel Aviv
OMS, Varsovia
PRECOR
Schuler/Niebauer
SCRIP

Sivarajan, 1982
Taylor, 1997

Total (IC de 95%)

Grupo experimental
n/N

8/102
12/81
1157
0/33
2/85
29/119
3/41
26/87
46/213
14/53
3/99
16/80
25/85
16/65
38/101
4129
13/63
19/84
41188
19/66
15/59
8/34
14163
6/39
6/60
20/56
26/145
10/86
13293

453/2566

Grupo testigo n/N

8/102
10/90
4/53
0/34
2/83
35/109

4/47
39/91
54/237
24/40
47102
9/80
24/81
23/64
29/99
7125
15/56
12/84
56/187
17149
20/53
6/29
8/51
8/40
11/61
25/56
44155
10/84
101292

518/2535

Ji cuadrado 34,08 (grados de libertad = 27) Z = 2,88

Metanalisis de los efectos de la rehabilitacion cardiaca en un resultado compuesto

RP (Peto) (IC de 95%, fijo)  RP (Peto) (IC de
95%, fijo)
— 1,00 [0,36-2,77]
— 1,39 [0,57-3,40]
0,27 [0,04-1,59]
No estimable
0,98 [0,14-7,06]
0,68 [0,38-1,22]
0,85 [0,18-3,97]
—a— 0,57 [0,31-1,05]
— 0,93 [0,60-1,46]
—_— 0,25 [0,11-0,58]
0,77 [0,17-3,46]
S B — 1,93 [0,83-4,53]
— 0,99 [0,51-1,92]
— 0,59 [0,28-1,24]
— 1,45 [0,81-2,61]
—_—— 0,42 [0,11-1,58]
—— 0,71 [0,31-1,66]
- 1,73 [0,80-3,77]
—— 0,65 [0,41-1,04]
—a] 0,76 [0,34-1,68]
—] 0,57 [0,26-1,26]
— 1,18 [0,36-3,83]
— 1,52 [0,60-3,85]
—_— 0,73 [0,23-2,31]
] 0,52 [0,19-1,44]
—— 0,71 [0,34-1,51]
— 0,56 [0,33-0,95]
— 0,97 [0,38-2,47]
— 1,31 [0,57-3,01]
. 4 0,81 [0,70-0,93]
12 1 510
Favorece Favorece
al grupo al grupo

de tratamiento

testigo
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Figura 3.  Los efectos del tratamiento antiplaquetario para una escala de diagnésticos: metanalisis
de 70 000 pacientes tratados con medicamentos antiplaquetarios en ensayos controlados
aleatorizados

No. de episodios vasculares (%)

Reduccion
Pacientes porcentual/
No.de asignados a  Testigos con Resultado . . posibilidades
Categoria ensayos  tratamiento ajuste de la observado/ Razon de posibilidades (IC) " (desyiacion
de ensayo con datos antiplaquetario  dosis esperado Varianza Antiplaquetarios: testigos  estandar)
. 1345/9984  1708/10 022 !
IM previo 12 (13.5) (17.0 -159,8 567,6 -II- 25 (4)
1
1
1007/9658 1370/9644 !
IM agudo 15 (10,4) (14,2) -181,5 519,2 IiI 30 (4)
1
. 2045/11 493 2464/11 527
ACV/AIT previos 21 (17.8) (21,4) -152,1 625,8 'Ii- 22 (4)
1
1670/20 418 1858/20 403 1
ACV agudo 7 (8.2) (9.1) -94,6 795,3 :I- 11(3)
'
Otros episodios 1638/20 359  2102/20 543
de alto riesgo 140 (8,0) (10.2) 2223 IO i.- %6
1
Subtotal: todos, :
exceptolosACY 188 00321494 764ART 736 4150 Huu96 a 25(2)
(11,7) (14,8) !
agudos 1
7705/71 912 9502/72 139 ¢
Todos los ensayos 195 (10,7) (13,2) -810,3 32449 i 22 (2)
1
0 05 1,0 15 20
Mejor con antiplaquetarios Peor con antiplaquetarios

Efecto del tratamiento (P < 0,0001)
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Figura 4.  Los efectos de las estatinas en el primer episodio vascular grave en diferentes categorias
de enfermedad cardiovascular (ECV) previa: Estudio de Proteccion del Corazén

Pacientes asignados Pacientes asignados
Categoria de enfermedad ~ a tratamiento con a tratamiento con Razon de tasas de
previa simvastatina placebo episodios (IC de 95%)
IM previo u otra CC previa :
Cerebrovascular 234/723 (32-4%) 2761737 (37-4%) ——
Vascular periférica 568-2059 (27-6%) 681/1988 (34-3%) _._
Diabetes melitus 3251972 (33-4%) 381/1009 (37-8%) ]
Ninguna delas anteriores 61713674 (16-8%) 840-3740 (22-5%) —I—
Subtotal: cualquier CC 145906694 (21-8%) 184116692 (27-5%) ’ 076071082
p < 0,001
Ninguna CC previa '
Cerebrovascular 1721922 (18-7%) 2121898 (23-6%) ——
Vascular periférica 3271325 (24-7%) 42011376 (30-5%) _._
Diabetes mellitus 276-2006 (13-8%) 3671976 (18-6%) ——
. : 0,75 (0,67-0,84)
. i 19 20
Subtotal: cualquier CC~ 574-3575 (16-1%) 74413575 (20-8%) ‘. oo
1
CC o ninguna CC previa '
1
Cerebrovascular 406/1645 (24-7%) 48811635 (29-8%) —.—
Vascular periférica 895/3384 (26-4%) 1101-3364 (32-7%) l
Diabetes melltus 601-2978 (20-2%) 748-2985 (25-1%) -
Ninguna de as anterioes. ~ 628-3794 (16-6%) 855/3858 (22-2%) —I-L
Todos los pacientes 2033/10 269 (19-8%) 2585/10 267 (25-2%) 0,76 (0,72-0,81)
v p < 0,0001
04 0,6 08 1,0 12 14
Mejor con simvastatina Mejor con placebo

Fuente: MRC/BHF Heart Protection Study, 2002 (50).
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