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RESUMEN

Desde una visién generalista, se ofrece al cardiélogo las novedades en cardiologia clinica que pueden influir
a corto plazo en el trabajo de cada dia con sus pacientes. Nuevas formas de relacionarse con la atencién
primaria, los Gltimos datos en telemonitorizacion de enfermedades crénicas y las tGltimas publicaciones
sobre farmacos de uso cotidiano. Un resumen de la actividad de la Seccién de Cardiologia Clinica durante el
Gltimo afio finaliza el articulo.

Advances in Clinical Cardiology: New Approaches to Old Challenges

ABSTRACT

This article provides cardiologists with a broad overview of recent advances in clinical cardiology that could
affect their daily practice in the near future. It discusses new ways of interacting with primary care
physicians, the most recent findings on the remote monitoring of chronic disease, and the latest publications
on the drugs used in routine clinical practice. The article ends with a summary of the work carried out by

Antiplatelet drugs

the Clinical Cardiology Section of the Spanish Society of Cardiology during the last year.

INTRODUCCION

Sin duda, las diferentes secciones de la Sociedad Espafiola de Car-
diologia describen en otros capitulos de este mismo ndmero los ar-
ticulos mas punteros y las técnicas mds recientes en cardiologia y,
también sin duda, los miembros de estas secciones no renuncian en
ningdn momento a la etiqueta de cardiélogos clinicos, pero la Seccién
de Cardiologia Clinica pretende aportar la vision integral sobre los
procesos cardioldgicos que da el contacto diario con el paciente y
saber que el cardi6logo generalista es el puente entre la asistencia pri-
maria y los cardiélogos especializados en técnicas o enfermedades
especificas. Por ello, intentando no repetir conceptos que probable-
mente se describen mas ampliamente en otras paginas de este
ndmero extraordinario, desde la Seccién de Cardiologia Clinica reco-
gemos en este articulo las aportaciones novedosas que han tenido
lugar durante el pasado afio y pueden comportar un cambio en el
enfoque cardiolégico de los pacientes.

En la visién integral de la cardiologia, durante el dltimo afio desta-
can tres hechos que se han repetido en numerosos articulos de opi-
nion y editoriales publicados en las principales revistas médicas: la
crisis econémica mundial, la ampliacién de la cobertura del sistema
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sanitario de Estados Unidos con la «reforma Obaman» y el envejeci-
miento poblacional, con mayor necesidad de cobertura médicay
aumento de costes. Aunque se podria pensar que estos hechos tienen
caracter coyuntural, se esta formando una linea de opinién que influye
de manera muy potente en la biisqueda de lineas de actuacién y tam-
bién en las nuevas lineas de investigacion. El incremento de las expec-
tativas de nuevos tratamientos, mas eficaces pero también mas com-
plejos y con coste mas elevado, y el hecho de que va a tener que
asumir este coste una masa de contribuyentes activos cada vez menor
han sido el impulso en la bsqueda para encontrar soluciones médi-
cas y sociales orientadas al tratamiento y control de las enfermedades
crénicas y el traslado de los pacientes desde los hospitales a sistemas
con costes mas bajos.

La cardiologia clinica no escapa en absoluto a estas nuevas orienta-
ciones y esta en el centro de atencién de las enfermedades crénicas
con el tema de la insuficiencia cardiaca (IC). Por ello, dedicaremos
parte de este articulo a comentar algunos aspectos novedosos en el
control y el tratamiento de las enfermedades crénicas que sin duda
incidiran en un futuro préximo en la forma de trabajar de los cardi6-
logos clinicos. Ademas, el pasado afio se publicaron los resultados de
estudios con importantes connotaciones terapéuticas, tanto farmaco-
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Abreviaturas

AVK: antivitamina K.

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad.
cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad.
IBP: inhibidor de la bomba de protones.

PVAT: prétesis valvular aértica transcatéter.

l6gicas como no farmacolégicas. Otro punto destacable es la aparicion
de algunas guias de practica clinica relevantes para el cardiélogo cli-
nico.

Finalmente, en este articulo de actualizacién se hace mencién de
la actividad de la Seccién de Cardiologia Clinica durante el afio 2011.

NOVEDADES EN EL CONTROL Y TRATAMIENTO
DE LAS ENFERMEDADES CRONICAS

Desde el punto de vista de la cardiologia clinica, revisamos las nue-
vas aportaciones en dos areas. La relacién de los cardi6élogos con la
medicina comunitaria, que es donde reside la responsabilidad final de
la atencién de las enfermedades crénicas, y las tecnologias de telemo-
nitorizacién en la IC, un paradigma en el uso de las nuevas tecnologias
para la atencion de las enfermedades crénicas.

