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Resumen

RESUMEN

Introduccion. Las guias europeas para el manejo de la dislipemia y la prevencion
cardiovascular, publicadas respectivamente en 2011 y 2012 por un comité conjunto de la
ESC/EAS (European Society of Cardiology/European Atherosclerosis Society), recomiendan
mantener los niveles de colesterol LDL <70 mg/dl y usar, salvo contraindicacion, estatinas y
antitrombdéticos para la prevencion secundaria de la enfermedad cardiovascular establecida. A
pesar del bajo coste y grandes beneficios de esta asociacion, la mitad de la poblacién de riesgo
cardiovascular alto de los paises desarrollados no la recibe. Desconocemos el uso y forma de
utilizacion de esta beneficiosa asociacion en nuestro entorno. Por tanto, es preciso caracterizar
la utilizacién de antitrombdticos y estatinas en la prevencion secundaria cardiovascular de la
cardiopatia isquémica, accidente cerebrovascular y enfermedad arterial periférica, patologias
muy prevalentes en nuestro medio, para, en caso necesario, iniciar medidas correctoras desde
la atencion primaria.

Objetivos. Caracterizar el uso de estatinas y antiagregantes plaquetarios en los pacientes en
prevencion secundaria cardiovascular en atencién primaria. Determinar la eficacia y seguridad
de las estatinas en estos pacientes. Determinar la presencia de factores de riesgo
cardiovascular en nuestra poblacion a estudio.

Material y métodos. Estudio observacional, multicéntrico (27 centros), descriptivo, transversal
con los datos del afio 2011. Se realizara sin blindaje para el investigador que realizara la
recogida de datos, y ciego para el analizador. Los criterios de inclusion fueron: Pacientes de
ambos géneros y de cualquier raza, sin limite de edad, en prevencion secundaria
cardiovascular diagnosticados de cardiopatia isquémica, accidente cerebrovascular o
enfermedad arterial periférica en los hospitales publicos de Malaga durante el afio 2011 y cuyo
domicilio habitual sea Malaga. Y los criterios de exclusion fueron: Pacientes con
contraindicacion previa de uso de estatinas o antiagregantes, que no pertenezcan a la zona
basica de salud de Malaga, que no reunan al menos el 60% de los datos requeridos en la
historia 0 que realicen su asistencia sanitaria fuera de la comunidad auténoma andaluza. Se
analizaran variables clinicas, existencia de factores de riesgo, tratamientos utilizados,
especialmente estatinas y antiagregantes plaquetarios, asi como su eficacia e incidencia de
complicaciones relacionadas con estos tratamientos. Los grupos seran comparados mediante t
de Student, ANOVA, chi®, regresiones y correlaciones.

Resultados y discusion. Se ha seleccionado una poblaciéon de 303 pacientes diagnosticados de
cardiopatia isquémica, accidente cerebrovascular o enfermedad arterial periférica, enrolados y
seguidos en las consultas de Atencién Primaria de la Zona Basica de Salud de Malaga (Distrito
Sanitario Malaga-Guadalhorce). Los registros referentes a somatometria, habitos y analiticas
han faltado en muchos de los pacientes. Solo se encontraron en la historia clinica digital de
atencion primaria registros de colesterol total en el 68,6% de los pacientes y el cLDL en el
61,4% (el seguimiento tras el evento cardiovascular se llevd también a cabo desde atencion
hospitalaria y la accesibilidad a los resultados no fue posible en muchas ocasiones o bien no se
trascribié a la historia de atencion primaria). En la poblacion, las tres cuartas partes (75,9%)
utilizaba estatinas, cifra superior a la del estudio PURE (66.5%). La prescripcion de
antitrombdéticos fue mas elevada que en el estudio PURE, (el 93,7% utilizaba antitrombéticos;
anticoagulantes el 11.6% y antiagregantes plaquetarios el 88,8%, vs. el 62% del mencionado
estudio de Yusuf). En prevencion secundaria la evidencia cientifica avala el uso de las
estatinas mas eficaces a las dosis mas altas toleradas por los pacientes, por lo que las guias
internacionales recomiendan esta estrategia inicial y el tratamiento farmacolégico combinado si
no se ha alcanzado el objetivo terapéutico. Simvastatina y atorvastatina fueron las mas
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Resumen

utilizadas. Los objetivos terapéuticos no se alcanzaron de forma conveniente porque los
pacientes fueron tratados de forma subdptima con farmacos cuya eficacia no permite los
descensos de cLDL necesarios, y por ello es fundamental establecer estrategias terapéuticas
acordes con las necesidades del paciente. La simvastatina no es el mejor farmaco de eleccién
en nuestros pacientes por su menor potencia para el descenso del cLDL. Debemos considerar
que el propio sistema sanitario puede condicionar una limitacién al control de la dislipemia al
restringir el uso de estatinas mas potentes debido a su precio. Como era de esperar, los
pacientes que utilizaban estatinas tenian menos niveles de colesterol total y de cLDL que los
que no las utilizaban. Pero a pesar de las evidencias del beneficio de un estricto control lipidico,
el grado de consecucién de objetivos en este grupo de pacientes de muy alto riesgo es
alarmantemente bajo, so6lo en el 34,6% de los pacientes que utilizaban estatinas y tenian
registros de cLDL se alcanzaron objeticos de cLDL menor de 70 mg/dl, similar a los estudios
DYSIS y Euroaspire lll. Los principales factores de riesgo cardiovascular asociados a los
pacientes en prevencion secundaria cardiovascular fueron HTA, dislipemia y diabetes. El uso
de antitrombdticos, fundamentalmente antiagregantes, fue bastante elevado, y estuvo asociado
ligeramente a la edad del paciente y a la presencia de ictus, pero en estos pacientes su uso no
fue correcto dado que al afio del evento algunos pacientes tenian retirada la medicaciéon
antitrombdtica. Los pacientes a estudio presentaron una acentuada polimedicaciéon en
consonancia con nuestro entorno.

Conclusiones. Un 75.9% de los pacientes en prevencion secundaria cardiovascular en la zona
basica de salud de Malaga consumia estatinas al afio de ser dados de alta, siendo simvastatina
la mas consumida, seguida de atorvastatina y rosuvastatina. Un 93.7% consumia
antitrombdticos. El 88,8% utilizada antiagregantes plaquetarios, fundamentalmente aspirina, y
el 11,6% anticoagulantes, casi exclusivamente acenocumarol. La eficacia detectada para
estatinas fue aceptable dado que: A. Con su uso, se redujo a la mitad el riesgo relativo de
presentar niveles patolégicos de colesterol LDL y se consiguieron niveles de colesterol LDL
inferiores a 100 mg/dl en mas del 62% de los pacientes. B. Las cifras objetivo de cLDL
menores de 70 mg/dl solo se alcanzaron al afio del diagndstico del evento cardiovascular en el
28,3% de los pacientes. La respuesta fue mejor en diabéticos y menor en hipertensos. Los
antitrombdticos, especialmente tipo antiagregantes, se utilizaron frecuentemente, pero en
algunos pacientes afectos de ictus observamos que dejaban de usarlos al afio del alta
hospitalaria. Ambos tratamientos presentaron un buen nivel de seguridad dado que soélo
detectamos reacciones adversas en el 1% de los pacientes en tratamiento hipolipemiante y en
el 2% de pacientes en tratamiento con antiagregantes.

Palabras clave: Estatinas, Antiagregantes, Prevencion secundaria cardiovascular, Atencion
primaria.
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Introduccion

1. INTRODUCCION

1.1. Enfermedades cardiovasculares. Epidemiologia y tipos

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) estan producidas por la aterosclerosis de la pared
arterial y por trombosis de las mismas. Las entidades clinicas mas importantes son la
enfermedad coronaria (EC), los accidentes cerebrovasculares (ACV) y la enfermedad arterial
periférica (EAP).

Las ECV son la principal causa de muerte en todo el mundo. Cada afio mueren mas personas
por ECV que por cualquier otro motivo. Se calcula que en 2012 murieron por esta causa
17,5 millones de personas, lo cual representa un 31% de todas las muertes registradas en el
mundo. De estas muertes, 7,4 millones se debieron a la cardiopatia coronaria y 6,7 millones a
los ACV (1).

Las ECV constituyen la mayor causa de muerte prematura y discapacidad ajustada por afios de
vida en Europa (2) y su frecuencia aumenta en los paises en desarrollo (3).

Este aumento supone un problema de gran relevancia no solo sanitaria, sino también
econdémica y social, ya que las enfermedades cardiovasculares figuran entre las principales
fuentes de consumo de recursos sanitarios y son uno de los mayores determinantes de
incapacidad.

Segun estadisticas recientes de Estados Unidos, los costes directos e indirectos relacionados
con la enfermedad cardiovascular se estiman alrededor de 315.000 millones de ddlares
anuales, con lo cual constituye el grupo de enfermedades con mayor coste asociado, muy por
encima de las enfermedades oncolégicas (4).

En Espafna segun datos publicados por el Instituto Nacional de Estadistica (INE) en el afio 2014
la enfermedad cardiovascular constituye la primera causa de muerte representando el 29,66%
del total de fallecimientos, lo que la sitia por encima del cancer (27,86%) y de las
enfermedades del sistema respiratorio (11,08%) (5).

Por sexo, los tumores fueron la primera causa de muerte en los hombres (con una tasa de
2946 fallecidos por cada 100.000) y la segunda en mujeres (con 182,1). En cambio, las
enfermedades del sistema circulatorio fueron la primera causa de mortalidad femenina (270,2
muertes por cada 100.000) y la segunda entre los varones (234,6). A nivel mas detallado,
dentro del grupo de enfermedades circulatorias, las enfermedades isquémicas del corazén
(infarto, angina de pecho...) y las cerebrovasculares ocuparon en el afio 2014 el primer y
segundo lugar en nimero de defunciones. Las enfermedades isquémicas del corazén fueron la
primera causa de muerte en los hombres y las enfermedades cerebrovasculares en las
mujeres. No obstante, en ambos casos, se produjo un descenso de muertes respecto al afio
anterior (del 2,5% y 1,0%, respectivamente) (6).

Las cifras de mortalidad por ECV en Andalucia en el afio 2014 superan la situacién nacional
con un 34.1% de las muertes (29.5% en hombres y 39.6% en mujeres). El total de defunciones
por enfermedades del aparato circulatorio fue de 22.120 de las 64.471 muertes por todas las
causas (5).

Los dos principales componentes de las ECV son la enfermedad isquémica del corazén y la
enfermedad cerebrovascular, que en conjunto producen casi el 60% de la mortalidad
cardiovascular total (6).
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Introduccion

Las tasas de mortalidad ajustadas por edad en Espafia, en el conjunto de las ECV y por
separado, en cardiopatia isquémica, ictus e insuficiencia cardiaca, muestran una disminucion
en las ultimas décadas (1.975-2.008) tanto en hombres como en mujeres, sobre todo a
expensas de la mortalidad por ictus. Esta tendencia descendente se observa también en
Andalucia, pero siempre con tasas de mortalidad por encima de la media espanola. Sin
embargo, debido al envejecimiento de la poblacién, en términos absolutos, la mortalidad por
ECV no sélo no ha disminuido, sino que incluso ha aumentado, sobre todo la relacionada con
la cardiopatia isquémica(7).

Andalucia es una de las comunidades auténomas (CCAA) que presenta las tasas de
mortalidad cardiovascular estandarizadas por edad mas altas de Espafia. La elevada
prevalencia de factores de riesgo cardiovasculares (FRCV) en nuestra comunidad justifica en
parte esta situacion, a pesar de ser una de las CCAA menos envejecidas de Esparia (8).

1.2. Causas de enfermedades cardiovasculares

Las causas de las ECV son multifactoriales. Algunos factores de riesgo estan relacionados con
el estilo de vida, como el consumo de tabaco, la falta de actividad fisica y los habitos
alimentarios, por lo que son modificables. Otros factores de riesgo modificables son la presién
sanguinea elevada, la diabetes mellitus tipo 2 y las dislipemia, mientras que entre los factores
no modificables se encuentran la edad, el sexo masculino y los antecedentes familiares de
muerte por enfermedad coronaria precoz (antes de los 55 afios en familiares de primer grado
varones, o antes de los 65 afios en familiares de primer grado mujeres) (9).

Recientes estudios realizados en la poblacién de Malaga inciden en la elevada prevalencia de
los factores de riesgo cardiovascular en nuestro medio, especialmente en dislipemia y obesidad
(10).

1.3. Prevencion de las enfermedades cardiovasculares

La mayoria de las ECV pueden prevenirse actuando sobre factores de riesgo
comportamentales, como el consumo de tabaco, las dietas inadecuadas y la obesidad, la
inactividad fisica o el consumo nocivo de alcohol, utilizando estrategias que abarquen a toda la
poblacién.

Para las personas con ECV o con alto riesgo cardiovascular (debido a la presencia de uno o
mas factores de riesgo, como la hipertensién arterial, la diabetes, la hiperlipidemia o alguna
ECV ya confirmada), son fundamentales la deteccién precoz y el tratamiento temprano, por
medio de servicios de orientacion o la administracién de farmacos, segun corresponda (11).

1.4. Dislipemias como factor de riesgo cardiovascular

La dislipemia es definida como cualquier alteracién de los niveles de lipidos plasmaticos
(fundamentalmente colesterol y triglicéridos). La busqueda activa de pacientes con colesterol
elevado esta justificada por su gran importancia como FRCV (12).

Las dislipemias cubren un amplio espectro de trastornos, algunos de los cuales son de gran
importancia en la prevencion de las ECV, pueden estar relacionadas con otras enfermedades
(dislipemias secundarias) o con la interaccién entre la predisposicion genética y los factores del
entorno.
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El principal factor ambiental que influye en la dislipemia es la ingestiéon de grasas saturadas, de
colesterol, ademas de la obesidad y diabetes mellitus tipo Il, entre otras.

La hipercolesterolemia y la alteracion en el metabolismo de los lipidos se identificaron como
factor de riesgo cardiovascular a raiz de los datos obtenidos del estudio de Framingham (13).
Otros autores concluyeron, hace afios, que la dislipemia es uno de los factores de riesgo mas
frecuentemente asociado a las enfermedades cardiovasculares (14).

Multiples estudios han demostrado la relaciéon entre concentraciones de colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad (cLDL) elevadas y la aparicion de enfermedad cardiovascular,
incluso en personas de bajo riesgo cardiovascular (15).

La reduccion intensiva de cifras de cLDL ha demostrado la eficacia en la disminucion
significativa de enfermedades cardiovasculares, en la incidencia de infarto de miocardio,
revascularizacion y de accidente cerebrovascular isquémico. Ademas se comprobd la
seguridad de los farmacos empleados, no se observaron efectos significativos sobre las
muertes por cancer u otras causas no vasculares, aunque se alcanzaran bajas concentraciones
de cLDL(16). Segun este estudio, se estima que reducir 1,0 mmol/l las cifras de cLDL se
relaciona con una disminucion de hasta el 25% del riesgo de muerte de causa cardiovascular e
infarto agudo de miocardio mortal y la reduccion de cLDL en un 2-3 mmol/l seria reducir el
riesgo por alrededor de 40-50%.

Reduciendo los valores de LDL aproximadamente 62 mg/dl después de 2 afios de tratamiento
se consigue una disminucion en los episodios de enfermedad cardiovascular en un 51% (17).

1.5. Eficacia de las estatinas

Las estatinas son farmacos que reducen la concentracion plasmatica de colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad, con demostrada eficacia en la prevencion cardiovascular
primaria y secundaria (18). Pueden clasificarse segun su capacidad hipolipemiante. Se
consideran de alta potencia o intensidad las que logran una reducciéon aproximada del 50%.
También ejercen acciones que no parecen explicarse Unicamente por la reduccion de colesterol
y se cree que estan relacionadas con otras propiedades (antioxidantes, antiinflamatorias,
antitrombdticas...) asociadas a su accion sobre las proteinas G. Se han estudiado estos
posibles efectos extralipidicos en diferentes enfermedades cardiovasculares y otras
enfermedades, como sepsis, cancer, demencia, etc., pero aun no hay datos definitivos que
justifiquen la ampliaciéon de las indicaciones terapéuticas de las estatinas mas alld de la
reduccion del colesterol (19).

Las estatinas, mediante la inhibicion de la enzima HMG-CoA reductasa, reducen la produccion
hepatica de colesterol, lo que también causa un aumento de la expresidn de receptores de LDL
con mayor aclaramiento de colesterol del plasma y por tanto, disminucién del cLDL plasmatico
(20).

La inhibiciéon de la enzima HMG-CoA reductasa también interfiere en la formaciéon de
isoprenoides, por lo que se reduce la accién de las proteinas G encargadas del crecimiento de
la célula muscular lisa, la adhesién celular, la activacion plaquetaria y la secrecién de PCR.

A través de estos potenciales efectos en las proteinas celulares, las estatinas pueden tener una
serie de efectos extralipidicos o pleiotropicos. Entre ellos destacan la mejoria de la funcion
endotelial y las propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y antitromboticas, que se
acompafarian de beneficios mas alla de los debidos al descenso del cLDL (21).

17



Introduccion

Por tanto, hay evidencia clinica y experimental de los efectos pleiotrépicos de las estatinas en
las enfermedades cardiovasculares y también en otras patologias, aunque con resultados que
aun no se consideran definitivos como para traducirse en un cambio en la practica clinica (22).

En la actualidad, la utilizacién de las estatinas debe hacerse Unicamente por su efecto
hipolipemiante, y seleccionar las de alta potencia (rosuvastatina o atorvastatina a las dosis
adecuadas) en la mayoria de los casos de prevencién secundaria, y en prevenciéon primaria
cuando se necesita una reduccion mayor del 50% para alcanzar el objetivo deseado. Tabla 1.

Tabla 1. Clasificacion de las estatinas por su potencia

ALTA POTENCIA POTENCIA INTERMEDIA POTENCIA BAJA

Reduccioén cLDL 2 50%

Reduccién cLDL 30-50%

Reduccién cLDL < 30%

Atorvastatina. (40) 80 mg

Atorvastatina. 10 (20) mg

Simvastatina. 10 mg

Rosuvastatina. 20-40 mg

Rosuvastatina. (5) 10 mg

Pravastatina. 10-20 mg

Simvastatina. 20-40 mg Lovastatina. 20 mg

Pravastatina. 40 (80) mg Fluvastatina. 20-40 mg

Lovastatina. 40 mg Pitavastatina. 1 mg

Fluvastatina. 40-80 mg

Pitavastatina. 2-4 mg

Los valores entre paréntesis cuentan con datos indirectos de estudios clinicos

Fuente: Guias estadounidenses de hipercolesterolemia de 2013(23).

La hipercolesterolemia es un factor de riesgo muy prevalente en los pacientes con enfermedad
cardiovascular y confiere especial riesgo de sufrir cardiopatia isquémica. Los pacientes con
sindrome coronario agudo suelen presentar valores intermedios de colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad, lo que refleja la importancia de la interaccién con otros factores
de riesgo para que aumente el riesgo cardiovascular. Sin embargo, el tratamiento con estatinas
mejora el prondstico de los pacientes tras un sindrome coronario agudo, especialmente el
tratamiento intensivo, e independientemente de los valores de colesterol unido a lipoproteinas
de baja densidad, lo cual hace que se deba considerar esta estrategia terapéutica como la
mejor opcién para todos estos pacientes y, por extension, todos los pacientes con enfermedad
cardiovascular establecida (24).

1.6. Tratamiento con hipolipemiantes en prevenciéon secundaria

El beneficio de las estatinas en prevencion secundaria esta bien establecido. Las estatinas en
dosis moderadas disminuyen la mortalidad total y la mortalidad cardiovascular, asi como los
eventos CV. El tratamiento intensivo con estatinas (bien con dosis mas altas o con las estatinas
mas potentes), reduce de forma mas intensa los niveles de lipidos. Sin embargo, no se dispone
de comparaciones directas entre las distintas estatinas para conocer su potencia relativa con
respecto a variables clinicamente relevantes como la disminucion de eventos cardiovasculares,
la mortalidad o las posibles diferencias de seguridad entre ellas (25).

Los fibratos han demostrado reducir el riesgo de eventos cardiovasculares mayores (26),
sobre todo debido a que reducen el riesgo de eventos coronarios. También reducen las
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revascularizaciones coronarias, pero no el ictus o la muerte cardiovascular. Su beneficio
relativo frente a estatinas es menor.

El uso combinado de estatinas y ezetimiba muestra reducciones adicionales de los niveles del
cLDL frente a estatinas en monoterapia. Sin embargo, no ha mostrado reducir la progresion de
la estenosis aodrtica (27) ni hay resultados sobre reduccién de morbimortalidad cardiovascular
por cardiopatia isquémica.

Los suplementos de acidos grasos omega-3 no han mostrado reducir los eventos
cardiovasculares en prevencidon secundaria cardiovascular. Tampoco han mostrado reducir la
mortalidad por todas las causas (28).

