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Introduccion y objetivos. Las ecuaciones de Framing-
ham sobrestiman el riesgo de enfermedad coronaria en los
paises cuya incidencia es baja. En éstos, la ecuacion debe-
ria adaptarse para la correcta prevencion de la enfermedad
coronaria. Se presentan las tablas de riesgo coronario glo-
bal de Framingham calibradas para la poblacién espafola.

Pacientes y método. Se utilizé el procedimiento de ca-
libracién de la ecuacién de Framingham, consistente en
sustituir la prevalencia de factores de riesgo cardiovascu-
lar y la tasa de incidencia de acontecimientos coronarios
de Framingham por las de nuestro medio. Se ha usado la
ecuacion de Framingham, que incluye el colesterol unido
a lipoproteinas de alta densidad (cHDL). Se han calcula-
do las probabilidades de acontecimiento a los 10 afios y
se han elaborado unas tablas con cédigos de color y la
probabilidad exacta en cada casilla correspondiente a las
distintas combinaciones de los factores de riesgo clasi-
cos, para una concentracién de cHDL de 35-59 mg/dl.

Resultados. Las tasas de acontecimientos coronarios
y la prevalencia de factores de riesgo difieren considera-
blemente entre la poblacion estudiada y Framingham.
Valores de cHDL < 35 mg/dl incrementan el riesgo en un
50% y los > 60 mg/dl lo reducen en un 50%, aproximada-
mente. La proporcion de casillas con una probabilidad de
acontecimiento coronario a los 10 afos superior al 9% es
2,3 veces menor, y la de casillas con una probabilidad >
19% es 13 veces menor en las tablas calibradas que en
las originales de Framingham.

Conclusiones. La funcion de Framingham calibrada
puede constituir un instrumento para estimar con mas
precision el riesgo coronario global en la prevencién pri-
maria de esta enfermedad en Espafa. Su uso debe
acompanarse de una validacion apropiada y se debe tra-
bajar en la elaboracion de ecuaciones propias espariolas.
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Coronary Risk Estimation in Spain Using
a Calibrated Framingham Function

Introduction and objectives. The Framingham coro-
nary heart disease (CHD) functions overestimate the risk
of CHD in countries with a low incidence. Consequently,
these functions should be calibrated for the purpose of
primary prevention. Calibrated Framingham function
charts of overall CHD risk for the Spanish population are
presented.

Patients and methods. The Framingham functions
were calibrated by substituting the prevalence of CHD
risk factors and incidence found in Framingham with the
same values for Spain. The Framingham function that in-
cluded high-density lipoprotein (HDL) cholesterol was
used. The 10-year probability of developing a CHD event
was estimated for several combinations of risk factors
and HDL levels ranging from 35 to 59 mg/dl. Color-coded
charts were prepared that show the exact probability of
CHD corresponding to each combination of risk factors,
shown in separate cells on the chart.

Results. The event rate and prevalence of CHD risk
factors differed considerably between Girona and Fra-
mingham. HDL < 35 mg/dL increased risk by approxima-
tely 50% and HDL > 60 mg/dL reduced it by 50%. The
proportion of cells in which the 10-year probability of de-
veloping a CHD event was > 9% was 2.3 times higher
and that of cells with a probability > 19% was 13 times lo-
wer in the chart calibrated for Spain than in the original
Framingham charts.

Conclusions. The calibrated Framingham function may
help to more accurately estimate the overall risk of CHD
in the Spanish population for primary prevention purpo-
ses. The calibrated function should be validated, and the
development of functions for the Spanish population
should be promoted.

Key words: Coronary disease risk. Coronary artery di-
sease. Coronary heart disease risk functions.
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ABREVIATURAS

cHDL.: colesterol unido a lipoproteinas de alta
densidad.

IAM: infarto agudo de miocardio.

cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad.

PAD: presién arterial diastdlica.

PAS: presién arterial sistélica.

REGICOR: Registre Gironi del Cor.

INTRODUCCION

Dos terceras partes de las més de 40.000 muertes
que se producen cada afio en Espafia por cardiopatia
isquémica ocurren antes de que los pacientes puedan
llegar a un hospital'. Parte de estas muertes podria evi-
tarse si la prevencién coronaria de esta enfermedad
fuera Optima y se consiguiera un descenso de su inci-
dencia, que ha permanecido estable en los dltimos 15
afios>?. Segin las estimaciones sobre la proyeccién de
las enfermedades crénicas, en el afio 2020 la cardiopa-
tfa isquémica continuard siendo la primera causa de
muerte en los paises industrializados y pasard a ser la
tercera en los que actualmente estdn en vias de desa-
rrollo*. Por ello, todos los esfuerzos destinados a per-
feccionar la prevencion coronaria estan justificados.