Novedades en los sistemas de relacion con la atencion primaria

Es evidente que en el reparto de la asistencia sanitaria, el gran
volumen de pacientes, especialmente con enfermedades crénicas,
reside en la atencién primaria, mientras que en el &mbito hospitala-
rio, disefiado especialmente para las enfermedades agudas, residen
los mayores recursos humanos y materiales. Esta dicotomia, que ha
existido durante mucho tiempo y ha originado culturas sanitarias
enfrentadas, no puede persistir en un enfoque integral de la atenciéon
al ciudadano, y por ello desde hace décadas hay un fuerte impulso
desde todas las administraciones hacia una atencién integrada, basada
en procesos y resultados generales y con los conceptos de continui-
dad asistencial e integracién sanitaria regional.

La realidad no es tan perfecta como la teoria, por ello es de desta-
car la publicacion en Revista EspatoLa pE CarbioLocia del articulo de Fal-
ces et al' sobre su modelo de relacién con la atencién primaria. Los
autores describen el cambio organizacional que comporto la integra-
cién del hospital en la atencién primaria de referencia con cardiélogos
que trabajaban en ambos sitios y que consensuaron las derivaciones y
los flujos en los principales problemas en cardiopatia isquémica cré-

Tabla 1
Caracteristicas del modelo de atencién integrada en cardiologia

nica, IC crénica y fibrilacion auricular. En su modelo, ademas de la
presencia del cardi6logo y de unas vias clinicas consensuadas, se
incluia la existencia de una historia clinica informatizada compartida,
sesiones de consultoria, teléfono mévil y correo electrénico, un espa-
cio web para consultas, sesiones teérico-practicas comunes y una
enfermera de enlace especialmente para gestién tras el alta. Aunque
es dificil demostrar los beneficios de la integracién, comparada con el
periodo previo, se consiguieron resultados estadisticamente significa-
tivos respecto a mejores indicaciones, mejores tratamientos, mejor
control de factores de riesgo y un aumento significativo de la satisfac-
cion del médico de atencién primaria (tabla 1). Se deriv6 al especia-
lista a mas pacientes de cardiopatia isquémica, valvulopatias e ICy se
redujo la cifra de consultas por fibrilacién auricular y control de facto-
res de riesgo sin cardiopatia asociada o hallazgos aislados del ECG; y
todo ello con una reduccién de solicitudes en ecocardiografia, Holter
y pruebas de esfuerzo. Los autores concluyen que una integraciéon
intensa y participativa permite optimizar flujos y recursos sanitarios.

Curiosamente, aunque la integracién entre niveles asistenciales
estd en la base de todos los sistemas de salud y en los idearios de
todas las administraciones sanitarias, no existen muchos trabajos
comparables en la literatura, con la excepcion de las publicaciones de
gestion y organizacion sanitaria, a las que falta concrecién o incluyen
pequefios grupos piloto y para temas muy especificos. Una experien-
cia similar a la del grupo de Falces et al se describi6 en Oregén?, donde
la integracion de médicos y enfermeras de cardiologia en la atencion
primaria redujo en un 40% las consultas por IC tanto en urgencias
como en consulta estandar, y todo ello con un aumento del nivel de
satisfacciéon de médicos y usuarios. Una regién que ha publicado en
este campo es la de Ontario, Canad4, donde, principalmente por razo-
nes de dispersion geografica, se ha establecido una red de comunica-
cién entre asistencia primaria y especialistas, entre ellos los cardi6lo-
gos hospitalarios. Los resultados se han publicado en el Gltimo
congreso europeo de cardiologia® y demuestran una reduccién de las
derivaciones presenciales al 10% de las consultas realizadas.

En nuestro pais existe una experiencia parecida, denominada ECO-
PIH (siglas en catalan de «Herramienta de Comunicacién On-line entre
Primaria y Hospital»), que conecta especialistas del Hospital Germans
Trias i Pujol de Badalona con los médicos de atencién primaria de su
area de referencia* El enfoque es un poco diferente, dado que la legisla-
cién espafiola es muy estricta con la transmision de datos personales
por via telemadtica, por lo que en ECOPIH no se incluyen datos que per-
mitan identificar al paciente y los casos se hacen mas genéricos, pero
esta limitacién se ha convertido en una ventaja abriéndolos a un foro de
discusién, con lo que los casos clinicos se discuten y hay un importante
componente docente. Hasta la fecha hay mas de 15 foros abiertos, lide-
rados por un especialista en el tema (médico o enfermera) que contesta
y modera los casos presentados (fig. 1).
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El cardi6logo dispone de las mismas pruebas complementarias que en el hospital
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11.  Plataforma informatica para la transmisién de documentos del hospital a la historia clinica integrada
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Figura 1. Pagina de presentacion de la experiencia ECOPIH.