Las estatinas a dosis mas altas o las estatinas mas potentes reducen de forma mas intensa los
niveles de lipidos. Sin embargo, la reduccién de niveles lipidicos es una variable de resultado
intermedia y la decision sobre qué dosis de estatina utilizar deberia basarse en resultados
orientados al paciente, en variables clinicamente relevantes. En prevencién secundaria, cuando
en los ensayos clinicos se han comparado estatinas a dosis altas (atorvastatina 80 mg,
simvastatina 80 mg) frente a dosis bajas-moderadas (atorvastatina 10 mg, simvastatina 20 mg,
pravastatina 40 mg, lovastatina 5 mg), no han demostrado reducir la mortalidad por todas las
causas o la mortalidad cardiovascular (16),(29). Si han demostrado reducir eventos
cardiovasculares (29).

Una estrategia centrada en el paciente supone la utilizacion de estatinas a dosis moderadas en
la mayoria de los pacientes y un enfoque de decisiones compartidas en el caso de aumentar a
dosis intensivas segun la tolerancia.

Otros estudios han demostrado que el tratamiento intensivo con estatinas es capaz de
disminuir las placas de ateroma en las arterias coronarias (30),(31).

También es bien conocido que la hipertrigliceridemia y las bajas concentraciones de colesterol
unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) son factores independientes predictivos de
enfermedad cardiovascular (32).

1.7. Seguridad de las estatinas. Principales efectos secundarios

Las estatinas son generalmente bien toleradas y las usan de forma segura millones de
pacientes en todo el mundo. Sin embargo, una pequefia proporcion de individuos presentan
efectos secundarios, entre los que podriamos destacar afectacion muscular (en forma de
mialgias y mas raramente expresada como rabdomidlisis), elevacion de enzimas hepaticas,
neuropatia periférica, insomnio o estrefiimiento (33).

1.7.1. Problemas musculares: Las molestias a nivel muscular son el efecto adverso mas
frecuente relacionado con las estatinas. La Sociedad Europea de Aterosclerosis ha publicado
un documento de consenso sobre el diagndstico y el manejo de este problema (34) en el que
se propone integrar la sintomatologia de este tipo asociada a las estatinas dentro del término
«sintomas musculares», con presencia o no de elevacion de cretinina quinasa (CK). Aunque en
los ensayos clinicos la incidencia de los sintomas musculares es baja (1-5%), en estudios
observacionales, registros de pacientes y estudios postcomercializacién oscila entre el 7 y el
29% de los pacientes tratados (35).

En la mayoria de los casos, los sintomas no van acompanados de marcadas elevaciones de la
CK. La elevacion de esta enzima por encima de 10 veces el limite superior de la normalidad, es
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lo que se considera como miopatia, y su incidencia es, aproximadamente, de 1/1.000 a
1/10.000 pacientes/afio, con una dosis estandar de estatinas (el riesgo varia segun la dosis y
los posibles factores de riesgo asociados (34).

1. 7.2. Efectos secundarios hepaticos. El tratamiento con estatinas produce elevaciones
persistentes en los niveles séricos de transaminasas hepaticas (alanina aminotransferasa y/o
aspartato aminotransferasa) en el 0,5-3% de los pacientes. El efecto es dosis dependiente y se
produce, sobre todo, en los primeros tres meses tras el inicio del tratamiento. Sin embargo, el
dano hepatico grave con estatinas es poco frecuente e impredecible y la monitorizacién
peridédica de enzimas hepaticas no parece ser eficaz en su deteccién o prevencion. Por ello, ya
no se recomienda controlar de forma regular los niveles de transaminasas hepaticas en los
pacientes tratados con estatinas. Se recomienda una determinacién de la funcién hepatica
antes de iniciar el tratamiento con estatinas y repetirla Unicamente si esta clinicamente
indicado. Las estatinas no son una causa frecuente de hepatotoxicidad en Espafa. La
atorvastatina es la estatina implicada en un mayor numero de incidencias. El patron de lesion
hepatica varia entre las distintas estatinas (36).

1.7.3. Diabetes. La evidencia actualmente disponible de ensayos clinicos aleatorizados (ECA)
y estudios observacionales indica que existe un riesgo aumentado de nuevos diagndsticos de
diabetes mellitus tipo 2 asociado al uso de estatinas. Asi, en una revision sistematica de 13
ECA (37) se encontré un aumento del riesgo equivalente a un nuevo caso de diabetes mellitus
por cada 225 pacientes tratados con estatinas durante 4 afios.

Los resultados de un reciente estudio observacional finlandés (mas de 8.000 pacientes no
diabéticos con un seguimiento de mas de 5 afios), apuntan en el mismo sentido: el riesgo de
aparicion de nuevos casos de diabetes en los pacientes tratados con estatina, ajustado por
diferentes factores de riesgo (edad, IMC, circunferencia de la cintura, tabaquismo, consumo de
alcohol...) fue de 1,46 (IC 95%: 1,22 a 1,74) (38) . El mecanismo por el que las estatinas
favorecen la aparicién de diabetes es desconocido. La aparicion de diabetes mellitus parece
estar relacionada con la dosis. En una revision sistematica de 5 ECA (39) se concluye que las
dosis altas de estatinas (atorvastatina 80 mg, simvastatina 40-80 mg) conllevan un mayor
riesgo de aparicion de diabetes mellitus que las dosis moderadas (pravastatina 40 mg,
atorvastatina 10 mg, simvastatina 20 mg), diagnosticAndose dos casos mas de diabetes
mellitus de nueva aparicidon por cada 1.000 pacientes/afio. Datos de un estudio observacional
que incluyé mas de 136.000 pacientes en prevencidén secundaria cardiovascular apoyan estos
resultados (RR: 1,15 1C95%: 1,05-1,26) (40).

1.8. Recomendaciones de las guias de practica clinica en la prevencién de
enfermedades cardiovasculares y uso de estatinas

La guia de prevencion de enfermedad cardiovascular de la Sociedad Europea de Cardiologia
publicada en 2016 establece una serie de objetivos de control para los pacientes con
enfermedad coronaria establecida y recomienda valores de cLDL < 1,8 mmol/l (70 mg/dl) o una
reduccién del 50% de los valores de cLDL cuando ese objetivo sea inalcanzable a pesar de
una terapia intensiva (11).

Las guias de la American Heart Association/American College of Cardiology publicadas en
2013 recomiendan el tratamiento intensivo con estatinas para los pacientes con enfermedad
cardiovascular aterotrombodtica, con lo que se desmarcan de establecer unas cifras diana para
el control del colesterol en prevencion secundaria (23).
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La prevencion y el tratamiento de las dislipemias deben estar incluidos siempre en el marco
mas amplio de la prevencién de las ECV, que ha sido tratada en las guias elaboradas por los
grupos de trabajo de sociedades mencionadas.

En Espania, el uso de estatinas y el control del cLDL han tenido un incremento importante en la
ultima década, aunque siguen siendo insuficientes. En una publicacion del afio 2014, Cordero
et al (41) compararon el perfil clinico y la prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en
dos grandes registros transversales de pacientes con enfermedad cardiovascular establecida
separados 10 afos (1999 y 2009). Los resultados evidenciaron una reduccién significativa en
las concentraciones séricas de colesterol total (218,3 frente a 196,3 mg/dl) y cLDL (145,1 frente
a 117 mg/dl).

Asimismo, se objetivd un incremento significativo del uso de estatinas en pacientes con
cardiopatia isquémica cronica: del 27,05% en 1999 al 65,1% en 2009(41).

Las estatinas han demostrado su efectividad en manejo de enfermedades cardiovasculares,
tanto en prevencion primaria (42), (43), como en prevencion secundaria (44), (45),(46). De las
estatinas comercializados en Espafa, los que tienen mayor consumo son la Simvastatina y
Atorvastatina (que representan respectivamente el 47% y el 34% del consumo total (47). Esta
evolucién en los ultimos afios revela una concienciacion sobre la importancia de controlar las
cifras de colesterol tanto en prevencién primaria y, especialmente en prevencion secundaria
(48).

Por ultimo, la irrupcion de los anticuerpos monoclonales inhibidores de la proproteina
convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (PCSK9) posiblemente sea una revolucion en el tratamiento
de los pacientes con cifras de cLDL altas (49).

Todas las guias de practica clinica actualizadas recomiendan la utilizacién, entre otros
farmacos, de hipolipemiantes (fundamentalmente estatinas) (32),(50) y de antiagregantes
plaquetarios (fundamentalmente acido acetilsalicilico) (51) para la prevencion secundaria de las
ECV. Por tanto, todo paciente con enfermedad cardiovascular establecida deberia tener
prescritos, salvo que estuviera contraindicado, una estatina y un antiagregante plaquetario.

1.9. Estatinas disponibles en Espaia

En el afio 2015 estaban comercializadas en Espafa siete estatinas diferentes. Las dosis, su
potencia y su coste de tratamiento por afio aparecen en la tabla 2.

Tabla 2. Estatinas disponibles en Espafa y coste-tratamiento-aiio

Intensidad baja Intensidad media Intensidad alta
| cLDL<30% lcLDL 30-50% | cLDL 250%
Atorvastatina 10 20 40 60 80*
60,09€ 120,05€ | 240,12€ | 360,18€ | 480,24€
Fluvastatina 20 40 80
65,18€ | 130,23€ 260,45€
Lovastatina 20 40
32,59€ 51,10€
Pitavastatina 1 2 4
271,01€ | 372,04€ | 557,93€
Pravastatina 10 20 40
53,06€ | 106.24€ | 212,48€
Rosuvastatina 5 10 20 40**
246,38€ | 338,28€ 507,35€ 1014,70€
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Simvastina 10* 20* 40*
12,38€ 20,60€ 28,29€

Fuente: Servicio de prestaciones farmacéuticas. Servicio Andaluz de Salud. Octubre 2015
*Relacion coste-efectiva mas favorable en nuestro medio
**Presentacion autorizada pero no comercializada (AEMPS)

1.10. Terapia antitrombética en prevencién cardiovascular

Los antitromboticos son medicamentos que reducen el riesgo de sufrir un ataque cardiaco, un
accidente cerebrovascular o una obstruccion de las arterias y venas, ya que evitan que se
formen coagulos de sangre (trombos) o que estos aumenten de tamafio.

El tratamiento antitrombodtico pretende evitar los accidentes tromboembdlicos, arteriales o
venosos, en situaciones clinicas de riesgo (prevencion primaria) o prevenir la recidiva o
extension del accidente trombotico ya presente (prevencién secundaria). Puede ser de tres
tipos fundamentales: antiagregantes, que inhiben la funcion plaquetaria; anticoagulantes, que
inhiben la coagulacién plasmatica, y tromboliticos, que inducen la lisis del trombo (50).

Los antiagregantes plaquetarios son un grupo de medicamentos que impiden que las
plaquetas se agrupen y formen un coagulo (52).

En el estudio de Cannon sobre pacientes con enfermedad aterotrombética publicado en 2010,
el 70% de los pacientes con enfermedad cardiovascular eran usuarios del acido acetil salicilico
(AAS), el 18% utilizan doble antiagregante plaquetario y el 6% la combinacion de AAS con un
anticoagulante oral. La mitad de los pacientes que no toman AAS se encontraban en
tratamiento con algun anticoagulante oral u otro antiplaquetario (53).

La eleccién del tratamiento antiplaquetario para la prevencion secundaria del ictus debe ser
individualizado segun las comorbilidades del paciente, incluyendo el riesgo de recurrencia de
ictus y hemorragias (54).

Los anticoagulantes intervienen en la cascada de la coagulaciéon para alargar el tiempo en
que se forma un coagulo de sangre. La disminucién de la coagulacién impide que se formen
coagulos peligrosos y que estos obstruyan los vasos sanguineos (50).

Los farmacos tromboliticos

Pretenden lisar el trombo ya formado para obtener la reperfusién de los tejidos isquémicos y
corregir la alteracién hemodinamica causada por la trombosis. Activan el plasmindgeno a
plasmina.

1.10.1. Antiagregantes plaquetarios

Existe una gran evidencia de que el uso de terapia antiagregante disminuye la incidencia de
infarto agudo de miocardio, ictus, accidentes isquémicos transitorios y muerte de origen
vascular en pacientes que han padecido alguna de estas patologias (nivel de evidencia la) (55).
En cuanto a los antiagregantes utilizados, el acido acetil salicilico (AAS) es el farmaco mas
utilizado y mas estudiado para la prevencion secundaria (51).

Las evidencias para recomendar la prevencion secundaria de estos episodios son muchas. El
metaanalisis del Antithrombotic Trialists Collaboration (ATC), puso de manifiesto una reduccién
del 46% en la tasa de episodios vasculares de cualquier tipo y muestra que el tratamiento
antiplaquetario reduce el riesgo global de eventos vasculares graves en un 25% en pacientes
con riesgo elevado (56). Este metaanalisis demostré que una dosis de 75-150 mg de AAS era
tan efectiva como las dosis mayores y, por tanto, no se ha demostrado una relacién directa
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entre la dosis y la eficacia. En particular, el riesgo de infarto no fatal se reduce
aproximadamente en un 33%; el de ictus no fatal, en un 25%, y el de muerte de causa
vascular, en un 15%.

Dado que gran parte de esta evidencia proviene de estudios que han utilizado AAS como
antiagregante plaquetario, este farmaco se ha convertido en la base del tratamiento y la
prevencion de recurrencias en los pacientes con enfermedad aterotrombdtica.

En un reciente estudio realizado en Estados Unidos se indica que solo en 40% de las personas
que deberian (segun las guias de practica clinica) utilizar AAS a dosis bajas para prevenir
eventos cardiovasculares las toman. Demuestra que, si todos los que necesitan la tomaran,
aumentaria la esperanza de vida en 0,3 afios (mayormente sin discapacidad). Ademas, el uso
diario de AAS de dosis baja entre los estadounidenses mayores de 50 afios resultaria en un
beneficio neto de 692.000 millones de délares ajustando afios de vida y calidad de la misma.
Pero no todo son beneficios, también indica que el sangrado gastrointestinal aumentaria (57).

Las diferentes guias de practica clinica indican la necesaria utilizacion de los antiagregantes
plaquetarios en la prevencién secundaria de las ECV (4), (11), (14).

El AAS inhibe de manera irreversible la Ciclooxigenasa 1 (COX-1) de las plaquetas y, de esta
forma, limita la formacién de tromboxano A2, con lo que se inhibe la agregacion plaquetaria. La
vida media del AAS es corta, pero su efecto sobre la COX-1 es irreversible.

Las indicaciones del uso de aspirina incluyen: Prevencién primaria de infarto agudo de
miocardio o enfermedad vascular cerebral con riesgo mayor al 10% a 5 afios y prevencion
secundaria de evento cardioembdlico (61).

Tienopiridinas: ticlopidina, clopidogrel y prasugrel, son farmacos antagonistas del receptor
adenosindifosfato (ADP) que impiden de forma selectiva e irreversible la agregacion y
activacién plaquetaria. La ticlopidina esta en desuso por su toxicidad a nivel de la médula 6sea
y ha sido practicamente sustituida por el clopidogrel. Las tienopiridinas no tienen antidoto, por
lo que, ante la necesidad de revertir su efecto, se debe plantear la transfusion plaquetaria (62).

La doble antiagregacioén plaquetaria (AAS + tienopiridina) esta indicado en:

- Angina inestable o infarto agudo de miocardio sin elevacion de segmento ST sin intervencion
coronaria percutanea (maximo 12 meses).

- Después de infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST (al menos 14 dias).

- Colocacién de stent coronario: aspirina por tiempo indefinido y tienopiridina hasta 12 meses
en caso de stent no medicado, y al menos 12 meses en caso de stent medicado (63).

El dipiridamol es un agente con efecto vasodilatador y antiagregante. EI mecanismo de su
efecto antiagregante no esta claro, pero incluiria un efecto inhibidor reversible de la
fosfodiesterasa, lo que aumenta la concentraciéon de AMP ciclico intraplaquetario, e inhibe la
recaptacion de adenosina. Se trata de un agente antiagregante débil, pero potencia el efecto de
AAS a dosis bajas. Se ha demostrado su efecto beneficioso asociado a AAS, comparado con
AAS solo, en la prevencion de eventos cardiovasculares en pacientes con antecedentes de
ictus o accidente isquémico transitorio (AIT) (64).

El cilostazol es un derivado de la 2-oxoquinolona con efectos antiagregantes, vasodilatadores
y antiproliferativos; tiene un efecto inhibidor selectivo y reversible de la fosfodiesterasa Ill. Esta
contraindicado en la insuficiencia cardiaca y en la insuficiencia renal severa (65).

Los principales antiagregantes prescritos en Atencion Primaria aparecen en la tabla 3.
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Tabla 3. Farmacos antiagregantes mas utilizados en Espaia en Atencién Primaria

Farmaco Dosis/comprimidos y precio
Nombre comercial én euros

Acido Acetilsalicilico 100mg/30c 300mg/30c
Adiro® 1,45 2,67
Triflusal 300mg/50c 600mg/60d
Disgren® 9.21 11,05
Clopidogrel 75mg/28 75mg/50
Plavix® 16,81 30,02
Prasugrel 2,5mg/60 5mg/60 90,86
Effient® 90,86

Cilostazol 50mg/56¢ 100mg/56
Ekistol® y Pletal® 17,48 20,98
Ticagleror 90mg/56¢

Brilique® 89,61

Ticlopidina 250mg/50c

Ticlopidina EFG® 15,60

Dipiridamol 100mg/50c

Persantin® 4,95

Fuente: Colegio Oficial de Farmacéuticos de Pontevedra. Actualizado 02/12/2016(66)

1.10.2. Anticoagulantes

Cumarinicos

El acenocumarol o la warfarina son inhibidores de la vitamina K, y bloquean la sintesis de
varios factores de la coagulacion (ll, VII, IX y X), asi como de las proteinas C y S. Se
caracterizan por precisar controles analiticos frecuentes, ya que la dosis diaria es muy variable
en cada caso, hay escasa separacion entre dosis insuficiente y excesiva (pequefios cambios
en la dosis semanal alteran los niveles de anticoagulacién). Ademas, existen interferencias muy
frecuentes con otros farmacos, productos de herbolario y por cambios en la dieta. Un control
inadecuado no solo puede hacer que sean ineficaces en la prevencién de la enfermedad
tromboembdlica, sino que puede generar complicaciones graves o mortales (hemorragias
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intracraneales o digestivas, ictus, etc.). Por ello hasta inicios del siglo XXI el control de estos
farmacos se realizaba en hospitales o unidades especializadas. En la Ultima década del siglo
XX se iniciaron las primeras experiencias de control en Atencién Primaria (67) y, debido al
aumento de indicaciones, al envejecimiento de la poblacién (que requieren mayor
accesibilidad) y la aparicion de los coaguldmetros portatiles, actualmente la mayoria de los
pacientes anticoagulados con farmacos anti-vitamina K (AVK) son controlados en el primer
nivel asistencial (68), por lo que es importante que el médico de familia conozca y maneje con
soltura la dosificacion de estos farmacos.

Las principales indicaciones de anticoagulacién con cumarinicos incluye (69):
- Tromboembolismo venoso

- Sindrome de anticuerpos antifosfolipidos

- Fibrilacién auricular

- Cardioversion

- Enfermedad valvular y colocacion de protesis valvulares

Heparinas

Las Heparinas no fraccionadas potencian la actividad de la antitrombina como inhibidora de
los factores activados de la coagulacion, en especial del factor X activado (FXa) y de la
trombina.

Heparinas de bajo peso molecular

Se obtienen a partir de la heparina no fraccionada por despolimerizaciéon de sus cadenas. Se
administran por via subcutanea cada 12 o 24 h, sin precisar control analitico para ajustar las
dosis terapéuticas.

El Fondaparinux es un analogo sintético de la heparina que causa un cambio conformacional
irreversible en la antitrombina .

Anticoagulantes orales de accién directa

En los ultimos afios se han desarrollado anticoagulantes orales directos (ACOD). Tales como el
inhibidor directo de la trombina dabigatran, y los inhibidores directos del FXa: Rivaroxaban y
apixaban. En junio de 2015 se ha hecho efectiva la autorizacién de comercializaciéon en
Espafa de un nuevo inhibidor directo del FXa, edoxaban. Todos ellos han demostrado un
beneficio-riesgo favorable en la prevencion del ictus y la embolia sistémica en pacientes con FA
no valvular (70), asi como en la prevencion de eventos tromboembdlicos en pacientes que han
sido sometidos a cirugia electiva de reemplazo de cadera o rodilla.