La estimacioén de la probabilidad de que un individuo
desarrolle un acontecimiento coronario a partir de sus fac-
tores de riesgo constituye un instrumento valioso para
conseguir este objetivo. La prevencion coronaria basada
en una evaluacion del riesgo global permite tomar decisio-
nes mas eficientes que mediante el abordaje de sus com-
ponentes aislados®. Sin embargo, los factores de riesgo no
se distribuyen homogéneamente ni tienen el mismo efecto
en todas las poblaciones®®. En particular, en la del sur de
Europa se han descrito situaciones paraddjicas de baja in-
cidencia de cardiopatia isquémica o escasa mortalidad por
esa causa en un contexto de elevada prevalencia de facto-
res de riesgo o de consumo de grasas saturadas'®!!,

La cohorte de Framingham ha contribuido al cono-
cimiento de las causas de la cardiopatia isquémica y
otras enfermedades cardiovasculares'?. Sus resultados
han permitido el desarrollo de funciones matemdticas
para cuantificar el riesgo individual de presentar un
acontecimiento coronario segun la presencia de dife-
rentes factores de riesgo'>'. El cdlculo del riesgo co-
ronario basado en el estudio de Framingham es el mds
recomendado en la actualidad>'¢'8, En Espafia atn no
se han desarrollado modelos predictivos con datos po-
blacionales propios. Por otro lado, se ha constatado
que la ecuacién de Framingham sobrestima el riesgo
coronario en varias poblaciones®!*%,

En ausencia de estudios poblacionales de cohorte, se
han propuesto mecanismos para calibrar la funcién de
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riesgo coronario de Framingham atendiendo a la preva-
lencia local de los factores de riesgo cardiovascular y a
la incidencia de acontecimientos coronarios. Se ha uti-
lizado esta metodologia para crear una funcion calibra-
da en nuestro medio, cuya buena concordancia entre el
nimero de acontecimientos coronarios mayores (infarto
agudo de miocardio [IAM] sintomdtico, mortal 0 no)
predicho mediante dicha calibracién y el observado se
verificé en el registro poblacional de infarto de miocar-
dio de Girona REGICOR (Registre Gironi del Cor)*2*,

El objetivo de este trabajo es presentar las tablas de
estimacion del riesgo coronario global a 10 afios basa-
das en la calibracién de la ecuacién de Framingham
adaptada para la poblacion espaiiola.

PACIENTES Y METODO

La ecuacién de Framingham para la estimacion del
riesgo coronario a 10 afios contempla, clasicamente,
todos los acontecimientos coronarios, mortales o no,
incluyendo la angina'*!® y los IAM con onda Q asinto-
maticos detectados electrocardiogrificamente®. Sin
embargo, también se ha ajustado una ecuacién para los
acontecimientos coronarios mayores: IAM sintomati-
co, mortal o no>'"°.

La forma de calibracién de la ecuacién de Framing-
ham para acontecimientos coronarios mayores', la so-
brestimacién que produce de dichos acontecimientos y
las ventajas de la calibracién en nuestro medio ya han
sido descritas detalladamente con anterioridad®. En re-
sumen, la ecuacién de Framingham estima el riesgo de
un acontecimiento coronario a 10 afios comparando el
riesgo del individuo evaluado con el del promedio de
la poblacién, y lo calcula a partir de la media de edad
y de la prevalencia de los factores de riesgo considera-
dos en dicha poblacién. También se tiene en cuenta la
tasa promedio de acontecimientos a 10 afios en dicha
poblacién. Ninguno de estos valores coincide en Espa-
fla con los de la cohorte de Framingham. La calibra-
cidén de la ecuacién de Framingham consiste en la sus-
tituciéon del elemento de comparacién promedio de
Framingham por uno local. Para ello, es necesario
disponer de una estimacién fiable de la prevalencia lo-
cal de los factores de riesgo involucrados, de la tasa
local de incidencia de los acontecimientos coronarios
considerados, y de los coeficientes originales de la
ecuacion. En el apéndice se describe con detalle la for-
ma de célculo de la ecuacidn calibrada.

Se han elaborado las tablas para el modelo general
de todos los acontecimientos coronarios de Framing-
ham utilizando la ecuacién publicada por Wilson et al,
en 1998', en la que emplearon el método descrito de
calibracién®". La ecuacién de Wilson incluye el coles-
terol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) y
el grado de hipertension basado en las presiones arte-
riales sistdlica (PAS) y diastdlica (PAD). Para ello, se
han utilizado los datos de prevalencia poblacional de

54



Marrugat J, et al. Estimacion del riesgo coronario en Espafia mediante la ecuacién de Framingham calibrada

los factores de riesgo observados en el estudio REGI-
COR?*!°. La tasa de incidencia de acontecimientos ma-
yores se ha obtenido del registro poblacional REGI-
COR!"" que, desde 1988, investiga todos los casos
sospechosos de IAM en 6 comarcas de Girona, cuya
poblacién entre 35 y 74 afios es de aproximadamente
200.000 habitantes. Dado que la tasa de incidencia de
angina y de IAM silente es desconocida en Girona, se
ha asumido que la proporcién serd similar a la de Fra-
mingham, para lo que se ha incrementado la de acon-
tecimientos mayores de forma proporcional. Se ha
usado la siguiente razon:

H () FramTodos
H,(t)/FramMayor

donde ¢ representa el tiempo de seguimiento, que en
este caso es de 10 afios; H(t)/FramIodos, la tasa de
acontecimientos coronarios incluyendo la angina y el
IAM silente en Framingham, y H(t)/FramMayor, la
tasa de IAM mortal o no mortal con sintomas. El valor
de este cociente es 1,400 para los varones y 1,910 para
las mujeres. La tasa de acontecimientos mayores de
Girona en varones en el registro REGICOR (3,5%) se
multiplica por 1,400 para obtener la tasa estimada de
todos los acontecimientos coronarios (4,9%). Esto, a

su vez, permite calcular la tasa de poblacién libre de
acontecimiento de la siguiente manera:

100-4,9% =95,1%

Para las mujeres, el procedimiento es similar: la tasa de
acontecimientos mayores (1,1%) se multiplica por su co-
ciente correspondiente (1,910) para obtener la tasa esti-
mada de todos los acontecimientos coronarios (2,2%). La
tasa de poblacién femenina libre de acontecimiento sera:

100-2,2% = 97,8%

Las tablas se han calculado para el cHDL promedio
de Girona en los varones (47,5 mg/dl) en la poblacién
de 35-74 afios. Se ha utilizado, como en la mayoria de
guias>'®'7 un cédigo de color de intensidad de riesgo
para las distintas combinaciones de factores de riesgo
para varones y mujeres diabéticos y no diabéticos por
separado. Se ha anotado el riesgo, redondeado al ente-
ro més proximo siempre por exceso, en cada casilla de
combinacién de los grados de factores de riesgo que se
exponen en la tabla 1.

RESULTADOS

En la tabla 1 se reproduce la distribucidén de los facto-
res de riesgo de Girona y de Framingham. Dicha distri-

TABLA 1. Coeficientes de regresion del modelo de riesgos proporcionales de Cox de la funcion de Framingham
para la incidencia de todo tipo de acontecimientos coronarios a 10 afos y prevalencia de cada grado de los
factores de riesgo en Framingham, EE.UU., y Girona, Espaina

Varones Mujeres
Coeficientes  Prevalencia Prevalencia Coeficientes Prevalencia Prevalencia
del modelo en en del modelo en en

de Cox Framingham Girona de Cox Framingham Girona

Edad (media en afios) 0,0483 48,3 54,6 0,3377 49,6 54,2

Edad al cuadrado -0,0027 2.604,5 3.054,9
Colesterol total (mg/dl) < 160 -0,6595 7,5% 5,9% -0,2614 7,9% 4.9%
160-199 0 31,3% 20,7% 0 30,3% 11,8%
200-239 0,1769 39,0% 34,8% 0,2077 32,7% 35,3%
240-279 0,5054 16,5% 28,1% 0,2439 20,0% 24,6%
> 280 0,6571 5,7% 10,5% 0,5351 9,1% 13,4%
cHDL (mg/dl) <35 0,4974 19,2% 17,0% 0,8431 4,3% 3,8%
35-44 0,2431 35,7% 31,9% 0,3780 14,9% 17,0%
45-49 0 15,5% 12,7% 0,1979 12,4% 12,3%
50-59 -0,0511 19,0% 20,9% 0 27,7% 26,0%
> 59 -0,4866 10,6% 17,5% -0,4295 40,7% 40,9%
Presion arterial (mmHg) Optima (PAS < 120)/(PAD < 80) 0,0023 20,2% 18,1% -0,5336 34,8% 27,5%
Normal (PAS 120-129)/(PAD 80-84) 0 24,3% 19,3% 0 48,6% 16,5%
Normal alta (PAS 130-139)/(PAD 85-89)  0,2832 20,2% 20,1% -0,0677 15,0% 16,2%
Grado | (PAS 140-159)/(PAD 90-99) 0,5217 22,5% 28,4% 0,2629 18,6% 28,6%
Grados II-11l (PAS > 160)/(PAD > 100) 0,6186 12,8% 14,1% 0,4657 10,0% 11,5%
Diabetes 0,4284 5,0% 9,3% 0,5963 3,8% 6,7%
Tabaco 0,5234 40,3% 42,3% 0,2925 37,8% 12,0%
Incidencia a 10 afios De cardiopatia isquémica? 10,0% 4,9%° 3,8% 2,2%"