Telemedicina en el control de la insuficiencia cardiaca

La cardiologia siempre ha sido una de las especialidades médicas
mads tecnificadas, y son habituales los ejemplos de equipos de médi-
cos e ingenieros trabajando de forma conjunta. En 1999 ya se publi-
caban trabajos no experimentales sobre el uso de la telemonitoriza-
cién en IC, que reducia la tasa de reingreso de estos enfermos>. El
namero de publicaciones en diferentes revistas médicas, pero sobre
todo de ingenieria, telecomunicaciones o incluso de telemonitoriza-
cion sobre este campo ha sido bastante abundante, y en general los
resultados son positivos, normalmente con disminucién de la fre-
cuentacién de los pacientes o reduccion de los reingresos. La influen-
cia en la mortalidad no se demostraba en ningin trabajo de forma
aislada, aunque esto se justificaba por el reducido ntimero de casos y
controles de los estudios, que dificilmente superaba los 50 pacientes.
En 2005 se inici6 la publicacién de revisiones y metaanalisis, entre
los que vale la pena destacar, por su rigor, la revision Cochrane, publi-
cada en 2010¢, en la que se hallaba que el control estructurado por
medio de contacto telefénico no era capaz de detectar diferencias en
mortalidad, pero que, en cambio, con la telemonitorizacién de para-
metros bioldgicos se registraba una reduccion de la mortalidad del
43% (intervalo de confianza del 95% [1C95%], 19-46%), una reduccién
en las hospitalizaciones del 20% y otros efectos beneficiosos como
reduccién de costes y mejora de la calidad de vida o la satisfaccién de
los usuarios en algunos de los estudios analizados en la revisién. De
todas formas, los autores advertian que los resultados podian estar
falseados por lo que se denomina sesgo de los pequefios estudios.
Dado que la mayor parte de los estudios tenian menos de 50 pacien-
tes (en muchos cada una de las ramas era < 25 pacientes), esto genera
un aumento de resultados positivos por varias razones, como que en
los estudios pequefios hay enfermos mas graves y, por lo tanto, con
mayor facilidad para obtener beneficios, hay pacientes seleccionados
y especialmente predispuestos a ser objeto del estudio y ademas es
mas dificil publicar resultados negativos cuando los estudios son
pequeiios, por lo que hay un sesgo de estudios positivos. En los
comentarios a la revisién que siempre hace la Fundacién Cochrane’
se destaca que, a pesar de los resultados positivos observados, cuando
se analiza el estudio con mayor ndmero de pacientes (n = 1.653), la
telemonitorizacién no consigue mejorar los resultados del grupo
control. La telemonitorizacién de la IC es un punto en el que destaca-
dos miembros de la comunidad cientifica han tomado claro partido a
favor, como un medio para reducir los altos costes que este sindrome
conlleva, dadas su alta prevalencia, la edad de los pacientes y la nece-
sidad de recursos cada vez mayores, especialmente con frecuentes

reingresos. John Cleland, uno de los lideres europeos en el campo de
la ICC, ha publicado metaanalisis sobre resultados en telemonitoriza-
cién?, es el investigador principal del estudio TEN-HMS (Trans-Euro-
pean Network Homecare Monitoring Study)? y forma parte de los
estudios MyHeart y HeartCycle, todos ellos en el campo de la telemo-
nitorizacién. En 2009 publicé un editorial en relacién con la publica-
cién de los estudios Home-HF (Home telemonitoring in a typical
elderly heart failure population) y HHH (Home or Hospital in Heart
failure), en el que afirmaba que no se podia extrapolar a toda la
poblacién los resultados positivos observados hasta la fecha, ya que
habia demasiadas variables en juego, incluso los grupos de control
tenian un nivel de recursos muy superior al tratamiento habitual y
que la poblacién general con IC tenia una situacién mucho peor
(edad, clase funcional, mortalidad) que la descrita en los estudios de
telemonitorizacion'. También en Espafia las experiencias publicadas
son similares. Probablemente, el trabajo mds representativo sea el
publicado en 2011 por Domingo et al", del grupo de IC de Badalona,
que describe los resultados de la telemonitorizacién afiadida al trata-
miento estructurado de la IC que ellos desarrollan en su unidad, tra-
tamiento que esta acompafiado de una alta carga de formacién del
enfermo y de sus familiares mediante videos educativos y segui-
miento personalizado de la formacidn recibida. En sus resultados, si
bien demuestran que los pacientes del programa de control y segui-
miento tienen cifras de mortalidad y reingreso muy inferiores a las
de los pacientes no incluidos, no se observan diferencias significati-
vas entre los pacientes con telemonitorizacién y los incluidos en el
programa pero sin control telemétrico en sus domicilios. Con todos
estos antecedentes, no es de extraifiar la novedad que ha represen-
tado la publicacién de los resultados del estudio de la Universidad de
Yale en New England Journal of Medicine'. Los autores estudian a
1.653 pacientes incluidos tras un ingreso por IC y aleatorizados a
seguimiento habitual segiin evolucién o a telemonitorizacién diaria
transtelefénica que incluia un interrogatorio estructurado sobre sin-
tomas, asi como control del peso. El seguimiento fue de 6 meses y no
se observaron diferencias entre el grupo control y el grupo interven-
cion, por lo que los autores concluyen que la telemonitorizacién por
si sola no mejora la evolucion y que se debe escoger mejor la estrate-
gia del seguimiento antes de adoptar este tipo de técnicas.