Aunque los ACOD no necesitan monitorizaciéon en la poblacién general, es dificil medir su
efecto anticoagulante con los métodos habituales, precisan nuevos métodos de mediciéon no
disponibles de forma habitual, y no existe clara relacion entre los resultados de estos test y el
riesgo de sangrado. Ademas, en caso de sangrado grave o potencialmente letal el tratamiento
no esta claro, aunque se ha aconsejado la utilizacion de plasma fresco, concentrado de
complejo protrombinico activado, o factor VII activado. Recientemente ha sido comercializado
idarucizumab (Praxbind®) como antidoto especifico para revertir el efecto anticoagulante de
dabigatran en situaciones de urgencia (71).

Los farmacos anticoagulantes utilizados en Espafia en Atencién primaria vienen resumidos en
la tabla 4.
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Tabla 4: Farmacos anticoagulantes orales mas utilizados en Atenciéon Primaria en
Espafia. Nombre comercial y precio por envase en euros

Farmaco ] o .

Nombre comercial Dosis/comprimidos y precio en euros

Acenocumarol 1mg/60c 4mg/20c

Sintrom® 1,89 2,67

Warfarina 1mg/40c 3mg/40c 5mg/40c 10mg/40c
Aldocumar® 1,58 3,0 3,59 5,74
Dabigatran 110mg/60 150mg/60

Pradaxa® 90,86 90,86

Rivaroxaban 15mg/28 15mg/28

Xarelto® 84.8 84.8

Apixaban 2,5mg/60 5mg/60

Eliquis® 90,86 90,86

Edoxaban 30mg/60 60mg/60

Lixiana® 81,30 81,30

Fuente: Colegio Oficial de Farmacéuticos de Pontevedra. Actualizado 02/12/2016(66)

1.11. Efectos secundarios de los antitromboéticos

Los anticoagulantes orales, tanto los clasicos dicumarinicos (AVK), como los nuevos
anticoagulantes orales de accioén directa (ACOD), producen un defecto en la coagulacién que
permite el efecto terapéutico y profilactico de evitar patologia tromboembdlica en presencia de
determinadas condiciones, pero aumentan el riesgo de sangrado debido precisamente a este
efecto.

El sangrado activo es la principal contraindicacion del uso de todos los antitrombéticos.

En una revision sistematica en pacientes que usaban antitrombéticos para la fibrilacion
auricular, los efectos adversos gastrointestinales son frecuentes, especialmente con el uso de
AAS (72).

En otra revisidn sistematica para la valoracion de los resultados clinicos y la seguridad de los
antitrombdéticos en la prevencion del ictus en pacientes con fibrilacién auricular, se concluye
que las ACOD ocasionan menores tasas de incidencia de ictus, embolias sistémicas vy
hemorragias intracraneales que la warfarina. Por otra parte, el AAS y la asociacion AAS mas
clopidogrel se asociaron a una mayor incidencia de embolia sistémica, ACV isquémico y
mortalidad que la warfarina, especialmente en ancianos mayores (73).

Con caracter general, los anticoagulantes orales estan contraindicados en: Intolerancia o
alergia, inseguridad de adherencia al tratamiento y los controles, hepatopatia o malnutricion,
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traumatismo craneal reciente, embarazo (si existe alto riesgo de ictus debera pautarse HBPM
para evitar el efecto teratogénico de la anticoagulacién oral), historia previa de hemorragia
subaracnoidea con aneurisma intacto, historia previa de hemorragia de caracter amiloideo,
Ulcus activo, HTA no controlable, retinopatia hemorragica, diatesis hemorragicas, nefropatia
severa, puncion lumbar reciente, cirugia del SNC reciente (74).

Cuando se combinan con otros farmacos antitrombéticos como los antiagregantes plaquetarios,
este riesgo hemorragico aumenta (75), por lo que en principio debe evitarse esta asociacion, tal
y como indica la ficha técnica de los farmacos de ambos grupos.

1.12. Utilizacién de farmacos en prevencion secundaria cardiovascular

En un estudio realizado en todo el mundo se concluye que existe una notable infrautilizacién de
los farmacos para prevencion secundaria cardiovascular; se trata del estudio PURE (Use of
secondary prevention drugs for cardiovascular disease in the community in high-income,
middle-income, and low-income countries (76).

El estudio PURE (Prospective Urban Rural Epidemiological study) ha cuantificado el uso de
tratamiento farmacoldgico en el contexto de la cardiopatia isquémica y los accidentes
cerebrovasculares. Este estudio incluy6 a 153.996 pacientes de entre 35 y 70 afos de paises
de todo el mundo procedentes de areas rurales y urbanas, y se diseiid con el objeto de
investigar el impacto de la renta media de sus respectivos paises en el uso real de
medicaciones de probada eficacia en la prevencion secundaria de ECV e ictus (farmacos
antiagregantes plaquetarios, bloqueadores beta, inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina, antagonistas del receptor de la angiotensina Il y estatinas). El analisis de los
resultados indica que el uso del tratamiento médico esta relacionado directamente con la renta
de los paises y que, aunque dista mucho de ser 6ptimo en los de rentas mas elevadas, es
particularmente bajo en los paises en desarrollo y en las areas rurales (tabla 5). Las
conclusiones de este estudio apuntan a la necesidad de mejorar el acceso al tratamiento
mediante el uso y el desarrollo de farmacos eficaces y baratos que garanticen la adherencia al
régimen terapéutico en la prevencion secundaria. Es importante destacar que este estudio no
incluye a todos los paises, sino que se ha hecho una seleccién de 17, por lo que paises como
Espafa no quedarian representados.
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Tabla 5. Empleo de farmacos cardiovasculares en prevencion secundaria de pacientes con
enfermedad coronaria o accidente cerebrovascular, segun nivel econémico de los paises

Nivel econémico segun ingresos de paises.

; % de uso de farmacos
Categoria de

farmaco CV Altos Ingresos Ingresos Ingresos | General

ingresos medianos medianos bajos

altos bajos

Antiagregantes 62,0 24,6 21,9 8,8 25,3
plaquetarios
Estatinas 66,5 17,6 4,3 3,3 14,6
Betabloqueantes 40,0 25,4 10,2 9,7 17,4
Inhibidores de Ia
ECA o ARA Il 49,8 30,0 111 5,2 19,5
Otros . 73,8 48,4 37,4 19,2 41,8
antihipertensivos

Por otra parte, se estima que la proporcion de pacientes con buena adherencia en prevencion
secundaria de la ECV es, segun algunos autores, baja y que ademas disminuye
progresivamente en el tiempo (77),(78). Después de los seis meses de haber iniciado un
tratamiento efectivo, mas del 50 % de los pacientes deciden abandonar el tratamiento o las
modificaciones en el estilo de vida (79). Incluso se ha planteado recientemente la utilizaciéon de
la denominada polipildora (estatina mas antiagregante mas antihipertensivo en un solo
comprimido) para mejorar el cumplimiento terapéutico (80).

En nuestro entorno es desconocido el porcentaje de utilizacion de farmacos hipolipemiantes y
antiagregantes para la prevencion secundaria de las enfermedades cardiovasculares y como
se utilizan estos farmacos.

Mediante el presente ftrabajo pretendemos determinar la utilizacion de estatinas y
antiagregantes plaquetarios en pacientes en prevencion secundaria cardiovascular en nuestro
medio caracterizando el uso, asi como la eficacia y seguridad de los mismos.
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2. HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVOS

2.1. Hipétesis de trabajo

Las estatinas han demostrado su efectividad en prevencién primaria (42),(43) y secundaria
(44),(45) de enfermedades cardiovasculares (nivel de evidencia la, grado de recomendacion
A). El uso de antiagregantes reduce un 25% el riesgo global de eventos vasculares graves
en pacientes con riesgo elevado (nivel de evidencia la, grado de recomendacion A) (55).

Por ello, las guias de buena practica clinica recomiendan mantener los niveles de colesterol
LDL <100 mg/dl (58), (59),(81) y usar (salvo contraindicacion) estatinas (como simvastatina)
(82) y antiagregantes plaquetarios (dosis bajas de AAS) (51),(83) para la prevencion
secundaria de la enfermedad cardiovascular establecida. A pesar del bajo coste
(especialmente simvastatina) y grandes beneficios de esta asociacion, casi la mitad de la
poblacién de riesgo cardiovascular de los paises desarrollados no la recibe (76).

Desconocemos el uso y forma de utilizacién de esta beneficiosa asociacion en nuestro
medio.

Por tanto, es preciso caracterizar la utilizacién de antiagregantes plaquetarios y estatinas en
la prevencidon secundaria cardiovascular de la cardiopatia isquémica, accidente
cerebrovascular y enfermedad arterial periférica, las patologias cardiovasculares mas
prevalentes en nuestro medio, para, en caso necesario, iniciar medidas correctoras desde la
atencion primaria y modificar el tratamiento a nuestros pacientes.

Por todos estos motivos nos hemos planteado los siguientes objetivos.
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2.2. Objetivos
Caracterizar el uso de estatinas y antitrombaéticos en los pacientes en
prevencion secundaria cardiovascular en la zona basica de salud de

Malaga.

Determinar la eficacia y seguridad de las estatinas y los antitrombdéticos

en estos pacientes.

Determinar la presencia de factores de riesgo cardiovascular en nuestra

poblacion de estudio.

Cuantificar las citas utilizadas por la poblacion de estudio durante el

primer ano tras el alta hospitalaria.
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3. MATERIAL Y METODOS

3.1. Autorizaciones y aspectos éticos

Autorizaciones

Se solicitd permiso al director de Centro de Salud (Anexo |) para realizar el estudio y se
presentd el trabajo al comité de ética de investigacion de Malaga nordeste (Anexo Il), asi como
al Director Gerente del Distrito Sanitario Malaga- Guadalhorce para su autorizacion.

Aspectos éticos

El estudio ha seguido estrictamente el compromiso para respetar los preceptos éticos
fundamentales incluidos en la declaracion de Helsinki y normas de buena practica clinica. Se
garantizé la proteccién y confidencialidad de datos. A continuacion, aparece recogido el
procedimiento para obtener el consentimiento informado y las medidas para preservar la
intimidad.

Consentimiento Informado

Hoja de informacion y formulario de consentimiento: Siguiendo la normativa de la orden
SAS/3470/2009 y dada las siguientes caracteristicas del estudio no se precis6 del
consentimiento expreso del paciente para que sus datos pasen a formar parte del mismo:

- El estudio esta basado unicamente en la revision de historias clinicas, por lo que no existio
ninguna interaccion con el paciente.

- No se realiza ninguna intervencién o modificacién sobre la conducta médica habitual puesto
que el estudio se basa en la recogida retrospectiva de los datos.

- No se recoge ningun dato de caracter personal. Todos los CRD del estudio estuvieron
anonimizados a través de una codificacion alfanumérica y solamente el investigador conocia la
correspondencia de la codificacion alfanumérica con la identidad del paciente.

Confidencialidad de los datos

El investigador otorgd su consentimiento para la participacion en el estudio y para que sus
datos sean introducidos en un fichero informatizado, con la unica finalidad de facilitar
informacion sobre la evolucién del estudio, asi como favorecer los aspectos logisticos y de
organizacién necesarios para el desarrollo del mismo.

El investigador, se comprometié a realizar el estudio segun lo establecido en el protocolo y
preservo la confidencialidad de los datos de los pacientes. Por ello el investigador no recogio
en el CRD mas datos de los establecidos y evitd todo dato que pueda identificar al paciente, en
caso contrario sera responsabilidad Unica y exclusiva del médico investigador.

Asimismo, los datos de los pacientes estuvieron sometidos a tratamiento confidencial. Todos
los datos fueron tratados de forma confidencial y fueron sometidos a un proceso de disociacion,
a fin de preservar la identidad del paciente tal como se establece en la L.O. 15/1999 de 13 de
diciembre y Real Decreto 1720/2007.

Los datos de los pacientes obtenidos durante el estudio se consideraron confidenciales y sélo
fueron utilizados con el propésito de satisfacer los objetivos de investigacion.
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3.2 Diseno del estudio
Estudio observacional, multicéntrico, descriptivo y transversal. Muestreo aleatorio. Sin blindaje
para el personal sanitario que recogera los datos, pero ciego para el analizador.

3.3. Ambito, poblacién y tamafio muestral
Ambito de estudio

Los 27 centros de salud de la ciudad de Malaga que atienden a 568.030 habitantes (padrén
municipal de habitantes a 1 de enero de 2011) (84).

Sujetos de estudio y tamaino muestral

Se realizé con los datos recogidos del listado de pacientes con diagnéstico principal al alta
hospitalaria de cardiopatia isquémica, enfermedad cerebrovascular y enfermedad arterial
periférica que acudieron a los hospitales de Malaga desde el 1 de enero a 31 de diciembre de
2011, obtenido del fichero del conjunto minimo basico de datos (CMBD) (85). Estos mismos
pacientes fueron evaluados en la historia clinica digital desde la Atencién Primaria durante el
afo 2012. Se reviso su historia clinica durante los 30 dias siguientes al cumplirse el afio de la
ultima alta hospitalaria.

El tamafo muestral se realiza teniendo en cuenta la prevalencia menos frecuente en la
poblacién de las tres enfermedades cardiovasculares a estudio. Por estudios previos sabemos
que la prevalencia de enfermedad arterial periférica oscila entre el 2,1% vy el 4,5%. Hemos
calculado la cantidad minima de casos que han de seleccionarse para una precision del 1,6% y
un intervalo de confianza del 95% para esta patologia, siendo de 295 pacientes. De esta forma
incluiremos en el estudio suficiente numero de datos para obtener una buena potencia
estadistica.

Los pacientes seran seguidos en las consultas de atencion primaria de los 27 centros de salud
de la Zona Basica de Salud de Malaga (Distrito Sanitario Malaga-Guadalhorce). Son, por tanto,
pacientes con domicilio habitual en la ciudad de Malaga y son seleccionados en el CMBD
teniendo en cuenta el cédigo postal del domicilio habitual del paciente.

3.4. Seleccion aleatorizada de la muestra

Para evitar sesgos del investigador los pacientes incluidos en el estudio fueron seleccionados
de forma aleatorizada mediante un programa informatico del listado total de pacientes dados de
alta durante el afno 2011 en los hospitales publicos de Méalaga con cddigo de diagndstico
principal de las tres patologias seleccionadas, como se describe posteriormente en el
procedimiento

3.4.1  Criterios de inclusién
- Pacientes de ambos géneros y de cualquier raza, sin limite de edad

- Pacientes en prevencién secundaria cardiovascular diagnosticados de cardiopatia isquémica,
accidente cerebrovascular o enfermedad arterial periférica en los hospitales de Malaga durante
el afio 2011

- Pacientes cuyo domicilio habitual sea Malaga.
3.4.2. Criterios de exclusion
- Pacientes con contraindicacién previa de uso de estatinas o antiagregantes.
- Pacientes que no retnan al menos el 60% de los datos requeridos en la historia.

- Pacientes que realicen su asistencia sanitaria fuera de la comunidad auténoma andaluza.
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3.5. Procedimiento

Tras solicitar y obtener el permiso para el uso cientifico de los datos de las autoridades del
Distrito Sanitario de Malaga y la Autorizacion del Comité de Etica de Investigacion Malaga
nordeste (Anexo Il), y tras obtener la autorizacién del Director Gerente del Distrito Sanitario de
Malaga, se solicitd a la Direccion General de Asistencia Sanitaria del Servicio Andaluz de Salud
los datos del fichero del conjunto minimo de basico de datos (CMBD) de los pacientes
necesarios para realizar el estudio (86).

Usamos del conjunto minimo de basico de datos (CMBD) de los pacientes los datos clinico-
asistenciales asociados a datos de identificacién personal de la poblacion de estudio en la
ciudad de Malaga.

Para obtener el listado de altas correspondientes a residentes en la ciudad de Malaga se tuvo
en cuenta el cédigo postal del paciente.

Las patologias de las que se solicita informacion y su codificaciéon en la clasificacion
internacional de enfermedades (CIE) son la Cardiopatia isquémica (CIE 410 a 414), la
enfermedad cerebrovascular (CIE 430 a 438) y la enfermedad arterial periférica (CIE 440 a
445). De la totalidad de pacientes con estas caracteristicas se realizd6 un muestreo aleatorio
computarizado simple mediante generacion de tabla de niumeros aleatorios.

Los datos de las variables se obtendran de la historia clinica digital de atencién primaria de
cada individuo y se resumiran en la hoja de recogida de datos (Anexo ).

Una vez realizada la seleccion de los pacientes a estudio mediante muestreo aleatorio, se
analizaros las diferentes variables de los pacientes un afio después del alta hospitalaria.

Para ello, los pacientes seleccionados se ordenaron segun fecha de alta hospitalaria,
revisandose las historias de cada uno de ellos un afio después de dicha alta y hasta treinta
dias después de cumplirse el afio de la mencionada alta.

3.6. Variables a cuantificar

Variables Principales o de Resultado

- Presencia de estatinas. Si/no (cualitativa dicotomica). Su buscé en la pantalla principal
de la historia clinica o en hoja de medicamentos activos de la historia digital del paciente.

- Presencia de Antitrombdéticos. Si/no (cualitativa dicotdmica). Se buscé en el mismo
lugar.

Variables secundarias

- Edad: En afos (cuantitativa continua).

- Sexo: Hombre/mujer (cualitativa dicotomica).

- Tipo de enfermedad cardiovascular: Cl, ACV, EAP, (cualitativa policotémica). Se obtuvo en
del listado de problemas activos del paciente.
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Defuncion durante el primer afio tras alta hospitalaria. Si/No (cualitativa dicotémica). Se
obtuvo mediante la busqueda del paciente en base de datos del sistema informatico
comprobando si estaba en pasivo (defuncién) al afio siguiente al alta.

Afos desde diagnostico de la ECV: Se define como el tiempo en afios desde que tiene
incluido el diagnostico de ECV en la historia clinica (cuantitativa continua). Se obtuvo en
lista de problemas del paciente.

Presencia de diabetes: Si/no (cualitativa dicotomica). En listado de problemas, procesos
activos.

Presencia de HTA: Si/no (cualitativa dicotdomica). En listado de problemas o programas
activos.

Condicién de Fumador. Si/no (cualitativa policotémica). En listado de problemas o en hoja
de habitos.

indice de masa corporal. (Cuantitativa continua). Expresado en kg/mz. Situado en hoja de
constantes.

Presencia de Dislipemia. Si/no (Cualitativa dicotomica). En listado de problemas o
programas activos.

Numero de medicamentos utilizados: (Cuantitativa continua). En pantalla principal,
medicamentos activos.

Tipo de estatina: (Cualitativa policotdmica). Simvastatina, atorvastatina, pravastatina,
lovastatina, fluvastatina, rosuvastatina, pitavastatina. (Cualitativa policotémica). En pantalla
principal, medicamentos activos.

Utilizacion de otros hipolipemiantes: Si/no (cualitativa dicotémica). En pantalla principal,
medicamentos activos.

Tipo de otros hipolipemiantes: (Cualitativa policotdmica). En pantalla principal,
medicamentos activos.

Tipo de antiagregante plaquetario: (Cualitativa policotdmica). En pantalla principal,
medicamentos activos.

Presencia de medicacion anticoagulante: Si/no (cualitativa dicotémica). En pantalla
principal, medicamentos activos.

Colesterol total en sangre: Medido en miligramos por decilitro (cuantitativa continua). De
ultima analitica en hoja de analiticas.

Colesterol HDL en sangre: Medido en miligramos por decilitro (cuantitativa continua). De
ultima analitica en hoja de analiticas.

Colesterol LDL en sangre: Medido en miligramos por decilitro (cuantitativa continua). De
ultima analitica en hoja de analiticas.

Triglicéridos en sangre: Medidos en miligramos por decilitro (cuantitativa continua). De
ultima analitica en hoja de analiticas.

Reacciones adversas a estatinas, otros hipolipemiantes, antiagregantes o anticoagulantes.
Si/no (cualitativa dicotomica). Se obtuvo en hoja de contraindicaciones y alergias del
paciente.

Citas totales con personal sanitario durante el primer afo tras el alta hospitalaria.
(Cuantitativa continua). En hoja de citaciones del paciente en mdédulo de citacion.

Citas con el médico del centro de salud durante el primer afio tras el alta hospitalaria.
(Cuantitativa continua). En hoja de citaciones del paciente en mdédulo de citacion.

Citas con enfermeria del centro de salud durante el primer afio tras el alta hospitalaria.
(Cuantitativa continua). En hoja de citaciones del paciente en mdédulo de citacion.

Citas con todos los especialistas hospitalarios durante el primer afo tras el alta hospitalaria.
(Cuantitativa continua). En hoja de citaciones del paciente en médulo de citacion.

Citas con rehabilitacion durante el primer afio tras el alta hospitalaria. (Cuantitativa
continua). En hoja de citaciones del paciente en médulo de citacién.
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- Citas con trabajo social del centro de salud durante el primer afo tras el alta hospitalaria.
(Cuantitativa continua). En hoja de citaciones del paciente en médulo de citacion.