2nfarto de miocardio fatal o no fatal, con o sin sintomas y angina. "Estimado a partir de datos reales de incidencia de infarto de miocardio sintomatico, mortal o
no, y de la proporcién de angina e infarto de miocardio silente en Framingham (véase el texto).
PAS: presidn arterial sistélica; PAD: presion arterial diastélica; cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.
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A Varones

Fumadores
<41 47 57 67 27,2 mmol/l

No fumadores
mmol/l <41 47 57 67 272

mg/dl <160 180 220 260 > 280 <160 180 220 260 >280 mg/d|
L S S S L S S S——

>160/100F [ 5 | 8 |10 [13 |15 7 |13 |15[20| 23| 4> 160/100
140-159/90-99 | 4 | 7 | 91214 Edad 7 [12[14] 19] 21 {140-159/90-99
130-139/85-89 - [ 3 [ 6 | 7| 913 65-74 5 [10 [ 11| 15[ 17| 4130-139/85-89
120-129/80-84 |- [ 2 [ 5 [ 5] 7| 8 afios 4|7 | 9|12] 14| {120-129/80-84

<120/80F |3 |5 | 5| 7| 8 47| 9|12] 13| 1<120/80

>160/100[ [3 [5 [ 6[ 810 5 [8 [10[13 15> 160/100
140-159/90-991 (3 | 5| 6| 8| 9 Edad 4 (8| 9]12]14|4140-159/90-99
130-139/85-89 - [2 [4 [ 5[ 6| 7 4|6 | 7[10]11[130-139/85-89

55-64
120-129/80-84 |2 [3 | 4| 5| 5 - 3|5 6| 8| 9f-4120-129/80-84
= afios

T <12080F |2 |3 | 4|5 5 3|56 8| 9fq<12080

[

E

<

a >160/100[ |2 [3 |4 |5 |6 3 (5|6 ]9 |10|4>160/100

(2}

L 140-159/90-99- [2 |3 | 4[5 |6 3156 |8 9]-140-159/90-99
130-139/85-89 - [2 [3 [ 3|4 |5 Edad 2|4 |5 |6 | 7[1130-139/85-89
120-129/80-84 | [ 1 [2 [2[3 |4 45-54 2|3 |4 |5] 6-120-129/80-84

<12080F [ 1 |2 |23 |4 anos 2|3 |45 | 6|q<12080

>160100 |1 [2[3|4]4 2|4 4166 [1=160/100
140-159/90-99 | 1 [2 |3 [3 | 4 Edad 2|3 |4|5]6 [1140-159/90-99
a
130-139/85-89 - [ 1 [2 [2 |3 | 3 2|3 |3|4]5 [4130-139/85-89
120-129/80-84 (1 |2 |2 |2 | 2 35'44 1|23 |3]4|-120-129/80-84
<2080 [1 {222 ]2 anos 12334 ]d<12080

R N [ N EN—
mmol/l <41 47 57 67 272

R N [ N E—
<41 47 57 6,7 272 mmol/l

mg/dl <160 180 220 260 >280
Colesterol

<160 180 220 260 > 280 mg/d|
Colesterol

Si el cHDL < 35 mg/dl, el riesgo real = riesgo x 1,5

) . Si el cHDL > 60 mg/dl, el riesgo real = riesgo x 0,5
Riesgo a 10 afios

Muy alto >39%
Alto 20-39%
Moderado 10-19%
Ligero 5-9%
Bajo <5%

B Varones diabéticos

Fumadores
<41 47 57 67 272 mmol/l

No fumadores
mmol/l <41 47 57 67 272

mg/d| <160 180 220 260 >280 <160 180 220 260 >280 mg/d|
LIS S S

L S S S

>160/100F | 7 |12 |14 |20 |21 111922 29| 33| 4> 160/100
140-159/90-99 |- | 6 |11 |13]17 |20 Edad 10|18 [ 21] 27{ 31| 4 140-159/90-99
130-139/85-89 - | 5 | 9[10[14 |16 65-74 8|14 | 17| 22| 25| 130-139/85-89
120-129/80-84 - [ 4 | 7| 81112 afios 6|11 ]13] 17| 20| 120-129/80-84

<12080[ |4 | 7| 81112 6]11]13] 17] 20| 1< 120/80

>160/100[ [ 4 [8 [ 9|12 |14 7 [12[15 2022 4> 160/100
140-159/90-99F | 4 | 7 | 8 |11 | 138 Edad 6 |11 (1318 |20 | 4140-159/90-99
130-139/85-89 - | 3 | 6 | 7| 9 |10 5| 9111417 4130-139/85-89
120-129/80-84 1 |3 | 4 [ 5] 7 55-64 4| 7| 8[11]13[{120-129/80-84

> afos

T <120/80F |3 |4 |57 4| 7| 81113 1< 120/80

S

E

2

o >1e0/100[ [3 |5 |6]8]89 41819 [18]15(=160/100

(9]