El resumen de todas estas publicaciones deja al lector totalmente
confuso: parece que la telemonitorizacién es beneficiosa en el con-
trol de los pacientes, pero hay discrepancias y cuanto mayores son
los estudios, menos diferencias se observan. La impresién es similar
a lo que pas6 con el tratamiento antitrombético en el contexto de la
angioplastia coronaria. Todo el mundo estaba de acuerdo en que era
necesaria pero también peligrosa, e hicieron falta muchos estudios
aleatorizados con muchos pacientes para ponernos de acuerdo en el
tipo de antitrombdtico, la dosis, el momento de administrarlo y el
tratamiento del seguimiento. Aqui pasa algo parecido, y el término
telemonitorizacién incluye demasiadas variables para que los traba-
jos sean concluyentes. Hay que identificar al menos qué variables
hay que monitorizar, los canales que se han de usar (teléfono, tele-
metria, internet), la frecuencia 6ptima de seguimiento (fijo, automa-
tico, a demanda), a qué pacientes con IC beneficia mas, el nivel de
formacién del personal sanitario en el seguimiento (enfermeria,
medicina de familia, cardiologia), el punto de vista de los pacientes
en la facilidad de usar la tecnologia, el analisis realista de los costes,
la comparacién con los modelos eficaces de seguimiento sin moni-
torizacién y los modelos locales o regionales de organizacién
(tabla 2). Actualmente se puede afirmar que la telemonitorizaciéon
ha mejorado el tratamiento y el prondstico de los pacientes con IC
respecto al tratamiento clasico ambulatorio y guiado por sintomas.
Como la mayor parte de los estudios se han realizado en el contexto
de unidades especializadas de IC, es dificil diferenciar el efecto bene-
ficioso de la telemonitorizacién del beneficio indudable que conlleva
estar controlado por un equipo especificamente orientado a esta
enfermedad.
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Tabla 2
Aspectos que hay que tener en cuenta en la telemonitorizacion

Area de estudio Componentes Ejemplos

Comunicacién Canal Teléfono, internet, telemetria, movil, bluetooth, mixta

Variables que determinar

Nimero y tipo

Peso, FC, PA, glucemia, cuestionarios estructurados, interrogatorio del paciente

Obtencién Automatica, manual, sin conocimiento del paciente, etc.
Transmision Continua, esporadica, a demanda
Frecuencia 1 alahora, al dia, a la semana

Recepcién de las variables Profesional Especialista, primaria, enfermeria, técnicos, etc.

Detecci6n de alarmas

Automaticas, perfiles, con interaccién, etc.

Modelo organizativo

Flujos de trabajo

Unidades de IC, control por AP, ligado al alta, etc.

Gestién de costes

Facturacién por proceso, por acto, por consulta

Pacientes

Enfermedades

Insuficiencia cardiaca, diabéticos

Situacién social

Soporte familiar, aislados, residencias geriatricas

Situacion de la enfermedad

Estable, tras el alta, inestables

Recursos econémicos Costes Directos e indirectos
Retorno de la inversién Total, parcial
Calidad de vida Variables AVAC, satisfaccion
Andlisis de resultados Variables Mortalidad, reingreso, costes, calidad de vida

AP: atenci6n primaria; AVAC: afios de vida ganados ajustados por calidad; FC: frecuencia cardiaca; IC: insuficiencia cardiaca; PA: presion arterial.

NOVEDADES TERAPEUTICAS CON IMPLICACION
EN LA CARDIOLOGIA CLINICA

En el dltimo afio, numerosos estudios con farmacos se han finali-
zado y publicado; destacamos algunos por su relevancia clinica para
el cardiélogo no especializado.