3.7. Analisis de los datos

Todos los datos fueron informatizados y analizados mediante el programa informatico SPSS
version 18 para Windows, SPSS, Chicago, IL, EEUU).

Las variables cuantitativas se expresaron como la mediana o como el valor medio mas/menos
la desviacion estandar (media = DE) o el error estdndar de la media (media + s.e.m.) de N
valores segun la distribucién de la variable sea o no simétrica, rango de valores: maximo vy
minimo. Las variables cualitativas se expresaron en forma de frecuencias absolutas y relativas
y de porcentaje de incidencia (%) de N valores, o mediana de N valores, segun el tipo de
distribucion a la que se ajusten los datos. Los datos son presentados en texto, graficas y tablas.

Se realizara un analisis descriptivo y un comparativo en funcién del tipo de tratamiento de los
datos obtenidos. La comparacion entre grupos se realizara, en las variables cuantitativas,
utilizando el test de la T de Student para muestras independientes siempre que se satisfaga la
condicién de normalidad (se comprobara mediante el test de Shapiro-Wilk) y en caso contrario
se aplicara el test no paramétrico de Mann-Whitney. La comparacion entre grupos multiples se
realizara mediante el analisis de ANOVA de una y varias vias. En las variables cualitativas, el
analisis comparativo se realizara mediante el test de Chi cuadrado (Chiz), cuantificando con la
OR la potencia de la asociacion de chi®.

Tanto en el caso de las variables cuantitativas como cualitativas se realizé6 también, analisis
univariante y multivariante, correlaciones y regresiones lineales y logisticas para determinar la
posible existencia de factores predictores de la variable dependiente en estudio. En todos los
casos se considero la existencia de significacion estadistica a aquella con una p<0,05 y el nivel
de confianza del 95%.

3.8. Anexos material y método.
Anexo 1. Autorizacion del director de la Unidad de Gestion Clinica.
Anexo 2. Certificado del CEl de Malaga

Anexo 3. Hoja de recogida de datos
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Anexo l. Autorizacion del director de la Unidad de Gestion Clinica.
—

AUTORIZACION DEL DIRECTOR DE LA UGC

Dr. D. Antonic Boco Osodo, Oirecltor de la UGC Cludad Jardin
perteneciente ol Distrito Sanitario Malaga.

Deciaro:

Que conoico cuanto documentacion da bose al frabajo proyecho de
investigacion “¢5e realiza de forma comecla el trolamiento con estalinas y
anflogregantes en la prevencién secundarda cardiovasculer de nuestro
medio?". y cuyo invasfigodor principal serd 2l O, Legvigido Ginel Mendoza.

Que & invesfigodor principal, asi como el resto del equipo, redne los
coroctersticas de competencia necesorios asl como o metodologia
especifica pora que al estudio sea viable.

Gue aulorizo o redlizocion de aste kabajo an la Unidod de geshion
Chinica de Cludod Jardin (Malagal.

En Mdlogo a é de Febrera de 2012

Fdo. Dr. Antonie Boca.
Director de la UGC de Cludad Jardin, Mdalaga
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Anexo Il. Certificado del CEIl de Malaga

—

il (oo Andaluz de Sakud
TS CONSEJERTA DE SALUD

Dir. Josi Cafitn Campos
Presidente CEI Milaga Mosdeste

CERTIFICA

| - (a2l CEI Milags Nordesie en su reunion del dia 27 Marzo de 2012, ha evalpado la
mmkihmhmﬁhﬂm referido al Proyeclo de
Investigacidn:

-mmammummmywmh
mmmhnmmrmmn
W&rﬂlﬂmﬂrm&mﬁlm‘

2.- Considers gue:

Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en relcion con
m;ﬁmﬁ:lmﬁurahj@ﬁaﬂm[ﬂsﬁmr mplesting previsibles
para el sujetn, teniendo en cuenta los beneficios esperados.

B Elprmndimiﬂ:lnmubuncrﬂimuﬁmimnmfm, incluyenda fa hoja
de informacion para los sujelos.

- u-mﬂmmmgmmmﬂymmmymﬂtm
dlgpanibles son spropisdos para llever a cabo of estudio.

- El slcasce de las compensaciones econdmicas previsias no interfiere con el
respeto i los postuladng Sticos.

3.- La composicién del CEl en la reunidn de esta aprobacidn es ia siguiente:

Or. José Cafién Campoa

Dr. Alonso Gallardo Miranda

Dr Miguel Angel Garela Ordofiaz
Dr. Manusd E Herrera Gutidmesz
“Birs. Laura Leyva Feandndez
Dra. Arénzazu Linares Alarcon
Dre. Antonbo Lopez Téles

0°. Inmaculsda Lupkfiez Perez

) Lipviversitarng CARLOS HAFA
Asrdn, Exlim g, s, N o Soangp
i %R
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Sevicin Andalug de halud
CONSEIERIA DE SALUD

Dra. Gloria Lugue Farmndndez

Dr. Farmin Mayeoral Clanes

Dra. Cristobafing Mayorga Mayorga
D, Antondo J Nifez Monienegro
Dr David Morena Péser

Dr Gabrial Olsira Fusier

Dra, M* José Tormes Jaén

Dra. b* Carman Voia Mérgues

[0* Rosalia W Zamaors Garcia

Mo-existiendo ningin tpo de conflicio diics, es por lo que =1 CET scepta gue dicho
provecio de investigaion sei realizado,

Hompital Reaionsl Uniyerdianic CARLOS HAYA
At DR s e TRV PRl
T 5| 2 B
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33.

Material y Métodos

Anexo lll. Hoja de recogida de datos
HOJA DE RECOGIDA DE DATOS

Numero de orden _ _ _

Edad en afios _ _

Sexo: 1. Hombre. 2. Mujer

Tipo de ECV: 1. Enfermedad coronaria. 2. Accidente cerebrovascular. 3. Enfermedad arterial
periférica

Anos de evolucion de la ECV_

Diabetes: 1. Si. 2. NO

HTA: 1. Si. 2. NO

Fumador: 1. Si. 2. NO

Obesidad: 1. Si. 2. NO

Dislipemia: 1. Si. 2. NO

. Numero de medicamentos utilizados
. Uso de estatinas: 1. Si. 2. NO
. Tipo de estatina: 1. Simvastatina. 2. Atorvastatina. 3. Pravastatina. 4. Lovastatina. 5.

Fluvastatina. 6. Rosuvastatina. 7. Pitavastatina.

Otros hipolipemiantes: 1. Fibratos. 2. Ezetimiba. 3. Acidos grasos omega 3. 4. Resinas.
Uso de antiagregantes: 1. Si. 2. NO

Tipo de antiagregantes: 1. AAS. 2. Triflusal. 3. Clopidogrel. 4. AAS + Clopidogrel. 5. Otros
antiagregantes

Presencia de medicacion anticoagulante: 1. Si. 2. NO

Plaguetas en sangre en unidades/uL

Colesterol total en mg/dL.

Colesterol HDL en mg/dL.

Colesterol LDL en mg/dL.

Triglicéridos en mg/dL. _ _

Reacciones adversas a estatinas: 1 Si. 2 No.

Reacciones adversas a otros hipolipemiantes: 1 Si. 2 No.

Hipolipemiante con reaccién adversa: 1. Fibratos. 2. Ezetimiba. 3. Acidos grasos omega 3. 4.
Resinas.

Reacciones adversas a antiagregantes: 1 Si. 2 No

Antiagregante con reaccion adversa. 1. AAS. 2. Triflusal. 3. Clopidogrel. 4. AAS +
Clopidogrel. 5. Otros antiagregantes

Reacciones adversas a anticoagulantes: 1 Si. 2 No.

Consultas programadas con médico de familia

Consultas programadas con enfermero

Consultas programadas con especialista

Consultas programadas para pruebas diagnédsticas

Consultas programadas con rehabilitador

Consultas programadas con trabajadora social
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4. RESULTADOS

Resumiremos a continuacion los principales resultados obtenidos en el estudio.

41. Pacientes analizados

Durante el afo 2011 se produjeron en los Hospitales publicos de Malaga, 2001 altas
hospitalarias con diagnéstico principal codificado de Cl, ACV o EAP de pacientes con domicilio
habitual en la ciudad de Malaga. De la base de datos obtenida del CMBD, 25 registros no
tenian bien identificado el numero de usuario de la Seguridad Social de Andalucia (NUSSA).

De los 1976 pacientes con altas hospitalarias identificados por el NUSSA, 174 correspondian a
pacientes con 2 o mas altas durante el afo 2011. Se seleccionaron los registros
correspondientes a la ultima alta hospitalaria. Finalmente se realiz6 un muestro aleatorio sobre
los 1802 pacientes restantes, del que se obtuvieron 303 pacientes para estudio (figura 1).

Figura 1: Diagrama de pacientes analizados

Ne altas CMBD = 2001

NUSSA incorrecto » 25

Y

N2 de altas con NUSSA correcto: 1976

Pacle-.n-tes con 2 0 mas » 174
visitas en 2011

¥

Pacientes distintos con alta en 2011: 1802

Muestreo aleatorio

Pacientes analizados 303
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4.2, Caracteristicas generales de los pacientes

Las caracteristicas de los 1802 pacientes distintos dados de alta con diagnéstico principal de
Cl, ACV o EAP por area hospitalaria distribuidos por sexo vienen descritas en la tabla 6.

Tabla 6. Altas por Cl, ACV y EAP por hospitales y sexo en pacientes distintos Afo
2011; n (%)

Hombres Mujeres n=1802
AH Carlos Haya 719 (62,5) 432 (37,5) 1.151 (63,9%)
AH Virgen de la Victoria 431 (66,2) 220 (33,8) 651 (36,1%)

AH: Area Hospitalaria

Casi dos terceras partes de los pacientes residentes en Malaga fueron dados de alta en el area
hospitalaria Carlos Haya.

De los 303 pacientes analizados, 190 (62,7) eran hombres siendo la edad mas frecuente del
alta proxima a los 70 afos. El hospital de procedencia y las variables demograficas se
describen en la tabla 7.

Tabla 7. Hospital de procedencia y demografia

Hospital de Procedencia n (%)
AH Carlos Haya 195 (64,4)
AH Virgen de la Victoria 108 (35,6)

Sexo n (%)

Hombre 190 (62,7)
Mujer 113 (37,3)
Edad (afios) media + DE 69,5 (12,36)

Grupos etarios

<40 4 (1,3)
40-49 20 6,6)
50-59 37 (12,2)
60-69 81 (26,7)
70-79 100 (33)
80-89 52 (17,2)
90 o mas 9 (3)

AH: Area hospitalaria. DE: Desviacién estandar
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Los pacientes entre 70 y 80 afos constituyen la década mas prevalente de altas hospitalarias.
Casi el 60% de los pacientes tiene entre 60 y 80 afios.

Los grupos de edad aparecen en la figura 2

40,0% . :
Figura 2. Grupos etarios

30,0%

1]
5
[=
1]
2 20,0%
=]
o
10,0%]
0% T T LA
=40 40-45 50-59 G0-69 T0-79 80-59 90 é mas
Grupos de edad
4.3 Caracteristicas generales de la muestra

Mas de la mitad de los pacientes fueron dados de alta por Cl y un tercio por ACV, solo a 40
pacientes (13,2%) se le asigné EAP como diagndstico principal.

Los diagndsticos principales al alta vienen descritos en la tabla 8.

Tabla 8. Diagnodsticos CIE9 agrupados

n =303 %

Cardiopatia isquémica 161 53,1
ACV 102 33,7
Ictus hemorragico 29 9,6
Ictus isquémico 64 21,1
AIT 9 3,0
EAP 40 13,2

CIE9: Clasificacion internacional de enfermedades, version 9
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Los factores de riesgo cardiovascular que presentaban los pacientes estudiados vienen
expresados en la tabla 9

Tabla 9. Factores de riesgo cardiovascular

N =303 %
Diabetes 142 46,9
HTA 236 77,9
Dislipemia 173 57,1
Obesidad* 42 50,0
Tabaquismo** 77 55,8

*Registros en obesidad en 91 pacientes

** Registros para fumador o exfumador en 138 pacientes

Hay que tener en cuenta que 211 de los 303 pacientes (69.63%) no tenian registrado el IMC en
la tabla de constantes de la historia clinica digital.

De los 92 pacientes con registro de IMC la media fue de 30,73 (DE 4,82). La obesidad por
grados para los registros analizados aparece en la tabla 10.

Tabla 10. Obesidad por grados

N= 91 %
IMC < 25 6 2,0
IMC de 25 a 30 43 14,2
IMC > 30 42 13,9

De igual forma 165 pacientes (54,4%) no tenian registros del tabaco en el listado de habitos de
la historia.

Analizados los registros de tabaquismo existentes, la distribucién segun la condicion de
fumador se describe en la tabla 11.

Tabla 11. Condicion de fumador

N=138 %
No fumador 61 442
Fumador 48 34,8
Exfumador 29 21,0
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44 Analisis de farmacos utilizados

En nimero medio de medicamentos utilizados por paciente fue de 9.68 (DE 4.13) con un rango
entre 0y 22.

De los 303 pacientes en prevencion secundaria cardiovascular que fueron estudiados, 230
(75,9%) utilizaban estatinas al siguiente afio de estar dados de alta. El tipo de estatina y su
porcentaje viene descritos en la tabla 12.

Tabla 12. Uso de estatinas

N=303 %
Ninguna 73 24 1
Simvastatina 85 28,1
Atorvastatina 78 25,7
Pravastatina 7 23
Fluvastatina 4 1,3
Rosuvastatina 42 13,9
Pitavastatina 14 4,6

En 28 pacientes (9,8%) se utilizaron otros hipolipemiantes de los cuales 17 (5.6%) fueron
fibratos, nueve (3%) ezetimiba y dos (0,7%) utilizaron ezetimiba).

Los antiagregantes fueron utilizados en 246 de los pacientes estudiados en prevencion
secundaria cardiovascular (81,2%) con la distribucion que aparece en la tabla 13.

Tabla 13. Uso de Antiagregantes

N= 303 %
Ninguno 55 18,2
AAS 164 54,1
Triflusal 16 53
Clopidogrel 25 8,3
AAS+ clopidogrel 35 11,6
Otros 5 1,7
Clopidogrel + triflusal 2 0,7
AAS + triflusal 1 0,3
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Los anticoagulantes fueron utilizados en 36 pacientes (11,9%) de los cuales 35 (97,2%) fue
acenocumarol y solo aparecié un caso de un ACOD (dabigatran). Tabla 14.

Tabla 14. Uso de anticoagulantes

n=303 %
No 268 88,4
Si 35 11,6
Total 303 100,0

Por tanto, si sumamos el uso de antiagregantes y de anticoagulantes, el 93,7% de los
pacientes estudiados tenia prescrito un antitrombético. El uso de antiagregantes y
anticoagulantes, asi como de antitromboticos de muestra en las figuras 3, 4 y 5.

Figura 3. Uso de antiagregantes. % Figura 4. Uso de anticoagulantes. %

=S| = NO u S| = NO

Figura 5. Uso de antitrombaticos. %

16,3

mS| mNO
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Los antihipertensivos se estaban utilizando al afio del alta hospitalaria en 266 pacientes
(88,8%). Distribuidos por numero y tipo de los mismos en las tablas 15 y 16.

Tabla 15. Namero de farmacos antihipertensivos usados

Ninguno

Un anti HTA
2 anti HTA
3 anti HTA

4 0 mas

n=303

37
32
89
101
44

Tabla 16. Tipo de antihipertensivos

IECAS

ARA I
Betabloqueantes
Calcioantagonistas

Diuréticos

N=303
128
110
165
125
170

%
42,2
36,3
54,5
41,3
56,1

%
12,2
10,6
29,4
33,3
14,5

En cuanto a los 142 pacientes diabéticos (46,9% de los pacientes estudiados) la distribucion de

farmacos aparece en la tabla 17.

Tabla 17. Tipo de Antidiabéticos

Metformina solo

Sulfonilureas solo

Glinidas solo

Inhibidores DPP4 solo

Insulina sola

Metformina + inhibidores DPP4
Insulina + metformina sola
Insulina + metformina + otros
Metformina + sulfonilureas

Otras combinaciones

n=142

32
6
2
4

33

15

29
3

14
4

%
10,6
2,0
0,7
1,3
10,9
5,0
9,6
1,0
4,6
1,3
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Es de destacar la frecuencia con que estos pacientes utilizan medicacién para el aparato

digestivo. Fundamentalmente omeprazol. Mas de la mitad utiliza

habitualmente algun

analgésico o AINE, fundamentalmente paracetamol. La medicacién concomitante utilizada por

los pacientes aparece en la tabla 18.

Tabla 18. Pacientes con medicacion concomitante

n= 303 %
Medicamentos uso digestivo 271 89,4
Ansioliticos y antidepresivos 123 40,6
Analgésicos y AINES, excluyendo AAS 191 63,0
Medicamentos uso respiratorio 39 12,9
4.5 Reacciones adversas a principales farmacos

Las reacciones adversas que aparecieron en el registro de alergias y contraindicaciones

aparecen en tabla 19.

Tabla 19. Reacciones adversas a medicamentos

n=303 %
Ninguna / no consta 275 90,8
Estatinas 3 1,0
AAS 6 2,0
Otros antiagregantes 1 0,3
Acenocumarol 1 0,3
IECA 17 5,6

4.6 Analisis de lipidos

Fueron analizados los valores de lipidos en sangre durante el siguiente afio al alta hospitalaria
en la historia digital de atencién primaria, con los resultados que aparecen en tabla 20.

Tabla 20. Valores analiticos en Atencidn Primaria. Lipidos

N (%) Media

Colesterol Total 208 (68,6) 170,71
LDL Colesterol 186 (61,4) 93,51
HDL Colesterol 190 (62,7) 47,03
Triglicéridos 202 (66,7) 61,20

DE
43,759
38,468
16,645
100,113
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La representacion grafica de los diferentes niveles de lipidos parece en las figuras 6,7,8 y 9.

Figura 6. Histograma de niveles de colesterol total
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Figura 8. Histograma de niveles de colesterol HDL
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Figura 9. Histograma de niveles de triglicéridos
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Los niveles de Colesterol total en relacion con el uso de estatinas, se pueden observar
graficamente en las figuras 10,11,12y 13.

Figura 10. Niveles de colesterol total y uso de estatinas
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Figura 11. Niveles de colesterol LDL y uso de estatinas
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Figura 12. Niveles de colesterol HDL y uso de estatinas
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4.7

Analisis bivariante de enfermedades cardiovasculares

El andlisis bivariante en cada una de las tres patologias estudiadas en relacién a la edad, IMC,
numero de medicamentos y niveles de lipidos viene reflejado en las tablas 21, 22 y 23.

TOTAL

Edad

IMC

N° de
medicamentos
Colesterol Total
Colesterol LDL

Colesterol HDL

Triglicéridos

Tabla 21. Analisis bivariante. CI

SI NO
161 (53,1%) 142
(46,9%)
IC 95% de
MEDIA MEDIA Diferencia de Diferencia
(DE) (DE) P medias
de medias
69,24 69,87
(11,52) (13.29) 09 0,63 217 -343
30,62 (5,18) 30,91
(4.29) 0,70 0,28 -1,77-2,35
10,58 (3,97) 8,65 (4,06) 0,0001 -1,93 -2,84 - -1,02
166,30 176,50
(44,05) (42,92) 0,96 10,20 -1,18 — 22,22
91,61 96,22
(38.61) (38.35) 0,42 4,60 -6,70 — 15,91
46,20 48,20
(16,40) nrony 04 2,00 2,83 6,38
1o 162,95 0,83 3,04 -25,11 - 31,20

(106,43) (91,47)
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TOTAL

TOTAL

Edad
IMC

N° de
medicamentos

Colesterol Total
Colesterol LDL
Colesterol HDL

Triglicéridos

Tabla 23. Analisis bivariante. EAP

sl
40 (13,2%)

MEDIA (DE)

Tabla 22. Analisis bivariante. ACV

sl
60 (53,1%)

MEDIA (DE)

69,49 (13,47)
30,87 (4,09)
8,39 (3,92)

176,34 (47,55)
95,34 (41,00)
48,31 (16,62)

167,45 (101,03)

NO
263 (86,8%)

MEDIA (DE)

NO
201 (66,3%)

MEDIA (DE)
69,56 (11,80)
30,68 (5,09)
10,33 (4,08)

168,21 (41,89)
92,77 (37,52)
46,51 (16,68)
158,56 (99,96)

0,96
0,87

0,0001

0,21
0,68
0.50
0,56

Diferencia
de medias

Diferencia
de medias
0,72
-0,18

1,93

0,21

-2,56
-1,79
-8-88

IC 95% de
diferencia de
medias

IC 95% de
diferencia de
medias

-2,89 — 3,03
-2,47 - 2,11

0,97 — 2,90

-21,08 — 4,80
-14,85 -9,72
-7,05 - 3,46

-39,33 — 21,56
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Edad 70,85 (12,93) 69,34 (12,29) 0.47 -1,51 -5,64 — 2,62
IMC 30,98 (4,86) 30,69 (4,85) 0,84 -0,29 -3,27 - 2,69
N° de

medicamentos 9,30 (4,39) 9,73 (4,09) 0,53 0,43 -0,94 — 1,81
Colesterol Total 176,88 (29,35) 169,83 (45,43) 0,44 -7,05 -25,16 — 11,05
Colesterol LDL 98,28 (39,31) 92,84 (39,31) 0,52 -5,34 -22,36 — 11,49
Colesterol HDL 47,96 (18,24) 46,90 (16,45) 0,77 -1,05 -8,24 -6,13
Triglicéridos 152,58 (64,83) 162,48 (104,39) 0,63 9,90 -31,65-51,45

No hemos observado asociacion entre la presencia o no de las diferentes enfermedades
cardiovasculares para la edad, el sexo y los niveles de lipidos. La Unica asociacion existente
aparece en el numero de medicamentos utilizados en la CI, en la que el numero de
medicamentos es significativamente mayor cuando se produce el diagndstico de la mencionada
patologia si se compara con la ausencia de ClI, pero presencia de Ictus o EAP.