SC 140-159/90-99- (3 |5 | 5|7 |8 4719 |12 |13 140-159/90-99
130-139/85-89F | 2 |4 |4 |6 | 7 Edad 3|6 |7 |9 |11]130-139/85-89
120-129/80-84F | 2 |3 |3 |55 45-54 3|5 |5 | 7| 8|-120-129/80-84

<12080F (2 |3 | 3|55 afos 3ls |57 8|<12080

>160/100[ |2 [3 [4[5]6 3|5([6]8]9|q=160/100
140-159/90-99 |2 |3 [ 4 |5 | 5 Edad 3|56 |89 |140-159/90-99

a

130-139/85-89 1 [ 2 | 3 [ 3|4 | 4 2|4|5|6]7[4130-139/85-89
120-129/80-84F |1 |2 | 2|3 | 3 35'44 2|3 |4|5]5[{120-129/80-84

<2080 [ 1 [2]|23]3 anos 2lalals]s|q< 1200

R N N I — R I N [ —

mmol/l <41 47 57 67 272 <41 47 57 67 =272 mmol/l
mg/dl <160 180 220 260 > 280

Colesterol

<160 180 220 260 > 280 mg/d|
Colesterol

Si el cHDL < 35 mg/dl, el riesgo real = riesgo x 1,5

) N Si el cHDL > 60 mg/dl, el riesgo real = riesgo x 0,5
Riesgo a 10 afios

Muy alto >39%
Alto 20-39%
Moderado 10-19%
Ligero 5-9%
Bajo <5%

Fig. 1. A: Riesgo de infarto de miocardio mortal 0 no, con o sin sintomas, o angina en los varones no diabéticos con diferentes combinaciones de
factores de riesgo y colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) de 35-59 mg/dI. B: Riesgo en los varones diabéticos. PAS: presion ar-

terial sistélica; PAD: presion arterial diastélica.

bucién difiere en varias categorias de distintos factores
de riesgo, tanto en varones como en mujeres. También
existen divergencias en la tasa de incidencia de aconte-
cimientos coronarios entre ambas regiones y sexos.

En la figura 1A se presenta la tabla de riesgo de
IAM, mortal o no, con o sin sintomas, y angina para
varones con diferentes combinaciones de factores de
riesgo, y en la figura 1B para los varones diabéticos.
En la figura 2A se presenta el riesgo de las mujeres y
en figura 2B, el de las mujeres diabéticas.

El riesgo obtenido con un cHDL < 35 mg/dl es apro-
ximadamente un 50% mayor que el observado en las ta-
blas, y el obtenido para un cHDL > 59 mg/dl, la mitad.

La proporcién de combinaciones de factores de riesgo
que determinan un riesgo de cardiopatia isquémica grave o
muy grave (es decir, mas de un 19% de riesgo a 10 afios)
en el conjunto de las tablas calibradas es 13 veces menor
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que en las originales (tabla 2). La proporcién de combina-
ciones de factores que conducen a un riesgo moderado a
muy alto es 2,7 veces menor. La disminucién es particular-
mente notable en los varones y mujeres no diabéticos.

DISCUSION

Se presentan unas tablas de riesgo coronario global
calibradas para su uso en la poblacion espafiola mediante
la inclusién en las estimaciones de la prevalencia de fac-
tores de riesgo y de la tasa de acontecimientos estimada
en nuestro medio. Los valores de las tablas globalmente
producen un porcentaje de combinaciones de factores de
riesgo (casillas), con un riesgo global moderado a muy
alto, 2,7 veces menor que las originales. En general, el
riesgo producido por las combinaciones de factores de
riesgo es mucho menor que en las tltimas.
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A Mujeres

Fumadoras
<41 47 57 67 272 mmol/l

No fumadoras
mmol/l <41 47 57 67 27,2

mg/d| <160 180 220 260 >280 <160 180 220 260 >280 mg/dI

L IS S S S L S S S
>160/100[ [5 |6 [8 |8 |10 6 (8 10|10 {12] > 160/100
140-159/90-991 |4 |5 |6 |6 | 8 Edad 57 [ 8] 8[11]140-15990-00
130-139/85-89 | 3 [4 | 5[5 | 6 65-74 4|5 | 6| 7| 9f-130-130/85-89
120-129/80-84 | 3 |4 | 5[5 [ 6 anos 4|5 | 6| 7| af-120-129/80-84
<12080F |2 [3 |3 |3 ] 4 3|3 | 4| 4 5|<12080
>160/100[ [5 | 6|8 | 8[10 6|8 ]10]10[13] > 160/100
140-159/90-99F |4 |5 |6 [ 6| 8 Edad 5|7 | 8| 8|11]-140-159/90-99
130-139/85-89 1 | 3 |4 | 5[ 5| 6 4|5 | 6| 7| 9f-130-139/85-89
55-64
120-129/80-84- | 3 |4 | 5| 5| 6 ~ 4|5 6| 7| 9|120-129/80-84
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Fig. 2. A: Riesgo de infarto de miocardio mortal 0 no, con o sin sintomas, o angina en las mujeres no diabéticas con diferentes combinaciones de
factores de riesgo y colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) de 35-59 mg/dl. B: Riesgo en las mujeres diabéticas. PAS: presion ar-

terial sistolica; PAD: presion arterial diastélica.