Nuevos anticoagulantes

Tras la publicacién de la utilidad del dabigatran en la fibrilacién
auricular no valvular, de la que ya hicimos mencién hace un afio, nos
llega la publicacion casi simultanea de dos estudios de gran enverga-
dura realizados con nuevos farmacos anticoagulantes como alterna-
tiva a los antagonistas de la vitamina K (AVK) en la profilaxis de la
isquemia cerebral y la tromboembolia periférica en pacientes con
fibrilacién auricular no valvular. El estudio ROCKET AF® es un estudio
a doble ciego, en el que se aleatoriz6 a 14.264 pacientes con fibrila-
cion auricular y sin enfermedad valvular cardiaca a recibir warfarina
en la forma habitual o rivaroxaban 20 mg al dia en una dosis Gnica. El
rivaroxaban ejerce su efecto anticoagulante como inhibidor directo
del factor Xa. La variable principal durante el seguimiento era que
ocurriera un episodio de ictus cerebral isquémico o hemorragico o un
episodio de tromboembolia periférica. Al finalizar el seguimiento
(<2 afios), los pacientes con rivaroxaban tenian una tasa de incidencia
anual de la variable principal del 1,7%, mientras que en el grupo de
warfarina la incidencia era del 2,2%, lo que representa una reduccién
del 21% (p < 0,001) para la no inferioridad del rivaroxaban respecto a
la warfarina. No se detectaron diferencias significativas respecto
a hemorragias, pero se distribuyeron de forma diferente, con un pre-
dominio de hemorragias gastrointestinales en el grupo del rivaroxa-
ban y un aumento de las hemorragias intracraneales en el grupo de la
warfarina que llegaba a ser estadisticamente significativo. El riesgo de
hemorragia mortal en el grupo con rivaroxaban (0,2%) era también
inferior al observado en los pacientes que recibian warfarina (0,5%;
p=0,003).

El segundo estudio publicado de forma simultianea es el ARIS-
TOTLE, en el que se comparaba de forma similar, aleatorizado y a
doble ciego, el apixaban (5 mg dos veces al dia) y la warfarina, en la
profilaxis de la tromboembolia cerebral o periférica. El apixaban es

también un anticoagulante que act(ia por inhibicién directa del factor
Xa. En este estudio se incluyé a 18.201 pacientes con fibrilacién
auricular y al menos un factor de riesgo de embolia. De forma similar
al estudio previo, en un seguimiento < 2 afios, la variable principal de
investigacién («ictus» isquémico o hemorragico o embolia periférica)
se detectd en un 1,24% por afio en los pacientes que recibian apixaban
y en el 1,60% por afio en los pacientes en tratamiento con warfarina,
cifras muy similares y que servian para establecer no sélo la no infe-
rioridad, sino incluso la superioridad del apixaban sobre la warfarina.
También se observé una reduccién en las cifras de hemorragia mayor
y en las de muerte por cualquier causa. Curiosamente, la reduccién se
observé sobre todo en la prevencion del «ictus» hemorragico, lo que
apunta a una mayor seguridad del apixaban en la conversién del
infarto isquémico en hemorragico, una preocupante complicacién de
los pacientes anticoagulados que sufren un episodio de embolia cere-
bral. Ademas, en un estudio previo ya se habia demostrado que el
apixaban era mas potente que el acido acetilsalicilico en la prevencién
de ictus, con tasa de hemorragias e interrupcion del tratamiento simi-
lares™.

Es evidente que los nuevos anticoagulantes han demostrado una
eficacia al menos como la que tienen los AVK (warfarina y dicumarol),
con un indice de complicaciones que resiste la comparacion con estos
y con facilidad de administracién y ausencia de interacciones, lo que
representa una ventaja neta. Poder decidir cudl de ellos es mejor
dependera de nuevas evidencias y de los resultados en tolerancia y
eficacia tras su entrada en el mercado. Los tres estudios descritos
(RE-LY, ROCKET AF y ARISTOTLE) tienen diferencias en disefio y carac-
teristicas de los pacientes, tal y como se resume en la tabla 3, pero
todos demuestran su capacidad como alternativa a los AVK. El alto
coste de estos farmacos comparados con los dicumarinicos y el miedo
a que su uso indiscriminado sin la parafernalia que acompaiia a los
AVK conlleve problemas de hemorragias, estan frenando de momento
su distribucién, pero parece evidente que la presién comercial, junto
con la evidencia cientifica aportada, permitira su entrada en el mer-
cado de los anticoagulantes. En el momento de escribir este articulo,
las indicaciones aceptadas en Espafia son las profilaxis de tromboem-
bolia venosa en la cirugia programada de traumatologia, indicaciéon
acotada en el tiempo, aunque la Agencia del Medicamento Europea
(EMA) ya ha aceptado la indicacién de dabigatran para la profilaxis de
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Tabla 3
Comparacién de los nuevos anticoagulantes con la warfarina en la prevencion de isquemia cerebral o embolia periférica en pacientes con fibrilacion auricular no valvular
Nombre del estudio RE-LY RE-LY ROCKET AF ARISTOTLE
Farmaco Dabigatran 110 mg/12 h Dabigatran 150 mg/12 h Rivaroxaban 20 mg/24 h Apixaban 5 mg/12 h