4.8 Uso de estatinas y niveles de colesterol

Por otra parte, el uso de estatinas se asocia de forma significativa a niveles de colesterol total y
de colesterol LDL. En cambio, los niveles medios de cHDL vy triglicéridos son mas elevados en
el grupo que no utiliza estatinas, aunque en ambos casos no existe significacion estadistica
(tabla 24).

Tabla 24. Uso de estatinas y niveles de lipidos

TOTAL Si NO
n (%) 230 (75,9%) 73 (24,1)

Diferencia de IC 95% de

MEDIA (DE) MEDIA (DE) p . diferencia de
medias .
medias

Colesterol total 164,4 (43,5) 187,6 (40.0) 0,001 23,21 10.0 - 36,3

Colesterol LDL 88,4 (39,0) 107,6 (33,2) 0,003 19,13 6,7-31,4

Colesterol HDL 46,1 (16,5) 49,5 (16,8) 0,224 3,36 -2,0-8,8
Triglicéridos 163.6 (107,8) 154,1 (74,5) 0,551 16,03 -41,2-22,0

De los pacientes que se les obtuvieron las cifras de cLDL, solo obtuvieron objetivos inferiores a
70 mg/dl en el 28,3% de los pacientes, siendo inferior a 100 mg/dl en el 62% de los mismos
(figura 14).
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Figura 14. Niveles de cLDL objetivo
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Los resultados teniendo en cuenta el uso de estatinas y los niveles alcanzados de LDL vienen
expresados en la tabla 25.

Tabla 25. Nivel de cLDL y uso de estatinas

Uso de estatinas

Niveles de cLDL n (%) Total
NO SI

Menor de 70 5(10,2) 48 (35,0) 53 (28,5)

De 70 a 100 18 (6,7) 46 (33,6) 64 (34,4)

Mas de 100 26 (53,1) 43 (31,4) 69 (37,1)

Total 49 (100) 137 (100) 186 (100)

Observamos por tanto que, aun con el uso de estatinas, solamente algo mas de un tercio de
los pacientes en prevencion secundaria cardiovascular mantendria cifras en los objetivos
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recomendados por las actuales guias. Menos de un tercio estaria con cLDL por encima de 100
mg/mil.

En la figura 15 se puede apreciar el niumero de pacientes que alcanzan objetivos de cLDL
segun el uso de estatinas.

Figura 15. Uso de estatinas y n® de pacientes con cifras de cLDL objetivo

Uso de
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cLDI= 100
Nivel de cLDL por objetivos

cLDL = 70 cLDL de 70a 100

En la tabla 26 se observa la existencia de significacion estadistica para niveles de colesterol
objetivo tanto menor de 70 mg/dl como menor de 100 mg/dl, asi como sus respectivas OR.

Tabla 26. Uso de estatinas y niveles de cLDL objetivo

Uso de estatinas

n (%)
No SI P OR IC 95%

cLDL < 70 5(10,2) 48 (35)

0.001 0,21 0,78 - 0,56
cLDL 270 44 (89,8) 89 (65)
cLDL <100 23(46,9) 94 (68,6)

0,007 0,4 0,2-0,78
cLDL 2100 26 (53,1) 43 (31,4)
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4.9

Factores asociados a cifras de cLDL menor de 70 mg/dI|

Realizando un analisis bivariante de las cifras de cLDL objetivo en nuestros pacientes (70
mg/dl) con los diferentes FRCV obtenemos los resultados de la tabla 27.

Tabla 27. Regresion logistica. Analisis bivariante para Objetivo cLDL menor de 70 mg/dl

B
Diabetes -1,025
HTA 0,900
Tabaquismo -0,090
Obesidad 0,817
Dislipemia 0,164

y FRCV

Error estandar

0,334
0,370
0,429
0,495
0,331

Wald

9,407
5,926
0,044
2,725
0,245

Sig.

0,002
0,015
0,834
0,099
0,621

OR (IC 95%)

0,36 (0,17 - 0,67)
2,46 (1.20 — 5,08)
0,91 (0,.39 — 2,19)
2,26 0,86 — 5,97)
1,18 (0,62 — 2,26)

En la muestra de pacientes estudiada, la presencia de diabetes se asociaba de forma
significativa a controles de cLDL menores de 70 mg/dl con una OR de 0.36. En cambio, los
pacientes con HTA presentaban una OR de 2.46; en este caso la presencia de HTA se asocia
a niveles de cLDL mayores de 70 mg/dl.

El modelo de regresion logistica excluyendo tabaquismo, obesidad y dislipemia, pero teniendo
en cuenta diabetes e HTA como los FRCV mayormente asociados y ajustando por edad y
sexo, asi como por el uso de estatinas, muestra, como era de esperar, la consecucion de
niveles de cLDL menores de 70 esta asociado al uso de estatinas. Se mantiene los criterios de
asociacion para diabetes y HTA referidos en la regresion logistica binaria. Tabla 28.

Paso
13

Paso
28

Paso
38

Tabla 28. Variables asociadas a cLDL menor de 70 mg/dl

Edad

Sexo
Diabetes
HTA

Uso estatinas
Sexo
Diabetes
HTA

Uso estatinas
Diabetes
HTA

Uso estatinas

B

-,013
0,418
-0,876
1,116
-1,587
0,362
-0,925
1,092
-1,574
-0,906
1,154
-1,619

Error
estandar
0,018
0,397
0,360
0,419
0,534
0,388
0,354
0,416
0,532
0,353
0,410
0,531

Wald

0,533
1,110
5,926
7,098
8,822
0,870
6,812
6,892
8,737
6,602
7,908
9,276

Sig.

0,466
0,292
0,015
0,008
0,003
0,351
0,009
0,009
0,003
0,010
0,005
0,002

OR (IC 95%)

0,987 (0,96 — 1,02)
1,520 (0,70 — 3,31)
0,416 (0,21 — 0,84)
3,052 (1,34 — 6,94)
0,205 80,7 — 0,58)
1,436 (0,67 — 3,07)
0,397 (0,20- 0,80)
2,980 (1,13 — 6,74)
0,207 (0,07 — 0,59)
0,404 (0,20 — 0,88)
3,171 (1,42 — 7,09)
0,198 (0,07 — 0,57)
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410 Uso de antitrombéticos en las enfermedades cardiovasculares y
factores asociados

La regresion logistica binaria obtuvimos los datos descritos en la tabla 29

Tabla 29. Regresion logistica. Analisis bivariante para uso de antitrombéticos y ECV

B Error estandar Wald Sig. OR (IC 95%)
Cl 1,447 0,449 10,411 0,001 4,25 (1,76 — 10,24)
Ictus -1,710 0,420 16,594 0,000 0,18 (0,79 - 0,41)
EAP 0,817 0,753 1,179 0,278 2,26 (0,52 - 9,89)

El uso de antitrombdticos se asocié a pacientes con Cl con una OR de 4.25 (1,76 — 10,24) y
con OR de 0,18 (0,79 — 0,41) a la presencia de ictus.

Y realizando el modelo de regresion logistica excluyendo EAP y ajustando por edad y sexo, el
uso de antitrombdticos se asocié a la edad y a los pacientes que no presentaban ictus. Tabla
30.

Tabla 30. Variables asociadas a uso de antitrombéticos

B Error estandar Wald Sig. OR (IC 95%)
Paso Edad 0,042 0,015 7,647 0,006 1,04 (1.01 - 1,07)
r Sexo -0,378 0,421 0,806 0,369 0,68 (0.30 — 1,56)
Cl 0,253 0,831 0,093 0,761 1,29 (0,25 - 6,57)
Ictus -1,447 0,788 3,370 0,066 0,23 (0.50 — 1,01
Paso Edad 0,042 0,015 7,608 0,006 1,04 (1.01 —1,07)
z Sexo -0,367 0,419 0,768 0,381 0,69 (0.30 - 1,57)
Ictus -1,651 0,436 14,347 0,000 0,19 (0,82 - 0,45)
Paso Edad 0,041 0,015 7,401 0,007 1,04 (1,01 —1,07)
¥ Ictus -1,732 0,426 16,498 0,000 0,18 (0,77 — 0,41)
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411 Mortalidad en el primer aino

Tras revisar las historias clinicas se determind la mortalidad al afio desde la fecha del alta
hospitalaria que constaba en el CMBD. Los pacientes que fallecieron fueron 24 (7,9%).
Distribuidos segun motivo de alta aparecen en la tabla 31.

Tabla 31. Defuncién en el primer aio y causa de prevencién secundaria

Prevencion Secundaria Total
Cl Ictus EAP
Defuncidn en el primer afio 15 8 1 24
9,3% 7,8% 2,5% 7,9%
Total 161 102 40 303

4.12 Utilizacion de recursos sanitarios. Citas programadas durante el
primer ano tras el alta

Mediante el moédulo de citacion se acotd durante 365 dias las citas programadas con diferentes
servicios de salud desde el alta hospitalaria.

La utilizacién de las citas programadas viene reflejada en la tabla 32.

Tabla 32. Citas programadas durante el primer afo

Media SD
Todas las citas del usuario 28,40 23,73
Consulta de atencion primaria 10,25 9,66
Consulta de enfermeria de atencion primaria 8,67 12,21
Consulta con todos los especialistas de hospital 6,32 5,75
Consultas para pruebas diagnoésticas 2,64 3,86
Citas para rehabilitacién 0,36 3,47
Citas de trabajo social 0,11 0,60
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5. DISCUSION

Los pacientes dados de alta hospitalaria por Cl, ACV o EAP suelen ser pacientes crénicos de
seguimiento compartido entre atencién primaria y especializada. El presente trabajo trata de
evaluar el seguimiento de este tipo de pacientes desde la atencién primaria y, especialmente el
manejo adecuado de farmacos que son de uso obligado en los pacientes en prevencion

secundaria cardiovascular como son las estatinas y los antitrombéticos (32),(87),(88).

La datos para realizar el presente trabajo se ha obtenido de los registros de la Historia Clinica
Digital de Salud del Ciudadano en Andalucia (Diraya) (89).

La primera limitacion del estudio viene determinada por el sesgo de informacion debido a la
falta de determinados registros en la mencionada historia clinica. Para controlar este sesgo de
informaciéon se ha considerado en los criterios de inclusién obtener al menos el 60% de los
datos requeridos necesarios en un determinado paciente. Cuando no fue asi, se recogieron los
datos del siguiente paciente siguiendo el orden establecido en la base de datos de los

pacientes distintos vistos identificados en 2011 (figura1).

Los registros referentes a somatometria y habitos han faltado en muchos de los pacientes.
Ademas, en algunos casos (23 pacientes), si bien estaba reflejado el peso, faltaba el registro
de la talla, por lo que no se pudo determinar el IMC en 211 pacientes (69,9%). En cuanto a los

habitos (tabaquismo) solo encontramos registros en 138 pacientes (45.5%).

Algo similar, aunque en menor medida, ocurre con los registros de cifras de lipidos. Solo se
encontraron en la historia clinica digital de atencién primaria registros de colesterol total en el
68,6% de los pacientes y el cLDL en el 61,4%. No quiere decir que no se realizaran, pues en
muchos pacientes el seguimiento tras el evento cardiovascular se llevd a cabo desde atencion
hospitalaria y en el periodo en que se realiz el estudio, la accesibilidad a los resultados no era
posible en la mayoria de las ocasiones o bien no se trascribieron a la historia de atencién

primaria.

En cambio, si estaban bien documentados los registros de uso de farmacos. Cuando se realizé
el estudio ya era excepcional el uso de la prescripcidn por receta manual de farmacos y menos

aun, cuando estos son de larga duracién como es al caso de estatinas y antitrombdticos.

Aunque los registros electronicos de medicaciéon de atencidon primaria, pudieran no ser lo
suficientemente fiables como para poder ser utilizados como fuente Unica de informacién sobre
la medicacion crénica del paciente (90). Consideramos el registro de la hoja de medicacion
como un método fiable en relacion al uso de los farmacos por los pacientes, ya que se
comprobd también la retirada de los farmacos de la farmacia desde el modulo de

medicamentos de la historia clinica digital.
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Actualmente estos medicamentos son baratos (especialmente simvastatina y AAS), por lo que

deberia aumentar su utilizacion en pacientes en prevencion secundaria cardiovascular.

En nuestro estudio, las tres cuartas partes (75,9%) utilizaba estatinas. Aunque la cifra es mayor
que en el estudio PURE (76), en el que la media de utilizacién de estatinas en la poblacién
mundial correspondia para paises de altos ingresos al 66.5%. Consideramos que todavia es
baja, tratandose de prevencién secundaria cardiovascular, ya que casi la cuarta parte de

pacientes no utilizan estatinas y deberian hacerlo.

En cuanto al control del cLDL estamos de acuerdo con la opinién de Lazaro (91), que estudia
en manejo de la dislipemia en pacientes con Cl desde la atencion primaria. Considera que el
escaso control de la dislipemia en estos pacientes puede ser debido a la denominada inercia
terapéutica donde intervendrian factores dependientes del paciente, de la enfermedad y del

médico.

Un estudio americano demostré que al final del primer afio de tratamiento la proporciéon de

pacientes que abandona su primer tratamiento con estatinas era del 28,9% (92).

La falta de adherencia al tratamiento propuesto es un motivo frecuente de infrautilizacién de
farmacos en general y de estatinas en particular (93). La adherencia se refiere especificamente
a la medicacion y tiene que ver con el grado en que un paciente cumple la pauta terapéutica
prescrita por su médico. La adherencia, a diferencia del cumplimiento, es un término categoérico
que implica la participacion activa de ese paciente: se sigue 0 no se sigue un determinado
tratamiento y, por ello, se aplica con mas propiedad a la medicacién (94). En nuestro estudio no
hemos entrado a fondo en las causas de la posible falta de adherencia terapéutica, solamente
hemos hecho constar si un determinado farmaco estaba registrado en la hoja de medicacion

del paciente y era retirado de la oficina de farmacia.

La prescripcion de antitrombdéticos en bastante mas elevada que en el estudio PURE, pues los
antitrombdéticos se utilizan en el 93,7% de los pacientes, siendo anticoagulantes el 11.6% vy el

88,8% utilizaban antiagregantes plaquetarios, frente al 62% del estudio de Yusuf (76).

En prevencién secundaria la evidencia cientifica avala el uso de las estatinas mas eficaces a
las dosis mas altas toleradas por los pacientes, por lo que las guias internacionales
recomiendan esta estrategia inicial y el tratamiento farmacolégico combinado si no se ha

alcanzado el objetivo terapéutico (32).

Hemos encontrado escasas prescripciones de otros hipolipemiantes asociados a estatinas.

Solo dos (0,7%) de los pacientes tenian prescrito ezetimiba.

Encontramos simvastatina como la mas estatina mas utilizada, aunque muy similar a la
atorvastatina. Las guias de practica clinica recomiendan utilizar estatinas de alta potencia y

expresamente asi lo sefiala la guia americana (23).
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Una de las razones por las que no se alcanzan los objetivos terapéuticos es debido a que los
pacientes son tratados de forma subdptima con farmacos cuya eficacia no permite los
descensos de cLDL necesarios. Es fundamental establecer estrategias terapéuticas acordes
con las necesidades del paciente. No es la simvastatina el farmaco que seria de eleccion en
nuestros pacientes a estudio dada su menor potencia para el descenso del cLDL. En el estudio
realizado por Macias con datos recogidos desde enero de 2007 a diciembre del 2011 sobre

utilizacion de estatinas en prevencion secundaria, la atorvastatina fue la mas utilizada(95).

Hay que tener en cuenta que los propios sistemas sanitarios pueden suponer una limitacion al
control de la dislipemia al restringir algunos tratamientos como estatinas mas potentes debido a
su precio. Los modelos sanitarios, especialmente en atencion primaria, han potenciado los
incentivos a los profesionales en funcion del gasto farmacéutico y no en la consecucion de los
objetivos terapéuticos. Igualmente, la utilizacion de los farmacos genéricos en detrimento de
otros mas novedosos y potentes, asi como la escasa utilizaciéon de determinadas asociaciones
de farmacos hipolipemiantes pensamos junto con Guijarro que pueden determinar el mal

control de los pacientes con alto riesgo cardiovascular (96).

Como era de esperar, los pacientes que utilizaban estatinas tenian menos niveles de colesterol

total y de cLDL que los que no las utilizaban.

Sin embargo, a pesar de las evidencias del beneficio de un estricto control lipidico, el grado de
consecucion de objetivos en este grupo de pacientes es alarmantemente bajo. Solo en
47(34,6%) de los 136 pacientes que utilizaban estatinas y tenian registros de cLDL se
alcanzaron objeticos de cLDL menor de 70 mg/dl. Algo similar ocurre en otros estudios de
consecucion de objetivos con estos farmacos como el estudio DYSIS (97) en Espafia y el

estudio Euroaspire Il realizado en diversos paises europeos (98).

En el estudio DARIOS, que estudiaba cerca de 28.000 individuos analizando los datos
agrupados recogidos de 11 estudios poblacionales realizados en la primera década del siglo
XXI, apenas el 3% de los pacientes con diabetes o con un riesgo cardiovascular alto o muy alto
alcanzaban los objetivos de cLDL<100mg/dl, si bien este estudio esté realizado en pacientes

en prevencion primaria. (99).

Los estudios EURIKA y REALITY llevados a cabo en paises europeos, incluyendo Espafa,
también mostraron altas tasas de pacientes de alto riesgo cardiovascular con mal control
lipidico (100),(101).

El estudio CARDIOCARE evalué a 3.743 pacientes con cardiopatia isquémica, en cuanto al
tratamiento que recibian, el 93,3% tomaba antiagregantes y el 92,5%, estatinas; a pesar de
ello, sdlo el 50% tenia cLDL < 100mg/dI (el 23%, < 80mg/dl). Cifras muy alejadas del estudio de

Yusuf (76) pero mas préximas a los resultados de nuestro estudio.
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En el estudio iCP-Bypass (102) se incluy6 a 2.292 pacientes con antecedentes de cardiopatia
isquémica sometidos a revascularizacion coronaria, percutanea o quirurgica y atendidos en
consultas de cardiologia. Desde el punto de vista de la prescripcion, se cumplian bastante bien
las indicaciones del tratamiento médico: el 94% recibia estatinas; el 90,4%, acido acetilsalicilico
y el 53,2%, clopidogrel. A pesar de esto, solo el 55% tenia el cLDL < 100mg/dl y unicamente el
19,7% cumplia las ultimas recomendaciones de cLDL < 70mg/dl. Aunque el nimero de
pacientes tratados con estatinas era mayor que en nuestro estudio, los objetivos de control
alcanzados eran inferiores, si bien hay que tener en cuenta que el perfil de pacientes

estudiados solo corresponde a una parte de nuestros pacientes.

Los principales factores de riesgo cardiovascular asociados a los pacientes en prevencion
secundaria cardiovascular fueron HTA, dislipemia y diabetes, en linea con los estudios
publicados (103),(104)

En el andlisis de la muestra se observd en nuestros pacientes mejores consecuciones de
objetivos de cLDL en los pacientes que presentaban diabetes y, sin embargo, los pacientes con

HTA se asociaron a controles de cLDL mayores de 70 mg/dl.

En el estudio de Herrero(105) realizado en Madrid durante el afio 2010, se estudiaron 8.821
pacientes diabéticos en prevencion secundaria cardiovascular encontrando que el 39,4%
tenian valores de cLDL menores de 100 mg/dl. En nuestro estudio, el 62% de los pacientes
tenian alcanzado ese objetivo, aunque esta cifra corresponde a todos los pacientes en
prevencion secundaria cardiovascular y no solo a los diabéticos. La poblacién diabética de

nuestro estudio tenia el cLDL menor de 100 mg/dl en el 69,6% de los pacientes.