Las dificultades de extrapolaciéon de la funcién de
Framingham a ciertas dreas de baja incidencia ya han
sido descritas en varias ocasiones en la poblacién ge-
neral>'$232627 y en diabéticos?®, aunque se ajusta bien a
la realidad de muchas zonas del mundo®3. La reco-
mendacidén explicita de las guifas europeas de preven-
cion coronaria es que se realicen esfuerzos dirigidos a
adaptar las funciones predictivas a las necesidades lo-
cales®. El presente estudio responde a esta recomenda-
cién mediante una técnica de calibracion bien estable-
cida*". Es cierto también que se han realizado
esfuerzos de adaptacién de las ecuaciones mediante
distintas aproximaciones*??. Sin embargo, cualquier
adaptacién deberia incluir la estimacion del mdximo
ndmero de acontecimientos coronarios, € incluso car-
diovasculares, en el futuro. La prediccién de aconteci-
mientos letales exclusivamente o de acontecimientos
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mayores’! en una época en que la mortalidad por car-
diopatia isquémica estd disminuyendo y los sindromes
coronarios agudos reciben tratamiento temprano, que
evita complicaciones, podria ofrecer una visién algo
sesgada y desconcertante en la prictica clinica.

El tinico estudio de cohorte con seguimiento de méas
de 20 afios demostrd, a pesar de tratarse de una pobla-
cién laboral exclusivamente masculina, que el nimero
de acontecimientos coronarios observado era inferior
al esperado segtin el grado de exposicién a factores de
riesgo al inicio del estudio en 1968%*. La correccién
obtenida en nuestro estudio concuerda con este hallaz-
go aunque, por la informacién publicada del estudio
de Manresa, no es posible determinar la magnitud de
la diferencia entre lo esperado por la prevalencia de
factores de riesgo al inicio del seguimiento y lo obser-
vado®.
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TABLA 2. Proporcion de combinaciones de factores de riesgo con riesgo bajo/ligero, moderado y alto/muy alto
en las tablas basadas en la funcion de Framingham usada en las guias europeas de prevencién coronaria>'3 y
en las tablas basadas en la funciéon de Framingham, que incluye el cHDL" calibrado para la poblacién espafiola

Original Calibrado
Bajo/ligero (%) Moderado (%) Alto/muy alto (%) Bajo/ligero (%) Moderado (%) Alto/muy alto (%))
No diabéticos
Varones
No fumadores 50 24 26 93 7 0
Fumadores 39 21 40 76 21 3
Mujeres
No fumadoras 71 26 3 98 2 0
Fumadoras 55 30 15 92 8 0
Diabéticos
Varones
No fumadores 36 22 42 80 17 3
Fumadores 22 14 64 58 29 13
Mujeres
No fumadoras 46 26 28 81 19 0
Fumadoras 28 18 54 63 35 2

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.

Los autores del estudio de los Siete Paises y de otros
previos observaron que, en el sur de Europa, las varia-
bles que tenian un mayor poder predictivo de mortali-
dad por cardiopatia isquémica a 6 afios (mayor coefi-
ciente estandarizado en el modelo) eran el tabaquismo,
la PAS, la edad y el indice de masa corporal, mientras
que el colesterol no se asociaba significativamente con
el riesgo de presentar un acontecimiento coronario®®.

El célculo del riesgo coronario determina el enfoque
preventivo de los pacientes individualmente. Sin em-
bargo, el efecto de una modificacién a la baja del
resultado de esta estimacion, como es el caso de este
trabajo, podria influir en la decisién del manejo farma-
colégico de la hipercolesterolemia®-*. En efecto, las
guias vigentes de prevencion coronaria indican que el
tratamiento farmacolégico debe iniciarse en pacientes
con un riesgo a 10 afios para su edad real o proyectado
a los 60 afos superior al 20%, cuando tras tres a 6 me-
ses de manejo con medidas de estilo de vida no se
consigue reducir el colesterol total por debajo de 190
mg/dl o el colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad (cLDL) por debajo del 115 mg/dl5, o de 130
mg/dl segiin las recomendaciones espafiolas®. El trata-
miento farmacoldgico de la hipertensién también de-
pende del mismo grado de riesgo. Sin embargo, no pa-
rece prudente utilizar la presente calibracion para
justificar un menor tratamiento farmacolégico de la hi-
pertensién por dos motivos: a) la hipertensién tiene
muchas otras consecuencias clinicas negativas (princi-
palmente, el accidente cerebrovascular, para el que el
riesgo atribuible es cercano al 50%)%, y b) se ha de-
mostrado reiteradamente que la hipertensiéon en Espa-
fla presenta tasas de mal control y de desconocimiento
elevadas!®38.
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Caracteristicas y limitaciones del estudio

La incidencia de IAM en Girona se encuentra apro-
ximadamente un 15% por debajo del promedio de Es-
pafia en el estudio IBERICA (Investigacién y Busque-
da Especifica y Registro de Isquemia Coronaria
Aguda)®. Por tanto, la validez externa (aplicabilidad)
de la ecuacién a otras zonas de Espafia debe aceptarse
con las debidas precauciones.