Nivel de accién

Antitrombina II

Antitrombina II

Anti-factor Xa

Anti-factor Xa

Tipo de ensayo Aleatorizado abierto Aleatorizado abierto Doble ciego Doble ciego
Pacientes, n 18.103 14.264 18.201

Edad (afios), mediana 71 73 70

CHADS, 2,1 2,2 3,48 0,95 2111
CHADS, > 1 67% 67% 100% 66%
Seguimiento (dias) 730 590 657

Evento tromboembélico No inferioridad Superioridad No inferioridad Superioridad
Hemorragia Superioridad No inferioridad No inferioridad Superioridad
Hemorragia mortal Superioridad No inferioridad Superioridad Superioridad

Mortalidad

No inferioridad

No inferioridad

No inferioridad

Superioridad

la tromboembolia en la fibrilacién auricular no valvular. En este sen-
tido, una buena forma de iniciar la entrada de estos farmacos en el
arsenal cardiolégico puede ser en los pacientes pendientes de cardio-
version, y en los que tienen un periodo de anticoagulacién reducido y
el periodo necesario para obtener unos niveles adecuados de anticoa-
gulacién con AVK es excesivamente largo.

Mientras las autoridades sanitarias deciden la oportunidad de Ia
difusion de los nuevos anticoagulantes orales, vale la pena comentar
la publicacién del estudio THINRS (The Home International Normali-
zed Ratio Study)', donde se compara el autocontrol del tratamiento
anticoagulante con AVK mediante un equipo de autoandlisis con el
control habitual en un centro de referencia. Se incluyé a 2.932 pacien-
tes, con un seguimiento de entre 2 y 5 afios, asignados aleatoriamente
a autocontrol semanal con un equipo de monitorizacién en su domi-
cilio 0 a un control mensual en un centro de referencia de tratamiento
anticoagulante. Los pacientes recibian AVK tanto como profilaxis por
estar en fibrilacién auricular como por ser portadores de prétesis
mecanicas cardiacas. Tras el periodo de seguimiento, no se detectaron
diferencias en el nimero de complicaciones mayores, eventos embd-
licos o mortalidad, pero si una mayor satisfaccién personal, mas
tiempo en el intervalo de INR y menos hemorragias menores en los
pacientes con automonitorizacién del INR. Aunque los autores con-
cluyen que el beneficio sobre eventos graves y mortalidad no es evi-
dente, en realidad estan diciendo que la automonitorizacién en casa
es igual de buena que el control en un centro de referencia durante un
ensayo controlado, que viene a ser el mejor control de INR posible. En
un metaandlisis'® sobre mas de 8.000 pacientes publicado reciente-
mente, se detectaba que el autocontrol del INR con o sin autodosifica-
cion de la AVK tenia cifras de mortalidad y de complicaciones embéli-
cas menores que el control habitual, y que las cifras de hemorragias
graves eran muy similares. La fuerza de la evidencia detectada era
moderada para las hemorragias o la tromboembolia, pero baja para la
mortalidad. Se detectaba ademas una clara ventaja en cuanto a satis-
faccion del paciente o mejora en la calidad de vida en el grupo con
autocontrol.

Tratamiento con antiagregantes

En el Congreso Europeo de Cardiologia que tuvo lugar en Barce-
lona en 2006, una de las noticias mas impactantes fue un metaanali-
sis sobre trombosis de los stents coronarios con farmacos liberadores
de farmacos inhibidores de la endotelizacién. La alarma ocup6 las
cabeceras de los peri6dicos e incluso se publicaron editoriales que
defendian la reestenosis del stent clasico sobre el riesgo de trombosis
del stent farmacoactivo y las revistas mas prestigiosas dedicaron