Aunque el uso de antitrombdticos, fundamentalmente antiagregantes, fue bastante elevado, en
nuestra muestra estuvo asociado ligeramente a la edad del paciente y su menor utilizacién
estaba asociada a los pacientes que habian presentado un ictus, ya que al afo del evento
algunos tenian retirada la medicacion antitrombdtica. Pensamos que se tratd

fundamentalmente de los pacientes diagnosticados de isquemia cerebral transitoria.

En el estudio AVAIL(106) se determinaron la adherencia y la persistencia de la medicacién de
2.880 pacientes un afio después de sufrir un ictus. Esta fue del 65.6% para toda la medicacion
y del 83,9% para los antiagregantes, muy similar al 81,2% de nuestro estudio, si bien el estudio
AVAIL hace referencia a persistencia de tratamiento y en nuestro caso describimos el % de

pacientes que al afio tiene antiagregantes como medicacion.

Las altas producidas por Cl, ECV y EAP son concordantes con las tasas de incidencia
reportadas por el servicio andaluz de salud (107). La CI es, para los pacientes en prevencion

secundaria cardiovascular, la patologia méas prevalente al alta, seguida de ECV y la EAP (108).
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Los pacientes a estudio presentan una acentuada polimedicacion, en nuestro estudio mas de

9.6 farmacos (SD 4.13) en consonancia con otros estudios en nuestro entorno
(109),(110),(111).

Finalmente, dentro del consumo de recursos durante el primer ano tras el alta hospitalaria, solo

hemos cuantificado las visitas a médicos de atencion primaria y especializada, enfermeria,

fisioterapia, trabajo social y fisioterapia. Encontramos que el nimero de citas es mas frecuente

en el médico de atencién primaria.

5.1. Limitaciones del estudio

Aunque pensamos que los resultados obtenidos son fiables, consideramos como principales
limitaciones de este estudio:

Su disefo retrospectivo. Para cuantificar la eficacia de los antitrombdéticos seria un
estudio prospectivo y con mayor numero de pacientes.

La pérdida de datos en algunas de las historias clinicas.

Su tamafio muestral limitado, ya que sélo estan recogidos los pacientes de una ciudad,
que intentaremos incrementar para los siguientes estudios y publicaciones (ampliando
los pacientes de medio rural, otras ciudades).

No ha sido posible la exclusion de factores de confusion no medidos (otros
tratamientos concomitantes, comorbilidades) y que podrian influir sin duda en los
resultados de los distintos tratamientos.

Ausencia de seguimiento clinico detallado de los pacientes.

Posibles sesgos en la deteccién de reacciones adversas al no buscar especificamente
determinadas reacciones adversas y usar solo los datos contenidos en las historias de
los pacientes. Las reacciones adversas deben estudiarse mediante una investigacion
especifica para ello. La conclusion en este estudio no tiene una consistencia evidente.

5.2. Posibilidades de futuro

Nuestro grupo planea como posibilidades inmediatas de continuacion de este trabajo:

El objetivo de realizacion de ensayos prospectivos y multicéntricos de ambito nacional e
internacional partiendo de la base actual para intentar aumentar el tamafio muestral y la
fiabilidad de los resultados.

Ampliar el estudio con la incorporacion de analiticas seriadas para observar la evolucién de
los pacientes en relacion con el uso de estatinas y antitrombéticos.

Continuar colaborando con los ensayos nacionales que se estan llevando a cabo, y en los
que seguimos aportando pacientes.
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Elaborar proyectos para la explotacion de las bases de datos de retirada de medicamentos
en oficinas de farmacia de Andalucia, derivada fundamentalmente de la prescripcién previa
desde la atencién primaria (pero mas acorde a la realidad de utilizaciéon de farmacos). Esta
gran cantidad de informacién pretendemos sea evaluada en determinadas patologias
registradas de los pacientes. Si, ademas, conseguimos medir resultados en salud en la
gran base de datos que es la Historia Clinica Digital de Andalucia (Diraya), nuestros
estudios aumentaran exponencialmente en tamafio muestral y fiabilidad.
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6. CONCLUSIONES

Del analisis pormenorizado de los resultados obtenidos hemos extraido

las siguientes conclusiones:

En relacién con el primer objetivo. Caracterizar el uso de estatinas y
antiagregantes plaquetarios en los pacientes en prevencion secundaria
cardiovascular en la zona basica de salud de Malaga en los pacientes

dados de alta en el aino anterior.

1 Un 75.9% de los pacientes en prevencién secundaria cardiovascular en la
Zona Basica de Salud de Malaga consumia estatinas al afio de ser dados
de alta, siendo simvastatina la mas consumida, seguida de atorvastatina y
rosuvastatina.

2 Un 93.7% consumia antitrombdéticos. ElI 88,8% utilizada antiagregantes
plaquetarios, fundamentalmente aspirina, y el 11,6% anticoagulantes, casi

exclusivamente acenocumarol.

En relacion con el segundo objetivo. Determinar la eficacia y seguridad de

las estatinas y los antiagregantes en estos pacientes.

3 La eficacia detectada para estatinas fue aceptable dado que:

a. Con su uso, se redujo a la mitad el riesgo relativo de presentar niveles
patologicos de colesterol LDL y se consiguieron niveles de colesterol
LDL inferiores a 100 mg/dl en mas del 62% de los pacientes.

b. Las cifras objetivo de cLDL menores de 70 mg/dl solo se alcanzaron
al afno del diagnostico del evento cardiovascular en el 28,3% de los
pacientes. La respuesta fue mejor en diabéticos y menor en
hipertensos.

4 Los antitrombdticos, especialmente tipo antiagregantes, se utilizaron
frecuentemente y fueron eficaces, pero en algunos pacientes afectos de

ictus observamos que dejaban de usarlos al afo del alta hospitalaria.
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5 Ambos tratamientos presentaron un buen nivel de seguridad dado que sélo
detectamos reacciones adversas:
a. En el 1% de los pacientes en tratamiento hipolipemiante.

b. En el 2% de pacientes en tratamiento con antiagregantes.

En relacién con el tercer objetivo. Determinar la presencia de factores de

riesgo cardiovascular en nuestra poblaciéon de estudio.

6 Los factores de riesgo vascular detectados con mayor frecuencia en nuestra
poblacién fueron la HTA seguida de dislipemia y diabetes.
7 La enfermedad isquémica coronaria estuvo presente en mas de la mitad de

los pacientes en prevencion secundaria cardiovascular.

En relacién al cuarto objetivo. Cuantificar las citas utilizadas por la

poblacion de estudio durante el primer afo tras el alta hospitalaria.

8 Los pacientes realizaron en un aio, mas de 28 consultas programadas a los
servicios sanitarios publicos, siendo los médicos de atencion primaria los
profesionales mas demandados, seguidos de enfermeros del centro de

salud y especialistas hospitalarios.
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Introduccion. Se dispone de escasa informacion
sobre el control de la dislipemia en Espaia. Los
abjetivos de este estudio [ueron conocer ¢l grada
de control de los pacientes dislipémicos asistidos
en atencion primaria ¢ investigar su resgo
cardiovascular v los factores que se asocian al mal
control.

Pacienres v método. Estudio transversal
multicéntrico que analizd en las 17 comunidades
auldnomas espadiols a individuos de 18 o mas
anos de ambos sexos con dislipemia
thipercolesterolemia, hiperirigliceridemia,
dislipemin mixta o colesterol de las lipoproteinas
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go Cordiovascular v de Hiperension Arterial de ln Sociedad
Espafioln de Medicing Rural v Generalista (SEMERGEN), En
¢l esiudin participaron 1434 médicos de familia con cjercicio
en stencion primaria de las 17 comunidades autdnomas de Es-
padia. Al final del articulo fgura lo relacion de imvestigadores.
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Recibido el 19 de sepliembre de 2006 v aceprado el 19 de octu-
bee de 2006
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de alia densidad [cHDL] bajo). Se considerd buen
control el hallazeo de colesterol de las
lipoproteinas de baja densidad [cLDL] < 160 mg/d|
si el riesgo cardiovascular era bajo, < 130 mg/d| si
era moderado v < 10 mg/d] si era alto (Adul
Treatment Panel 1 [ATPRLL]).

Resultados. Se incluvo a 7.054 pacientes (media +
desvincion estandar de edad, 61,3 £ 11,2 anos;
varones, 50,8%). El 40,3% presento riesgo
cardiovascular alto; ] 28.6%, moderado, v el 31,1%,
bajo, Se halld buen control en el 32,3% (intervalo
de confianza del 95%, 31,2-33,4) de la poblacion (el
57080 de los pacientes con resgo cardiovascular
bajo, el 26,3% con riesgo moderado v el 16,6% con
riesgo alto), Elmal control se asocid con los
antecedentes personales de diabetes, nefropatia v
tabaguismo v con los antecedentes familiares de
enfermedad cardiovascular prematura; ef buen
control se asocit con el ejercicio fisico (p < 0,001 ),

Conclusiones. Una tercern parte de los pacientes
incluidos en el estudio presenta buen control de la
dislipemia, v 4 de cada 10 tienen riesgo
cardicvascular alto. El grado de control disminuve
conforme sumenta el deseo cardiovascular.
Factores de riesgo cardiovascular v enfermedades
muy prevalentes en alencidn primaria s¢ asocian
con el mal control de la dislipemia.

Palelras clave:
Dislipemia. Riesgoe cardiovascular. Comtrod, Alencion primaria.
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CONTROL RATES OF DYSLIPIDEMIA IN
SPANISH PATIENTS ASSISTED IN PRIMARY
CARE. LIPICAP STUDY

Introduction. Scarce information is available
about the dyvslipidemia control in Spain. The aims
of this study were to asses the degree of control of
dyslipidemic patients attended in primary care,
and o investigate their cardiovascular risk and the
factors associaled with poor control.

Patients and method. A multicentre cross-
sectional study analvsing dyslipidemic patients in
Spain (both sex, = 18 vears) with
hypercholesterolemia, hypertriglveeridemia, mixed
dyslipidemia or fow HDL-cholesterol, Well-
comtrodled dyslipidemia was defined according 1o
NCEP-ATPIIL, LDL-cholesterol < 160 in low
cardiovascular risk patients, < 130 in moderate, and
< 100 mgddl in high cardiovascular risk patients.

Results. 7,054 patients were included (age, 61.3
+ 11.2 years: 50.8% men). 40.3% of patients
presented high cardiovascular risk, 28.6%
moderate visk and 31.1% low risk, 32,3% (C1 95%,
31.2-33.4) showed good contral of LDL-cholesterol
(57.0% in low, 26.3% in moderate, and 16.6% in
high cardiovascular risk). Poor control was
associated with medical history of diabetes, kidney
disease and ciparette smoking, and family history
of premature cardiovascular disease; optimal
control was associaled to physical activity (p <
0,001},

Comclusions. A third of the patients included in
the study achieve target control of dyvslipidemia.
Four out of 10 present high cardiovascular risk.
The control depree decreases as cardiovascular risk
increases. Cardiovascular risk factors and very
prevalent diseases in Primary Care are associated
with a poor control of dyslipidemia,

Key words:
[rvslipidemin. Cardiovascular risk. Control. Primary Care.

La enlermedad cardiovascular (ECV) es la prime-
ra causa de muerte en los paises occidentales!. La
dislipemia (DLP}, junto con la hipertension arterial
(HTA), es el factor de riesgo cardiovascular (FRCV)
mayor mis frecuentemente observado en la pobla.
cidn asistida en alencion primaria (APP, v su ade-
cuado contrel es fundamental en la prevencion de
la ECV, va que su tratamiento ha demostrado redu-
cir la merbimorialidad cardiovascular especialmen-
te en los individuos que va han sulrido un evento o
manifiestan un riesgo cardiovascular (RCV) alto™',

El National Cholesterol Educalion Program
(NCEP)-Adult Treatment Panel I (ATPHI) indica
que el principal objetivo del control de los lipidos
plasmaticos es la prevencion de la enfermedad co-
ronaria y promueve su prevencion primaria v se
cundaria mediante el control del colesterol de las
lipoproteinas de baja densidad (cLDLY™* Para
ello, se dispone en fa actoalidad de farmacos muy
efectivos, como las estalinas, que han demostrado
su ulilidad en la prevencidn dtﬂu enfermedad coro-
naria, cerebrovascular v carotidea™®,

Se conocen pocos datos sobre el grado de con-
trol de la DLP en la poblacién espanola asistida en
AP, dmbito sanitario que por sus caracteristicas re-
sulta idoneo para el abordaje v ¢l seguimiento de
este FRCVHEY, Alpunos investigadores han observa-
do carencias en el diagndstico v en la identificacion
de los [actores de riesgo cardiovascular, asi como
en la valoracion de este riesgo™; otros han hallado
gue fa prescripeién de hipolipemiantes en preven-
cion secundaria es todavia insuficiente, a pesar de
que ésta ha sumentado en los dliimos anos del 6,7
al 30,5515, por ¢llo, la Sociedad Europea de Car-
diologia recomienda una mavor intervencion de
cardidlogos v médicos de AP sobre los FRCY miodi-
licables en pacientes coronarios™,

Sobre lo base de esias consideraciones, los Gru-
pos de Trabajo de Riesgo Cardiovascular v de Hi-
pertension Arterial de la Sociedad Espanola de
Medicing Rural v Generalisla (SEMERGEN) dise-
fiaron el estudio LIPICAP (estudio de corte trans-
versal para la valoracion del control de las aliera-
ciones LIPldicas en la poblacién espafiola atendida
en los Centros de Atencion Primaria), que tuve
como objetivo principal conocer ¢l grado de control
de la DLP en fa poblacion espafola asistida en AP, v
como objetivas secundarios, investigar el perfil de
RCY atendiendo 2 sus caracteristicas biodempgrali-
cas v lactores de riesgo cardiovascular, v analizar
los factores que se asociaban con su mal contral,

Pacientes v método

Se diseft un estudio epidemiologion, rransversal y mulii-
céntrico en el que médices de familia de las 17 comunidades
aulGnomas espaiolas debion anolizar o los 5 primeros pacien-
tes dislipémicos que acudieran a su consulla de AP duranie la

semana laboral ded 4 al B de octubre de 2004,

Datos de los pacientes
Se incluyt en el estudio a los pacientes de cunlguier sexo v
roza de 18 o mds afios de edad, con un disgnéstico de DLP,
quee aceptaren participar, Los investigadores, tras entrevisiar
les, analizar su historia clinico v realizar la explosncion fisica,
registroron en e cunderno de recopida de dolos: edwd, sexo,
ital (rural, < 2.000; semiwrbano, 2.000-100000; urbano,
> 10000 habitantes}, peso en ke, falla en cm, presidn arterial

Clin Invest Arsgriosc], 200618061 226.38 227
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{PA} en mmHg, [recuencia cardiaca, tipo de DLP (hipercoles-
ferolemia, hiperirigliceridemio, DLP mixia o colesterol de los
lipoproteinas de alla densided [eHDL] bajod v su antiriedad
{en nfios), s procticoba ejercicio lisien, antecedentes [nmilip-
res de BCY precoz (en mujeres menores de 65 afios v varones
menores de 55 afios) o personales de HTA, whogquisme, eleva-
do consumo de aleohel, hiperuricemin, nefropatia, enferme-
dod coronaria tanging estoble, ongino inestable. mfare de
miocardio o revascularzscion coronarial o equivalentes de
nesgo como lu diabeles mellitus (DM}, el botws {acoudenie cere-
brovnscular o secidente isquémice tmnsitoro) o la enferme-
dad vascular peciférica (EVP).

Se considerd que un paciente tenia DLP cuando su historia
clinica registraba 2 determinaciones annliticos de al menos
3 meses de antipiiedad con unas cifras de colesterol togal = 240
mgidl, hiperirigliceridernin > 200 my'dl o cHDL < 40 mg/d],
cuando habia antecedentes personales de este FRCY o infor-
mes médicos previos en los que [igurase esic diagnéstico, o
cuando el sujeto recibin tratamienio hipolipemianie®.

Se constdend que kabia HTA cuando con una antiguedad de
al menos 3 meses se habia legado a ese diagnostico mediante
Iu observacian repetida de un promedio (2 o mas mediciones
en ol menos 2 visilas posteriores o la consulia imicial) de PA
sistalicn 2 140 mmHg vio diasiolica = %0 mmHg™, ¥ cuando en
In historia cliniea s¢ habin documeniado HTA o un iratamien-
o especifico.

El sobrepeso se definid como la ehservacion de un indice de
masa corporal (IMC) 2 25 v < 30 v |a obesidad, como el hallaz-
go de un IMC = 30; ¢l tabaguismo, como haber fumado al me-
nos un cigarmillo al dia en el dliimo mes™; el sedentarismo,
como no practicar habitualmente gjercicio dumnte al menos
30 min 3 veces a ln semana®, v el consumo excesivo de aloohol
eomo ingerir disrinmente ol menos 4 cervezas, 4 vasos de vino
o 2 ghisquis o similares’, Se asumid que un paciente tenis DM
si se habia registrodo ese diagndsticn en la historia clinica, ¥
pefropatin si se tenfa constancia de micmalbuminura (30-299
m@24 h), proteinuria (2 300 mg'24 h) o crestininemia cleva.
das (= 1.3 en varones o = 1,2 mgid] en mujesesi™.

Se consicherd que habin buen control de ln HTA cuando las
PA sistdlicn v diastalicn (media aritmética de las 2 medidos se-
parndns 2 min que se efectuaban en la visito}* eron < 140 ¥
< 80 mmHg, respectivamente (< 130 v < 30 mmHg n los pa-
vientes con DM, nefropatia o BOV#=E,

Datos de la dislipeniia v del respo cardiovaseilar

Se registroron los valoves de colesteral total, ¢cHDL, <LDL,
iriglicéridos, ghecemia, creatinion, dcido arico v glucohemo-
slobing, en los diabéticos, de la allima snalifica que lenin «l
paciente, b cual s considerd vilide si su antigiedad era infe-
for o 3 meses.

El ROV se considerd bajo (< 10%) 51 habfa menos de 2 [octo-
res de rhespo cordiovascular; moderado (10-205) si se observa-
ba 2 o mas [aciores, ¥ alio (2 20} si se evidencioba antece-
dentes de enfermedad coronorin (angine estable, angina
inestable, infarto de miocardio o revascularizecion coronarial
o de equivalentes de riesgo (DM, koius o EVPP Y.

El buen control de la DEP se delinio como b observacion de
win cLDL < 160 mp'dl cuande o RCY em bajo, < 130 mgfdl
cunndo era moderado ¥ < 100 mg'dl cunndo of BCY cra alie®* ",

Se considers faclores de riespo cardiovascular negativos I
edod = 45 afios en varones o 2 55 afios en muperes, o b conce-
mitancio de HTA, tobaguismao, cHOL < 40 me'dl o antecedente
de ECV premoturs fanles de los 55 afios en varonss v de los
63 afos en mujeres); se considero un FRCY positivo el hallaz-
go de un ¢HDL 2 60 mp/di®.

228 Clin Tnvest Artericscl 2006, 1806):226-38

Daros del tratanitento hipolipemigite

Se nnolizt ol prolestonal senitario (médice de familis, cor-
ditdogo, endocrindlogo, intermista, neurdlogo u olios) que ne-
liznbo el seguimiento habitunl del pociente, si éste seguin Lra-
lamiento con dlets, Lormaces  hipolipemianies o ambos
medidos v su anlighedad, v 51 ¢ médioo decidin manlener ese
trmbamiende o modilicarlo (oumentar dosis, o sustiluir, retimr
o ufndir rmeco) en In visia, investigdndose ¢l motivo del
cambio (reaccitn adversa, falia de elicacin, empeoramiento,
precind o de si manteniméento (contrl adecundo, no sceptar
In modificacidin), Se registrd of trtamienio frmacoldgico hi-
polipemiante que tenin prescrito o pacienie {estatinas, fibr-
108, resinas, estatinas mis fbrotos, otes combinaciones y
“otroa”) v la franka horaria en lo que tomaba la medicacidn
(5.00-16.00, 16002200 v (L00-5.00],

Aniilisis estadistico

Se realiss con ol paguete estadistico SP&S {version 12.0.1).
Se colculo el intervalo de confianza (IC) del 95% para las vo-
rinbles de interés asumiendo normalidad v vtilizando el méio-
do exacio para proporciones pequenas”. Pama las variables
cunniitativas, se emplenron medidas de tendencia central (me-
dia, mediana) v de dispersidn (desviacion estindar, percentil
25, percentil 73, minimo v maximo); parn las cuafitativas se
wesron frecuencins ¥ porceniojes de cadn una de lns respuesias
posibles. Para comparnr medins s usd lo prueba de ko 1 de
Student pora dotos independientes v para comparor dolos
cuanlitalivos gue no segiilan una distribucion normal, la prue-
ba no parnméiricn de Mann-Whitney, v para la posible psocio-
cidn entre variables coalitativas, o prueha de la 3 (significa-
cidn estadisgica, p < 05,

Parn determinor cudles eron las variables que s psocio-
ban con el mal costrol de ln DLP (¢LDL = 160 mgfdl coando
el RCV era bajo, = 130 mgd] ouando ¢ RCY ern moderado
v 2 100 me'dl cunmdo el RCY ern olio) se utibizg, incluyéndo-
se ol cilcubo de ln odds ralfio (OR), el méiodo de regresion
istica no condicional stegrwise backward, en of que se con-
et guee un paciente tenin ECV cuando tenfa antecedente
de enfermednd coronaria (angina esiable, angina inestohle,
infario de miccardio o revascularizacién coronarial, ictus
{nccidente cerebrovascular o isquémico fransitorio) o EVP,
Las varinbles que se inchiveron en el modelo fueron agueltas
e presentaron significacidn estadisticn en ol andlisis univa-

inble,

Resultados
Deseripeicn de la muesira

Los 1,454 medicos incluyeron a 7.181 pacien-
tes en el estudio, de los que fueron excluidos 127
{75 por no lener an diagndstico de DLP o no
constar su antigiiedad, 30 porgue el diagnostico
de DLP 1enia menos de 3 meses de antigiiedad, v
2 por ser menores de 18 afios), v resultoron vali-
dos finalmente 7.054 iel 98,2% del total). El mi-
mero v el porcentaje de los pacientes vilidos por
comunidades autdmomas pueden observarse en la
figura 1.