En las tablas que se presentan se ha eliminado el
grupo mds joven, de 25 a 34 afios, que cldsicamente se
presenta en las tablas de Framingham con el centro de
clase de 30 afios. Se ha elegido esta opcién debido a
que el nimero de casos de IAM en este grupo de edad
es muy bajo en nuestro pais y los estimadores son ne-
cesariamente poco fiables. El riesgo de las mujeres de
65 a 74 afios es practicamente igual en todas las com-
binaciones de factores de riesgo que el de aquellas con
55 a 64 anos. Este hecho es debido al factor cuadréti-
co, que incluye la funcién de riesgo para este sexo y
tiene posiblemente un sentido fisiopatolégico, dada la
mayor esperanza de vida de la mujeres y el aumento
de la cardiopatia isquémica tras la menopausia, alrede-
dor de los 55 afios. No puede descartarse, sin embargo,
que este fendémeno pueda deberse a que las propieda-
des del coeficiente de la variable edad para las mujeres
son propias de la zona de alta incidencia de cardiopa-
tia isquémica donde fueron estimadas (Framingham),
y que las diferencias entre dichos grupos de edad pu-
dieran ser mds reducidas que en nuestro medio.

Para simplificar el potencial uso de las tablas se ha
propuesto la correccién, segtin la concentracién plas-
matica de cHDL, aumentando el riesgo de una casilla
concreta en un 50% si estd por debajo de 35 mg/dl, y
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reduciéndolo a la mitad en caso de que sea superior a
59 mg/dl. Los sujetos con concentraciones entre 35 y
59 mg/dl tienen el riesgo que indica la casilla para su
combinacién de factores de riesgo, aunque en las mas
cercanas a 35 mg/dl es algo mayor (unas dos unidades
porcentuales) y en las préximas a 59 mg/dl es algo
menor (del orden también de dos unidades porcentua-
les). La posibilidad de incluir el efecto del cHDL en la
estimacidn del riesgo, sin duda, es til, aunque necesa-
riamente aproximada. A pesar de ello, se ha compro-
bado en miiltiples supuestos que la desviacién de la re-
gla propuesta para los pacientes con concentraciones
inferiores a 35 mg/dl y superiores a 60 mg/dl raramen-
te superaba las 3 unidades porcentuales.

La principal ventaja de utilizar la ecuacién de Fra-
mingham publicada en 1998'* es que adapta los crite-
rios de hipertension arterial a los vigentes de la Orga-
nizacién Mundial de la Salud, categorizdndolos de
acuerdo con los valores de la PAS y la PAD en 5 gru-
pos (6ptima, normal, normal alta, estadio I y estadios
IT a IV)*. Sin embargo, no existe mucha diferencia en-
tre el riesgo de cardiopatia isquémica en la presion ar-
terial 6ptima y la normal, como se desprende de las ta-
blas presentadas.

Las tablas que se presentan estdn basadas en una ca-
libracién que no ha sido validada por el procedimiento
de base poblacional, como el realizado para los acon-
tecimientos mayores’, ni por un procedimiento pros-
pectivo. Sin embargo, el procedimiento de calibracién
posee en si mismo antecedentes y garantias razonables
de validez>1°.

No disponemos de datos poblacionales que permitan
confirmar que la proporcién de IAM silente y angina
sobre el total de los acontecimientos coronarios inci-
dentes en Girona sea parecida a la de Framingham. Sin
embargo, esta aproximacién deberia ser la mds conser-
vadora, ya que es poco probable que la de Girona sea
superior a la de Framingham.

Una de las limitaciones de estas férmulas predicti-
vas es que no consideran algunos factores de riesgo
descritos recientemente (en particular, la proteina C
reactiva, pero también la homocisteina, la lipoprotei-
na (a), los anticuerpos contra Chlamydia pneumoniae
o Citomegalovirus, el fibrinégeno y otros factores
hemostdsicos y marcadores de inflamacién)?’. Otra
limitacién es que tampoco se incluyen variables que
reflejen el control de los factores de riesgo, como el
tratamiento antihipertensivo o corrector de la dislipe-
mia.