esfuerzos para dejar las cosas claras". Ahora nadie duda de que los
stents farmacoactivos tienen unas indicaciones precisas y que, aun-
que el riesgo de trombosis tardia existe, ajustarse a estas indicacio-
nes y el tratamiento con doble antiagregacién plaquetaria son las
mejores armas contra esta complicacion. Para el cardiélogo clinico,
el tratamiento con doble antiagregacién presenta problemas casi
diarios de manejo de los pacientes, dado el riesgo aumentado de
hemorragia y la interaccion con otros farmacos que podrian alterar
el efecto antiplaquetario. La duracién de la terapia con doble
antiagregacion tras la implantacion de un stent farmacoactivo no
esta claray, después de la «tempestad» del Congreso de Barcelona, la
duracién inicial de 3 meses se alargd a 6, posteriormente a 1 afio y
algunos autores abogaban por una terapia, si no indefinida, lo mas
larga posible. En 2010 se publicé el articulo de Park et al'® que demos-
traba que continuar el tratamiento con doble antiagregacién después
de 1 aflo no presentaba ventajas en reinfarto, revascularizacién o
muerte respecto a los pacientes que, después de 1 afio de terapia
doble, seguian con monoterapia con acido acetilsalicilico. Ese trabajo
ha sido criticado porque no se disefid para demostrar esto, sino que
se aprovechd a los pacientes de dos estudios diferentes, y porque el
seguimiento fue s6lo de 1 afio y con una tasa de complicaciones baja,
por lo que la falta de diferencia podria ser secundaria a una potencia
reducida del estudio. Por eso se esperaba el resultado del estudio
PRODIGY, presentado en el congreso europeo de este afio en Paris®.
El estudio PRODIGY (PROlonging Dual antiplatelet treatment after
Grading stent-induced Intimal hiperplasia studY) se disefi6 para
demostrar que el tratamiento durante 2 afios con clopidogrel mas
acido acetilsalicilico era superior al tratamiento con los dos farmacos
durante 6 meses?. En el estudio se incluy6 a mas de 2.000 pacientes
aleatorizados a uno u otro régimen de tratamiento; al finalizar el
estudio, los autores describen que no hay diferencias en mortalidad
cardiovascular, reinfarto o eventos cardiovasculares entre los pacien-
tes en doble antiagregacion durante 6 meses o durante 2 afios, y que
estos Gltimos presentan una tasa de complicaciones hemorragicas
mucho mayor. Como conclusién, los autores afirman: «... el claro
incremento en hemorragias, transfusiones y eventos adversos indica
que las actuales recomendaciones de alargar la doble antiagregacion
estan sobrevalorando los beneficios sobre los riesgos atribuibles».
Aunque hacen falta otros trabajos independientes para confirmar
estos resultados, la conclusién para el cardiélogo clinico ha de ser
que no esta nada claro que alargar la doble antiagregacién a mas de
1 afio tenga un riesgo/beneficio favorable y que, en los pacientes con
complicaciones hemorragicas o necesidad vital de suprimir el clopi-
dogrel, hay evidencia de que se puede realizar con un riesgo menor
del descrito a partir de los 6 meses.
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Otro de los temas relacionados con el clopidogrel es el tratamiento
simultaneo con inhibidores de la bomba de protones (IBP), farmacos
tan extendidos que hacen de este tépico una cuestion del dia a dia. La
polémica empez6 con la publicacién en JAMA del trabajo de Ho et al*'
que describe un andlisis retrospectivo de 8.205 pacientes con sin-
drome coronario agudo a los que se dio clopidogrel tras el alta. De
ellos, el 64% tomaba un IBP, mayoritariamente omeprazol, y los
demas, no. Entre los pacientes que tomaban el protector gastrico, las
complicaciones por nuevos episodios isquémicos y reingresos aumen-
taban un 25%, aunque no se llegd a demostrar diferencia en la morta-
lidad total. Los estudios in vitro ya habian demostrado que el omepra-
zol reducia la capacidad del clopidogrel de producir inhibicién de la
agregacion plaquetaria, pero este dato se habia obviado en parte por
las claras diferencias de comportamiento que tienen los antiagre-
gantes en los estudios in vitro respecto a las evidencias en los trata-
mientos reales. Para complicar el cuadro, se publicaron trabajos en
que no se lograba reproducir el efecto inhibidor del omeprazol sobre
el clopidogrel, y el grupo de Braunwald?? afirmaba que no habia sufi-
ciente evidencia para evitar el uso de IBP en pacientes en tratamiento
con clopidogrel y con indicacién clinica.