La media + desviacion estandar de ln edad de los
individuos Incluides fue de 61,3 = 11,2 afos v ¢l
50.8% eran varones; la poblacion de 65 o mds anes
represent e 40,4% del total de Ta muestra (labla 1L
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Figirn |, Pacienies distipémicos v participacion por comuni-
dlades putdinemas (n-%).

Tahla 1. Caracteristicas soclodemogrificas v clinicas
de los pacientes

| wm | cdsss
Sexno
Muperes 49,2 (345 45,1-50,3
Edad
Entre 18 v 44 ofins 1.3 (318) 6,119
Entre 45 v 54 afios 18,901.334) 180198
Entre 55 v 64 afios 33,2 (2343 32,1343
Enire 65 y T4 afios 9.2 (2.061) 282302
75 afios 0 mas 11,2{T92) 105109
Habitat
Rurnl 10,4 (6E3) 1111
Semiurhano 1.8 (1.297) 189-20.7
Urbano 69,8 (4573} 63,770,
Hipertensicn arleral 49,6 (3.541) 45,0-51,2
Obesidod (indice de miasa
coipiral 2 30} 29,1 (1.986) 28,1-30,1
Tabagquismo 28,1 (1.862) 25,1111
Dinbezes mellitus 1T RI1LU5T) 168288
Antecedentes [mmiliares
de ECV prematura 128 (1.60T) 219237
Sedentarizmo 67.34.784) 66,2-68.4
]ugmn elevada de alcohol 13,00926) 12,2-138
ricenia 18.1(1.214) 17.2-19.0
DL baijis [ 40 mgidl} 13,3 (866) 12.5-14,1
tHDL altoy (> &4 mgied]) 29.9(1.91% 28,7309

cHIL: colesternl de las lipoproietnas de alia demsidad: ECY: enlesme-
o cardipvnsculor (candSopatis squémica. ictus o enfermedsd vascular
perilérica); IC: intervalo de confinnze: i numero fotal de paclenies gue
presemaron criterios.de definicion da ln variable (n = 7,054 excepio par
wexn, indice de masa corporal v habitad, en las que 70, 353 ¥ 615 indivi-
i, respectivamente, no disponian de informackin de kb variable)

Los FRCYV mis [recuentemente observados (ta-
bla 1) fueron la edad = 45 en varones (904%) o
= 53 afios en mujeres (79,8%), HTA (49,6%) v obe-
sidad (29,1%); el sedentarismo se halld en el 67,3%

Tabla 2. Perfil lipidico de los pacientes segiin rangos

i (%) 1C il 8%
Colesternl 842 (1000}
< 200 mid] 1.549 (216} llﬁﬂﬁ
= 200 v « 240 mehdl 22150324} 31,3335
= 240 mg/dl 3078 (45.0) 435462
cLDL 190 (100,00
< 100 mgd] 655106 98113
2 100y < 130 mgidl |.476(23.5) 218249
2130y« l60mghdl  ITIS(8T) 275208
2 160 ¥ < 190 mgd| [ 484 (24,1) 2310251
= 190 myldl TO5(12,8) 120137
cHDL 6425 (100,0) -
< 40 mgidl B34(133) 12514,
240y < 60 mg/di 3652 (56,8 55,6581
2 60 mp/d) 1.919(29.9) 27310

cHI: colesterol de ks lpoproteinas de alte densidud; cLDL: mleslc-
ral de Las lipoproteinss de baja densidad; 1C: imtervalo de confianda; n
nirnern total de pacientes que presenioron criteros di d-rl'nlcl-:md.t!u
variable; %: porcentajes :utlﬂﬂkﬂ sobre el tal de pacienies vilidos
con el dado especificado.

v el cHDL alto (= 60 ma/dl), en el 29,9% de los ca-
sns, El 27 8% de la poblacion incluida en el estudio
tenia DM,

En los sujetos con antecedentes de ECV, se halld
coronariopatia en el 21 4% (IC del 93%, 20,5.22,3),
EVP en el 8,00 (1C del 95%, T4-8.6) @ ictus en el
5.5% (1C del 953%:, 4,98-6,02} de los casos.

Caracteristicas de la dislipemia

Se observd hipercolesterolemia en el 64,4% (IC
del 95%, 63,3-655) de la poblacion, DLP mixta en
el 26,75 (IC del 95%;, 25,6-27 6}, cHDL bajo en el
5.2% (1C del 95%. 4,6-5,7) ¢ hipertrigliceridemia en
el 3,7% (IC del 93%, 3,3-4,1). La antigiedad media
del diagnistico de la DLP fue de 5 £ 4.3 afos, v
para ko mayoria de los pacientes (44,09 era de al
menos § anos.

Los valores medios de colesterol total fueron de
2338 ¢ 44,1 mgdl; los de cLDL, de 1459 = 38,0
mg/dl; los de cHDL, de 53,5 < 14,0 me/dl, v los de
los wriglicéridos, de 160,1 = 88,8 mg/'dl. El 45% de
los individuos incluidos en el estudio tenia el coles-
terol dotal 2 240, ¢l 36%% cLDL = 160, y ¢l 13 3%
cHDL < 40 mg/dl (tabla 2),

Rfesg:o cardigvascular de la poblacidn

El 40,3% (IC del 95%, 39,2-41 5) presentd RCV
alto; el 28 B% (IC del 93%, 27,6-29.7), moderado, ¥
el 31,1% (IC del 95%, 30,0-32.2), bajo. El RCV alto
se relaciond aig‘u[uﬂt]ﬂmcnlu {p = 0,001) con el
sexo, el IMC, el tratamiento hipolipemiante dietético
¥ farmacoldgico v el tpo de Frmaco hipolipemiante
empleado en el tratamiento de la DLP (tabla 3.

Clin Imvest Arierinscl, 2006; 86122630 229
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Tahla 3. Caracteristicas del paciente dislipémico segiin el riesgo coronarin

Rigago coronnsio
Bajo Medin Mo ¥
o (%] n %] n %)
Seno
Varones TTH(358) L2017 (60.5) 1564 (55.3) « 0,001
Mujeres 1389 (64,2 796 (39.5) 1256 44,5}
Indice de masa corporal
Bajo peso (0.2} 300.3) 10,1} < 0,01
Narmopeso 27(25.3) 307 (15.8) 406 (15,00
Sabrepesn 1.09& (32,7 1105 (54,9) 1.320(488)
(ibesidad leve £6(11,m 513 (28,4 922341}
Ohesidad marbida 17 (0.8} 14.00.7) 51 01.9)
Dieta hipolipemiante
Si 1,541 (91,6 1435 (3.9) 2,141 (832} < 0,001
Ko 142 (B 4) 179 (11.1) 156 (6.8}
Tratamiento farmacoligico
hipolipemianie en el momenio
de la visila
Si 1,555 (70,9 1630 (80.8) 2457 (8. 4) < 0,001
Ko 637 (29.1) IR (19D BT (136)
Tratamiento farmacologco
hipolipemiante®
Estatinas [445 (429 1463 (84,7 2218902} < 0,001
Fibratos 58(37) 107 (6,6) 121 (4.9}
Resinas 40,3} 51003 340,01}
Estatinas + fibratos 21 {14) A1 T403.00
{Mrag combinaciones 15(1.0) 13 (0.8) 36 (0.5
Ofres flrmaocos 1200,7) 11 i.7) 703}
*Prucha de la 3
M mdsamo paciente pocia esdor e mis de un iralamiento en b visila,
Tabla 4. Control del cLDL en pacientes dislipémicos segin el nivel de riesgo coronario
Mivel de rin::p'.ldrmfemuduﬂ Caroiaia [ n* m’p:lh'm.dc-l.'nnlml it -| Contral, % 1€ el 0555
Riespo bajo 14942 < el mg/dl 1.135 57.0 54,8502
Ricsgo medio 1.726 < 130 mg/dl 454 26,3 M4.2.254
Ricsgo alio 1402 < 100 mgidl 410 16,6 15,1-18.1
Total f,190 1,999 23 A,1-335

*Pacienies con cifras de colesternl de las lipoprotzings de baja densidad (cLDL) disponibles; en 864 coses no se especificaron dichos valores:

"Porcenizjes calvulodos em pacientes con cifras de cLDL dispanibles,

Control de la dislipemia

Se hallé buen control de la DLP {cLDL < 160 en
RCV bajo, < 130 en moderado v < 100 mg/idl en
alia) en el 32,3% (IC del 95%, 31,1-33,5) de los in-
dividuos, sin observarse diferencias significativas
segin el hdbitat (el 32,3% rural, €l 31,7% semiur-
baner v €l 32, 7% wrbane). El contral del cLDL fue
significativamente (p < 0,001) mayor en las muje-
res (35,1%) que en los varones (29 53%), v dismi-
nuyvo significativamente (p < 0,001} conlorme au-
mentaba ¢l RCY, resultando de un 16,6% en los
sujetos con RCY alio (tabla 4). La edad media de
los pacientes con mal control del ¢LDL fue signili-
cativamente (p < 0,0011) mayor (61,6 £ [09 afos)
que la de los gue tentan buen control (60,8 < 11,6),

2300 Clin Invest Arerioscl. 2006;1806):226- 18

v se hallé peor control del cLDL (p < 0,001) ante
cualquier FRCV (tabaquismo, anlecedentes fami-
liares de ECV prematura, varon de edad = 45 o
mujer de edad = 55 anos, HTA o cHDL < 40 mg/dl)
o anlecedentes personales de hiperuricemia, ne-
fropatia, EVP, ictus, enfermedad coronada o DM
(g 2L

Tratamiento de la dislipenia

El 80,0% de los pacientes seguia tratamiento lar-
macoldgico, v los hipelipemiantes mis frecuente-
mente utilizados eran las estatinas (90,8%), segui-
das de los [Fhmatos (5,1%), las combinaciones
estatina + flibrato (2.3%), otros hipolipemiantes
(1,69 v las resinas (0,20),
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A 1,053,

Fignrn 2. Control del colesterol de
lns lipoproteinas de bajn densidad
{cLDL} en pacientes dislipémi-
oos, semin antecedentes persona-
les de hiperuricemia, nefropatia,
enfermedad  vascular periférica,
ictus (accidente cerebrovascular
0 squimico (rensitoria), coron-
ropatin {angina estable, ongina
mestoble, mfarte de miocardio
53 r:vml.un?uclnn fmﬂ.] o
dinbetes mellitus. Los porcenta-
jes son respecio o los pacientes
com el dat de ¢LDL. nA: namero
de pacientes con antecedentes:
nNA: pamers de packeniss sin
antecedenles. ©: pruebs de In %%
p = 0,001,

Medropasa
(AA =315, nNA = 5.627)

Enfar madad coronaria
(rik = 1205, A = 4 $38)

[G5m antecedentes
B Con antecedentas

= 4 BET) b=

ke

3%
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109 20%

Cuando se observid buen conirol del cL.DL se en-
contrd un mavor cumplimiento de la dieta v el tra-
tamiento farmacoldgico con cualquier tipo de hi-
polipemiante (p < 0,001, pero no se hallé relacion
significativa entre los Frmacos hipolipemiantes
por separado v el buen control,

El 82,6% de los pacientes tomaba Ta medicacion
hipolipemiante entre las 16.00 v las 0.00; el 14,9%,
entre las 8.00 v las 16,00, v el 1,1‘-:&- entre las 0.00 v
las 8.00, pero no se encontrd relacion significativa
enire esas franjas horarias v el buen conirol del
cLDL (el 22 (F& de 8002 16.00; el 29,7% de 16.00a
000, v el 34, 3% de 0,00 a 8.00),

Conducia rerapéutica del médico

En el 91,2% de los pacientes, el médico mantuvo
en Ja visita Ja misma dicta hipolipemianie v en el
b6,6%, el mismo tratamiento Farmacoldgico. La
causa mas frecuentemente aducida por el médico
para mantener el ratamiento fue eﬁuntrnl ade-
cuado de o DLP (el 7,%% de los casos de buen
control v el 34.3% de los de mal contral del cLDL;
p < 0,001); para modificado, el motivo mds fre-
cuente, el tnico en gue se encontrd diferencias sig-
nilicativas (p = 0,020), Tue la falta de elicacia
(67, 8%), v no se halld diferencias sipnificativas
para otras causas como reacciones adversas (4,3%),
pear control 12,6%) v precio del Brmaco (0,1%).

Seguimiento del paciente
El médico de familia realizaba en AP &l segui-
miento del 83,9% (1C del 5%, 85,1-86,7) de los po-

cientes dislipémicos; el cardidlogo, del 14,2% (IC del
054, 13 4-15,0); el endocrindlogo, del 7.3% (IC del
054, 6,7-8.0% el internista, del 34% (IC del 95%,
3,0-3.90 el neurdlogo, del 1,3% (1C del 95%, 1,2-1,8),
v olros especialistas, del 4,5% (1C del 955, 4,0-5.0).

Factores asociados af wal conerol de la dislipeniia

En el modelo de regresidn logistica binaria, se
eligieron como variables independientes la edad, el
sewn v los antecedentes personales de HTA, DM, ta.
baguismo, ECV (angina estable o inestable, infarto
de miocardio, revascularizacion coronaria, acci-
dente cerchrovascular o isguémico transitoro, o
EVP), hiperuricemia o nefropatia, ast como los an-
tecedentes familiares de ECV prematura, el trata-
mienio de la DLP v el gjercicio Hsico,

La probabilidad de observar mal conirol del
cLDL s asocit con el sexo masculine, los antece-
dentes personales de DM, nefropatia, tabaquismo,
HTA, ECY e hiperuricemia v con aniecedentes fa-
miliares de ECY prematura (tabla 5),

El ejercicio Hisico se relaciond significativamenle
(p = 0,003) con la probabilidad de hallar buen con-
trol del cLDL (OR = 0.8; 1C del 95%, 0.7-0,9).

Discusion

El estudio LIPICAP, llevado a cabo en una amplia
muestra {n = T.054) de pacientes dislipémicos asis-
tidos en AP de las |7 comunidades autdnomas es-
panolas, nos indica gque el buen control de la DLP
se observa en algo menos de la lercern parle
(32.3%) de los individuos v disminuye conforime au-

Clin Invest Arverioscl, 2006:18(6):226-38 231
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Tabla 3. Factores asociades al mal control del cLDL

| or |icdetoss | o

Diabeies i1 2e3T 00000
Antecedentes de enfermedad

vascular periférica 25 &35 00001
Antecedenies familiares

de ECV prematiara 1.7 1320 00000
Antecedentes personales

de enlermedad cercbrovascular 1.7 1.2-24 D002
Tabaguismo La 1418 00000
Antecedentes personales

de nelropatia 1.& 1,123 001
Edad = 45 afios (varomes)

02 55 afios (mujeres) L3 L1-15 002
Antecedentes personales

de hipertension L. L1114 0001
Antecedentes personales

de ECV 12 114 002
Aniecedentes personales

de hiperuncemin 1.2 L4 003
Sedentarismo 1.2 113 001

cLIH.: colestero] de las lipoprotednss de Baja densidad; ECV: enferme-
dod cardiovascular; IC: intervabo de confinnzs; OR: odds rais.
*Prucha de Wakd.

menta el RCV del sujeto; izualmente, la probabili-
dad de encontrar mal control aumenta significativa-
mente en los varones, en los individuos con antece-
dentes personales de DM, nelropatia, tobaguisimo,
HTA, ECV ¢ hiperuricemia v en los pacientes con
antecedenies tamiliares de ECV prematura.

Posibles limitaciones del estudio

La seleccidn no aleatoria de médicos investiga-
dores v pacientes v la elevada comorbilidad de la
poblacion analizada no permiten generalizar es.
irictamente nuestros resuliados a la poblacion dis.
lipémica espafiola,

Otra posible limitacion del estudio puede ser la
eleccion del metodo para caleular el riesgo coronae
i de los pacientes, Dada la mavor relacion exis-
tente entre la DLP v la enfermedad coronaria v
puesto que se puede considerar la reduccidn de la
incidencia de cardiopatia isquémica ¢l principal
beneficio del tratamiento hipolipemiante, nos pare-
cid que el ATPI podria ser mas adecuado que
olros métodos que calculan el riesgo coronario
(REGICOR, DORICA, tabla de Anderson, etc.) o el
RCV: entre estas Gltimas se descarto la uncidn del
SCORE*! por estar limitada su aplicacion a indivi-
duos menores de 63 anos, cuando la poblacion que
supera esa edad es muy frecuente en AP (el 40,3%
en nuestro estudio). Por ofro lado, oiros investiga-
dores™ sefinlan que para la valoracion clinica del
paciente lo importante no es la funcidn empleada
para calcular el riesgo, sino el punio de corte que

232 Clin Invest Arterioscl. 2006:18{61:126-38

se establece para diferenciar o la poblacion de alto
riesgo, que serfa el determinante de su posible ¢fi-
cacka preventiva (eventos evitados, que dependerdn
de la sensibilidad) v de los costes de esa prevencidan
(individuos identificados como de riesgo alto, gque
en poblaciones con riespo basal bajo dependera
fundamentalmenie de la especificidad),

A pesar de ello, dado que el objetivo principal de
nuestro estudio fue analizar el control de la DLP en
la practica clinica habitual del médico de AP, el ta-
maiio muestral fue adecuado v se selecciond conse-
cutivamente a solo 3 pacientes por médico durante
un perodo de una semana laboral, consideramos
que los resullados pueden ser razonablemente re-
presentativos de los pacientes dislipémicos asisti-

dos en AP,

Descripeian de e muestra

En el LIPICAP analizamos una muestra home-
genea de individuos con una media de edad de 61,3
+ 11,2 afios, en la que predoming discretamente el
sexo masculing (30,8%), v la hipercolesterolemia
(66,4%) v la DLP mixta {28,3%) son las alleracio-
nes lipidicas mas frecuentes; observamos una alta
prevalencia de sobrepeso (32.3%) v obesidad
(29,1%), v que 4 (40 3%) de cada 10 pacientes pre-
sentan RCY alio, Estos datos concuerdan con los
de otros investigadores espafioles™ 37 por o
que pensamos gue estas caracteristicas podrian co-
rresponder a las de la poblacian dislipemica habi-
tualmente asistida en AP.

Segreimiento del paciente

El medico de tamilia realiza el seguimiento de la
DLP en casi 9 (85,9%) de cada 10 pacientes, por-
centaje que parcee adecundo si se considera que las
mciedu{ti]es cienlificas v la administracion sanitaria
indican que la AP es el ambito sanilanio idéneo
para realizar ¢l abordaje v el manejo de los FRCVE,

Control de la dislipemia

Dbservamos buen control de la DLP en el 32,3%
de los pacientes (tabla 4), v no hallamos diferen-
clas significativas segin el habitat del paciente {el
32,3% yural, el 31,7% semivrbano v el 32,7% urba-
no). Nuestros resultados no concuerdan plenamen-
te con los de ofros estudios realizados en Espaia
recientemente; ast, ¢l grado de control obtenido en
el HISPALIPID® es similar al nuestro (32,8%), pero
los del PREVENCAT* son muy superiornes (42,6%),
por lo gue constderamaos que se debe investigar con
mayor profundidad estos aspectos,

Encontramos unos valores medios de cHDL
(333 + 140 meldl) parecidos a los hallados por
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altos investigadores espanoles™ ™ v un mejor
contrel general del cLDL en las mujeres (35,1%)
que en los varones (295%), aungue ¢l grado de
contrel mejora progresivamente en el sexo mascu-
linge conforme aumenta el RCY,

Hallamas que ¢l grado de control del cLDL dis-
minuye significativamente conforme aumenta el
RCY de la poblacidn (el 166% en los sujetos de
allo RCV), hecho que también ha sido constatado
por otros investigndores espafoles”, americanos®
y de olros paises europeos®.