La funcién de Framingham calibrada para nuestro
medio que se presenta puede constituir un instrumen-
to de razonable validez que permita estimar con mas
precision el riesgo coronario global en la prevencién
primaria de esta enfermedad. Su uso debe acompaiiar-
se de una validacién apropiada y no debe impedir que
se progrese en la elaboracion de ecuaciones propias
espafiolas, construidas a partir de cohortes representa-
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tivas de la poblacién seguidas durante el tiempo sufi-
ciente.
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APENDICE

La forma de uso de la ecuacién predictiva se basa en el cdlculo de la probabilidad de un acontecimiento en el

modelo de riesgos proporcionales de Cox:
PX,.(r) — 1 Sx,.(z) _ l—e'[ Hopy EBEBn)] _ 1—6_[4“( SO(U)_e():(ﬁ,'.r,')7):(/3,%”))] -1 So(;) ELBl=EIx])

donde P, es la probabilidad de un acontecimiento coronario en un tiempo # (10 afios en este caso) en un paciente
con un conjunto de factores de riesgo x,, en un medio en que exista una tasa acumulada basal de acontecimientos
H,, en ese tiempo £, una probabilidad basal S, de estar libre de acontecimientos coronarios en ese mismo tiempo
t, X(B,x,,) una funcién lineal de riesgo promedio del conjunto de valores x,, de cada grado de cada factor en la po-
blacién, y X(f,x;) la funcién lineal calculada con el conjunto de valores x; que representa el valor de cada factor en
un individuo dado. En ambas funciones lineales, f3; son los coeficientes de la funcién de riesgos proporcionales de
Cox para cada grado de cada factor considerado. S, oes la probabilidad de que no ocurra ningtin acontecimiento
coronario en un paciente con un conjunto de factores de riesgo x;y las mismas condiciones descritas, y e es la base
de los logaritmos neperianos.
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A la saz6n, la estimacion consiste en calcular el sumatorio X(, x;) sustituyendo las f3; por los coeficientes del
modelo que aparecen en la tabla 1, y las x; por el valor de cada uno de los factores de riesgo del paciente utilizando
un «1» cuando el grado del factor estd presente y un «0» para el resto de los grados del factor. En el caso de la
edad, se sustituye x; por la edad en afios, y la diabetes y el consumo de tabaco por 0 o 1, segiin estén o no presen-
tes en el paciente.

Por ejemplo, para un varén de 56 afios sin diabetes, con un colesterol total de 256 mg/dl, un cHDL de 37 mg/dl,
fumador, con una PAS de 146 mmHg y una PAD de 92 mmHg, el valor se calcularfa como se describe en la tabla 3.

TABLA 3

Grado del factor de riesgo B X; Bix;
Edad en afios 0,0483 56 2,7026
Colesterol <160 -0,6595 0 0
total 160-199 0 0 0
(mg/di) 200-239 0,1769 0 0
240-279 0,5054 1 0,5054
>280 0,6571 0 0
cHDL <35 0,4974 0 0
(mg/dl) 35-44 0,2431 1 0,2431
45-49 0 0 0
50-59 -0,0511 0 0
> 60 -0,4866 0 0
PAS (mmHg) Optima: (PAS < 120/PAD < 80) 0,0023 0 0
PAD (mmHg) Normal: (PAS 120-129/PAD 80-84) 0 0 0
Normal alta: (PAS 130-139/PAD 85-89) 0,2832 0 0
Estadio I: (PAS 140-159/PAD 90-99) 0,5217 1 0,5217
Estadio Il-11I: (PAS > 160/PAD > 100) 0,6186 0 0
Diabetes 0,4284 0 0
Consumo tabaco 0,5234 1 0,5234
Sy Probabilidad de estar libre de acontecimientos coronarios a 10 afios 95,1%
(B x;) 4,4961

En la ecuacion arriba descrita debe calcularse H,,,, como:

H,, =-In(S,,)
donde S, es la probabilidad (transformada a tanto por uno) de estar libre de acontecimientos coronarios en los va-
rones de nuestro medio a un tiempo ¢ = 10 afios

H,, =-In(0,951) = 0,050

Para obtener la diferencia entre el riesgo del paciente y el riesgo promedio de la poblacién de referencia (en
nuestro caso la de Girona), debe restarse el X(f,x,) correspondiente al promedio de los varones de la poblacién
(3,489) del X(B,x;) del paciente (4,496):

PXI(I) —1-S (4496:3489)] _ 1_6_[0’050'60,986] _ 1_6_[0’050.2’681] =0,128 = 12.8%

0= 1—¢~[-In©.951)¢

La probabilidad de que un vardn de las caracteristicas descritas desarrolle un acontecimiento coronario en nues-
tro medio en los siguientes 10 afios es del 12,8%, cifra muy parecida a la que encontramos en la casilla correspon-
diente de las tablas de riesgo presentadas (12%).
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