Tratamiento de la dislipemia

Dios (20,0%) de cada 10 individuos analizados en
el LIPICAP tiepen pautado exclusivamente trata-
miento no farmacologico v a los 8080090 ) restantes
se les ha prescrito almin firmaco hipolipemiante,
generalmente eslatimas (90,8%). Consideramos que
estos datos son congruentes con las recomendacio-

nes de las guias de buena practica clinica®* ¥,

Conducta terapéutica del médico

Dios terceras partes de los médicos (66,6%) man-
tienen el mismo tratamiento frmacologico en la
visita, v la causa que méas frecuentemente aducen
para conservarlo es el control adecuado de la DLP
(el 679% de los cosos de buen control del cLDL v
el 34 3% de los de mal control; p < 0,001). Los mé-
dicos de AP suelen sobreestimar el control de la
DLP*¥ y tienden a mantener cierta "inercia lerapéu-
tica” quee va se ha encontrado en otros estudios®+,
en los gue se ha observado que cuando el médico
medifica el tratamiento, ¢l motive mis frecuente
{el dnico en que hallames diferencias significati-
vas; p = 0,020 es la falta de eficacia (67,8%), Esta
“inercia lerapéutica” del médico puede haber in-
Tuide de forma negativa en el grado de control de
la DLP que hallamaos en el LIPICAF.

Factores asociados al mal control de la dislipemia

El mal conirol del cLDL se relaciona en nuesiro
estudio con el sexo masculin, los antecedentes per-
sonales de DM, la nefropatia, el tabaguisma, la HTA,
la ECV v la hipenaricemia v los antecedentes familia-
res de ECV prematura; todos estos anitecedentes son
miuy frecuentes en la poblacian analizada (tabla 3),
aumentan ¢l RCV v, por lo tante, favorecen el mal
contial 2 N se incluyvd comao variable indepen-
diente en el modelo de regresion el tratamiento far-
macolégivo de la DLP porque L mayorda de los pa-
cientes (809 lo tenian indicado v 9 {90,8% ) de cada
10 individuos seguian tratamiento con estatinas.

Por el contrario, observamos que el buen control
de Ia DLP =6lo se relaciona significativamente (p <

0005} con la practica de ejercicio fisico (OR = 0,8;
IC del 95%, 0,7-0.9), por lo que consideramos que
es fundamental que los médicos v enfermerns de
AP insistan a los pacientes en su realizacion desde
el momento del diagndstico v vigilen su cumpli-
miengot! 112

Parp finalizar, dodos los resulisdos obtenidos en
nuestro estudio, podemos concluir gue una tercera
parte de los individuos dislipémicos presenta buen
control del cLDL, que 4 de cada 10 pacientes Lie-
nen RCY alto, gue el grado de conorol de la DLP
disminuyve conforme aumenta el ROV v que los
FRCV v afecciones muy prevalentes en AP se aso-
cian con ¢l mal control de este FRCV, Por ello, con-
sideramos necesario que se siga investigando las
variables que favorecen el mal control de la DLP,
con ¢l fin de ampliar nuestros conocimientas al
respecto ¥ poder mejormr ese control ostensible-
mente,
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L. Ginel Mendoza®, R. Reina Gonzélezb, M. Gutiérrez Jansen®, A. Lopez TéIIezd, J. Aguirre
Rodriguez® y M. Prieto Diaz" Tratamiento farmacolégico en los pacientes hipertensos
incluidos en el estudio IBERICAN. Rev Andal Aten Primaria. 2016; 5:27. 11° Congreso
Andaluz de Médicos de Atencién Primaria. Cadiz 2016. Disponible en http://www.elsevier.es/es-
revista-semergen-medicina-familia-40-congresos-11-congreso-andaluz-medicos-atencion-38-
sesion-medico-familia-2754-comunicacion-tratamiento-farmacolgico-en-los-pacientes-29861

®Meédico de Familia; "Médico Residente de 3er afio de Medicina Familiar y Comunitaria; “Médico
Residente de 1er afo de Medicina Familiar y Comunitaria. CS Ciudad Jardin. Malaga. IMédico
de Familia. CS Puerta Blanca. Malaga. “Médico de Familia. CS Caseria de Montijo. Granada.
'Médico de Familia. CS Vallobin-La Florida. Oviedo.

Introduccioén y objetivos: Los objetivos generales de IBERICAN son determinar la prevalencia e
incidencia de los factores de riesgo cardiovascular en Espafia, asi como de los eventos
cardiovasculares. El objetivo del presente estudio es conocer el tratamiento farmacolégico que
reciben los hipertensos (HTA) en el Estudio IBERICAN.

Metodologia: IBERICAN es un estudio longitudinal, observacional, y multicéntrico en el que se
estan incluyendo pacientes de 18 a 85 afos atendidos en las consultas de Atencién Primaria
en Espafa. La cohorte obtenida se seguira anualmente durante al menos 5 afios. La muestra
final estimada es de 7.000 pacientes. Se presentan las caracteristicas basales del tercer corte
(n =3.042).

Resultados: 1.429 pacientes son HTA (47,4%), su edad media fue de 65,4 £ 11 afios, 50,5%
mujeres, antigiiedad de HTA 9,7 + 6 afios. El grado de control de la presion arterial (Criterio
ESH 2013) fue 58,5%. Un 59,5% realiza dieta para su HTA, un 92,7% tratamiento
antihipertensivo. Los farmacos antihipertensivos mas frecuentemente empleados son: ARA-II
44,8%, diuréticos 44,2%, IECA 38%, calcioantagonistas 22,8%, betabloqueantes 17,3%. Los
antihipertensivos en monoterapia 39,3%, biterapia 35,8% y tres o0 mas farmacos 18,9%. Los
HTA tomaban respecto a no HTA: mas estatinas: 754% vs 55,7%, p < 0,001; mas
antitrombdéticos 30,9% vs 7,8%, p < 0,001; mas anticoagulantes 8,2% vs 2,8%, p < 0,001.

Conclusiones: 9 de cada 10 HTA en Atencion Primaria reciben tratamiento antihipertensivo,
principalmente en monoterapia. Farmacos que bloquean el sistema renina angiotensina y los
diuréticos son los farmacos mas empleados. Los HTA reciben mas estatinas, antitrombdticos y
anticoagulantes.
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Vergara Martin J, Gémez Gonzalez M, Loizaga Gonzalez M, Garcia Criado E, Acevedo
Vazquez J, Lopez Téllez A, et al. PREVALENCIA DE ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
EN LOS PACIENTES DIABETICOS CON MAL CONTROL DE HBA1C INCLUIDOS EN EL
ESTUDIO IBERICAN | Medicina de familia. Rev Andal Aten Primaria. 2016;5:24. 11°
Congreso Andaluz de Médicos de Atencion Primaria. Cadiz 2016 Disponible en:
http://www.elsevier.es/es-revista-semergen-medicina-familia-40-congresos-11-congreso-
andaluz-medicos-atencion-38-sesion-medico-familia-2754-comunicacion-prevalencia-de-
enfermedad-cardiovascular-en-29877

Metodologia: IBERICAN es un estudio longitudinal, observacional, y multicéntrico en el que se
estan incluyendo pacientes de 18 a 85 afios atendidos en las consultas de Atenciéon Primaria
en Espana. La cohorte obtenida se seguira anualmente durante al menos 5 afios. La muestra
final estimada es de 7.000 pacientes. Se presentan las caracteristicas basales del tercer corte
(n =3.042).

Introduccion y objetivos: Los objetivos generales de IBERICAN son determinar la prevalencia e
incidencia de los factores de riesgo cardiovascular en Espafa, asi como de los eventos
cardiovasculares. El objetivo del presente trabajo es conocer la prevalencia de la enfermedad
cardiovascular (ECV) en funcion del grado de control de la Diabetes Mellitus.

Resultados: La prevalencia de DM ha sido de 19% (n = 572) y el 75,9% (n = 434) presentaron
buen control de la HbA1c; el 60,4% presentaron HbA1c < 7%. La prevalencia de enfermedad
cardiovascular fue menor en los pacientes con mal control (8,7% vs 29,2%, p < 0,0001). La
cardiopatia isquémica presentd menor prevalencia (3,6% vs 14,7%, p < 0,0001), al igual que la
fibrilacion auricular (2,9% vs 10,6%, p < 0,0001) y la insuficiencia cardiaca (2,2% vs 7,4%, p =
0,027). El ictus (4,3% vs 6,9%, p = 0,285) y la enfermedad arterial periférica (5,1% vs 9,2%, p =
0,123) presentaron prevalencias similares.

Conclusiones: Los pacientes diabéticos con mal control de HbA1c son mas jévenes y con
mayor tiempo de evolucion de la enfermedad. Presentan menor enfermedad cardiovascular
asociada, lo que hace suponer que se intensifica el grado de control cuando aparece la
enfermedad.
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L. Ginel Mendoza®, J. Morales Naranjo®, M. Gutiérrez Jansen®, R. Reina Fernandez®, J.
Esturo Alcainedy A. Dominguez Requena® CARACTERISTICAS BASALES DE LOS
PACIENTES MENORES DE 50 ANOS INCLUIDOS EN EL ESTUDIO IBERICAN |
SEMERGEN - Medicina de familia. Rev Andal Aten Primaria. 2016; 5:27. 11° Congreso
Andaluz de Médicos de Atencion Primaria. Cadiz 2016. Disponible en:
http://www.elsevier.es/es-revista-semergen-medicina-familia-40-congresos-11-congreso-
andaluz-medicos-atencion-38-sesion-medico-familia-2754-comunicacion-caractersticas-
basales-de-los-pacientes-29862

®Médico de Familia; “Médico Residente de 1* afio de Medicina Familiar y Comunitaria. CS
Ciudad Jardin. Malaga. ®Médico de Familia. CS Victoria. Malaga. 9Médico de Familia. CS
Montealegre. Sevilla. *"Médico de Familia. CS El Parador. Roquetas de Mar. Aimeria.

Introduccion y objetivos: Los objetivos generales de IBERICAN son determinar la prevalencia e
incidencia de los factores de riesgo cardiovascular en Espafa, asi como de los eventos
cardiovasculares. El objetivo del presente estudio es conocer la prevalencia de factores de
riesgo cardiovascular (FRCV), enfermedad cardiovascular establecida y riesgo cardiovascular
en los pacientes menores de 50 afos en el Estudio IBERICAN.

Metodologia: IBERICAN es un estudio longitudinal, observacional, y multicéntrico en el que se
estan incluyendo pacientes de 18 a 85 anos atendidos en las consultas de Atencién Primaria
en Espafia. La cohorte obtenida se seguira anualmente durante al menos 5 afios. La muestra
final estimada es de 7.000 pacientes. Se presentan las caracteristicas basales del tercer corte
(n =3.042).

Resultados: 835 sujetos < 50 afos (27,4%), edad media de 39,2 + 8 afos, 59,8% mujeres. La
prevalencia de FRCV entre < 50 afios vs > 50 afos fueron: hipertension arterial 15,5% vs
59,5%, p < 0,001; dislipemia 23,2% vs 60,8%, p < 0,001; diabetes 5,2% vs 24,2%, p < 0,001;
obesidad 25,8% vs 35,7%, p < 0,001; fumador 27,3% vs 14,8%, p < 0,001; alcohol 10,6% vs
12,4%, p = NS; sedentarismo 25,9% vs 31,2%, p < 0,001. La enfermedad cardiovascular fue de
10,3% vs 17,6%, p < 0,001, cardiopatia isquémica 6,3% vs 8,4%, p = NS; ictus 2,9% vs 5,3%, p
< 0,0001; enfermedad arterial periférica 2% vs 5,3%, p < 0,001, e insuficiencia cardiaca 1,1%
vs 3,6%, p < 0,0001. El riesgo cardiovascular alto o muy alto: 26,1% vs 69,1%, p < 0,001.

Conclusiones: Los sujetos menores de 50 afos, tienen una menor prevalencia de FRCV, de
enfermedad cardiovascular establecida, asi como un riesgo cardiovascular alto o muy alto
menos prevalente.
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@Ginel Mendoza, Leovigildo; ®Morales Naranjo, Juana. Adecuacién de tratamiento
antitrombotico e hipolipemiante de pacientes en prevencion secundaria cardiovascular.
Rev Andal Aten Primaria. 2013;32. 8° Congreso Andaluz de médicos de Atenciéon Primaria.
Sevilla 2013. Disponible en: http://www.semergenandalucia.org/docs/revista2.pdf

®Médico de Familia. Centro de Salud Ciudad Jardin. Malaga.; ®Médico de Familia. Centro de
Salud Victoria. Malaga.

Introduccion: Las guias de practica clinica recomiendan utilizar antitromboticos y estatinas en
prevencion secundaria cardiovascular (PSCV).

Objetivo: Caracterizar el uso de estos farmacos en PSCV, factores de riesgo cardiovascular
asociados y objetivos alcanzados en el control lipidico.

Material y Métodos: Estudio descriptivo, transversal, en dos centros de salud urbanos. Afo
2012. Se analizaron 118 historias consecutivas de pacientes en PSCV citados durante tres
semanas. Variables: Edad, sexo, enfermedades cardiovasculares (ECV), uso de estatinas,
antitrombéticos y tipo de estos asi como niveles lipidicos. Son comparados mediante t de
student, ANOVA, chi2, regresiones y correlaciones.

Resultados: EI59% eran hombres. Presentaban cardiopatia isquémica el 45%, enfermedad
cerebrovascular 30.5% vy arterial periférica 6.8%. Varias ECV 17%. Estatinas 63%. Simvastatina
36%, atorvastatina 32%, rosuvastatina 8.5%, otras 3%. Antiagregantes 71% y anticoagulantes
25%. AAS 74%, triflusal 12%, clopidrogel 12%. FRCV: HTA 83,1%, dislipemia 59,3%, diabetes
49,2%, exfumadores 42,2%, obesidad 33,3%. Colesterol-LDL 93.75(+3.6) mg/dl, triglicéridos
142,19(x9.5) mg/dl. Colesterol-LDL<100 mg/dl 62,7 %. <70 mg/dl 20,3 %. Riesgo relativo de
colesterol-LDL<100 con uso de estatinas 2,15 (1.209-3.842, p<0.001). Los factores predictores
de la existencia de niveles de colesterol-LDL<100 con significacion estadistica fueron, los
niveles de colesterol LDL bajos y el IMC alto.

Conclusiones: Solo menos de dos tercios de los pacientes en PSCV consumia estatinas, en
cambio, casi todos los pacientes tenian antitrombdéticos. Mas de la mitad de pacientes en PSCV
presentaba cardiopatia isquémica. El IMC alto se asocid a niveles de colesterol-LDL menores
de 100md/dl.
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MGinel Mendoza, Leovigildo; @Morales Naranjo, Juana; ®)Milan Fernandez, Alvaro;
“Reina Gonzalez, Rocio; “/Camarena Herrera, Angel Luis; ®Pérez Castro, Mercedes;
©®Mufioz Gonzalez, Lorena; ®Taboada Gonzilez, Francisco; "Sanchez Pérez, Maria
Rosa; (B)Paniagua Gomez, Francisca. Perfil de los pacientes en Prevencion Secundaria
Cardiovascular dados de alta hospitalaria y supervivencia en el primer aifio [Internet].
35° Congreso Nacional de Semergen. Barcelona. 2013; 2:32. Disponible en:
http://2013.congresonacionalsemergen.com/docs/libro_comunicaciones.pdf

™ Médico de Familia. Centro de Salud Ciudad Jardin. Malaga; ® Médico de familia. Centro de
Salud Victoria. Malaga.; © Médico de Familia. Centro de Salud Ciudad Jardin. Malaga; “
Médico Residente de 1er afio de Medicina Familiar y Comunitaria. Centro de Salud Ciudad
Jardin. Malaga; ® Medico Residente de 2° afio de Medicina Familiar y Comunitaria. Centro de
Salud Ciudad Jardin. Malaga; ©® Médico Residente de 2° afio de Medicina Familiar y
Comunitaria. Centro de Salud Ciudad Jardin. Malaga.; ) Médico de familia. Centro de Salud
Ciudad Jardin. Malaga.; ® Meédico de Familia. Centro de Salud Ciudad Jardin. Malaga.

Objetivos

Conocer las caracteristicas de los pacientes dados de alta en los hospitales publicos de Malaga
con diagnéstico principal de cardiopatia isquémica (Cl), accidente cerebrovascular (ACV) y
enfermedad arterial periférica (EAP) y su supervivencia en el primer afo.

Metodologia

Estudio descriptivo transversal. Poblacién a estudio: Pacientes dados de alta en los hospitales
publicos de Malaga durante el ano 2011 y residencia en la misma que hayan sido
diagnosticados de CI, ACV o EAP y seguidos en las consultas de atencién primaria. Variables:
edad, sexo, diagnostico principal y supervivencia al primer afio. Se obtienen los datos del
conjunto minimo basico de datos (CMBD) de los diferentes hospitales y seguimiento al afio
desde la consulta de Atencién Primaria.

Resultados

Pacientes distintos 1827. Total altas hospitalarias 2001. Pacientes con dos reingresos-altas
133, con tres 12 y con cuatro dos. Hombres 64.3%. Grupos etarios: menores de 40 afos, 1.6%;
40-49, 5.2%, 50-59, 14.9%; 60-69, 26.3%, 70-79, 31.2%; 80-89, 18.5%; mayores de 90 afios,
2.3%. Cl 54.9%. ACV 32.6% (ACV isquémico 20.9%, ACV hemorragico 8.2%, ACV transitorio
3.4%). EAP 12.5%. Supervivencia global al afio de alta 80.5%. (Cl, 87.8%. ACV isquémico
71.4%, ACV hemorragico 73.1%. ACV ftransitorio 88.9%, EAP 68.4%. El 24.1% de las
defunciones se producen en menores de 70 afios.

Conclusiones

Mas de la mitad de los pacientes son menores de 70 afos, siendo la Cl la enfermedad
cardiovascular mas prevalente. La menor supervivencia durante el primer afio se produce en la
EAP con casi un tercio de fallecimientos.
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Ginel Mendoza, L.%; Morales Naranjo, J.”; Mesa Gonzalez, S.%; Izquierdo Martinez, M.?;
Milan Fernandez, A.? y Frapolli Rodriguez, F.* Antiagregacion y factores de riesgo
cardiovascular en diabéticos de un centro de salud. 25 Congreso Nacional de
SEMERGEN. 2009;35(Supl):87. Disponible en http://www.elsevier.es/es-revista-semergen-
medicina-familia-40-articulo-comunicaciones-X1138359309520561

“Centro de Salud Ciudad Jardin, Malaga. "Centro de Salud Victoria, Malaga.

Objetivos

Conocer el porcentaje de pacientes diabéticos con medicacion antiagregante, asi como la
presencia de factores de riesgo cardiovascular (FRCV) asociados.

Metodologia

Ambito: Centro de salud urbano de 38.000 habitantes. Tipo de estudio: observacional,
descriptivo transversal. Muestreo aleatorio simple por conglomerados (cupos). Periodo de
estudio: mayo de 2009. Variables a estudio: sexo, edad, afios desde diagndstico de diabetes,
presencia de hipertension arterial (HTA), dislipemia, tabaquismo, obesidad, lesiéon de érgano
diana (LOD) o enfermedad cardiovascular establecida, niumero de FRCV mayores y LOD,
presencia de antiagregacion, farmacos para antiagregacion y presencia de anticoagulacion
oral.

Resultados

Total de diabéticos del Centro de Salud 2116.Total de diabéticos estudiados 202. Hombres
59,9%, mujeres 61,1%. Edad media 67,61 afios. Afios de evolucion, media 6,97. HTA 75,0%,
dislipemia 58,1%. Tabaquismo: fumadores 15,9%, no fumadores 75,1%, no consta registro
14,4%. Obesidad: si 49% no 41%, no consta registro 10%. Lesién de o6rganos diana o
enfermedad cardiovascular establecida 32.0%. Numero de FRCV mayores asociados y LOD o
enfermedad cardiovascular establecida: ninguno 8%, uno 21%, dos 26%, tres 24%, cuatro 19%
cinco 1%. 52% toman acido acetilsalicilico, 2% triflusal, 1% clopidogrel. 6% utilizan
anticoagulantes orales.

Conclusiones

Sélo algo mas de la mitad de nuestros pacientes diabéticos estan antiagregados a pesar de la
frecuente asociacion de otros FRCV.
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