Recientemente se ha publicado el resultado del estudio COGENT
(Clopidogrel and the Optimization of Gastrointestinal Events Trial)?,
disefiado para administrar a 4.444 pacientes con una indicacién de
tratamiento con clopidogrel de 12 meses y en una aleatorizacién a
doble ciego ademas de 4cido acetilsalicilico, clopidogrel o clopidogrel
mas omeprazol. La mediana de seguimiento fue de 105 dias y el grupo
que recibia omeprazol presenté menos eventos gastrointestinales que
el grupo que recibia placebo, pero no se observaron diferencias en los
eventos cardiovasculares. Los autores concluyen que el uso concomi-
tante de omeprazol con doble antiagregacién disminuye el nimero
de problemas gastrointestinales sin que, al parecer, aumente el riesgo
de un evento cardiovascular. Inmediatamente adyacente a esta publi-
cacion, los editores incluyeron una correccién explicando que el
disefio del estudio no podia excluir un efecto inhibidor del omeprazol
sobre el clopidogrel y que, hasta que no hubiera nuevas evidencias, la
opinién de los editores era seguir con la recomendacién de la FDA de
evitar el uso concomitante de clopidogrel y omeprazol. De la misma
forma, la EMA desaconseja el uso concomitante de clopidogrel con
omeprazol y esomeprazol, aunque no descarta el resto de IBP por el
momento, ya que la interaccién in vitro en el citocromo CYP2C19 no
esta demostrada®.

Para el cardi6logo clinico, ante estas publicaciones y correcciones,
la actitud mas prudente es mantener la doble antiagregacion sélo
durante los plazos indicados, indicar el tratamiento con IBP sélo si es
clinicamente aconsejable y, en caso de dudas, recurrir a otros IBP dife-
rentes del omeprazol o a otras familias de protectores gastricos dife-
rentes de los IBP.

Novedades en el control del riesgo cardiovascular

Aunque podria parecer que todo esta dicho en este sentido, varias
han sido las publicaciones que aportan novedades relevantes para el
cardiélogo clinico y que podriamos concentrar en dos grandes areas:
c6émo avanzar mas alla de un colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad (cLDL) ya muy reducido y el tratamiento intensivo de los
pacientes diabéticos.

Sobre el primer topico, las estatinas han permitido reducir, de
manera intensa y con pocos efectos secundarios, la cifra de cLDL y,
sobre todo en prevencion secundaria, es factible obtener cifras de cLDL
alrededor de 70 mg/dl, que son lo considerado 6ptimo en estos momen-
tos. Pero a pesar de ello, estos pacientes siguen presentando eventos
cardiovasculares porque queda un riesgo residual que no es abordable
sélo reduciendo el cLDL. La presencia de triglicéridos elevados y valores
bajos de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) marca
un perfil de riesgo que no es posible modificar con estatinas, y hay que
usar otras estrategias. Una de ellas, ya antigua, es volver a utilizar fibra-

tos, tal y como preconiza un reciente editorial®, aunque se ha hecho
mucho mas énfasis en los fairmacos que elevan el cHDL. Este afio se ha
publicado el resultado del estudio DEFINE?® (Determining the Efficacy
and Tolerability of CETP Inhibition with Anacetrapib), que demuestra la
capacidad del anacetrapib, un inhibidor de las proteinas de transporte
de ésteres de colesterol, para elevar de forma importante las cifras de
cHDL, evidentemente sin los efectos secundarios que se pusieron de
manifiesto con el ensayo con torcetrapib, que impidié que esta molé-
cula saliera al mercado. Aunque elevar el cHDL puede parecer promete-
dor, las HDL son toda una familia de moléculas y la cifra absoluta de
cHDL no es sinénimo de la capacidad de transporte de colesterol desde
los tejidos al higado. Este aclaramiento del colesterol de los tejidos,
denominado técnicamente eflujo, se puede medir en laboratorio como
la capacidad de retirar el colesterol desde los macréfagos y esta en rela-
cién inversa con el grosor de la intima carotidea, incluso después de
corregir por cifras de cHDL y apolipoproteina B, tal y como han publi-
cado Khera et al*” recientemente. Esto implica que no debemos fijarnos
s6lo en la cifra de elevacién de cHDL, sino que hay un componente fun-
cional que puede hacer dificil una correlacién directa con la disminu-
ci6én de eventos cardiovasculares.

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad que agrava el riesgo
cardiovascular de los enfermos que la padecen, por lo que se ha hecho
un gran énfasis en tratar a estos pacientes de forma mas intensa para
reducir su riesgo, incluso con criterios de prevencién secundaria, dada
la alta probabilidad de que haya arteriosclerosis subclinica en muchos
de ellos. El grupo The Emerging Risk Factor Collaboration, un grupo aca-
démico sin esponsorizacion de la industria, ha publicado muy recien-
temente la mayor revision sobre la causa de la muerte en los enfermos
diabéticos?8. La revision, que abarca 123.205 muertes en mas de
820.000 personas procedentes de 97 estudios prospectivos, describe
un exceso de mortalidad en pacientes diabéticos no sélo por causa
cardiovascular (la mas importante), sino también por cancer, enfer-
medades infecciosas, autolesiones o enfermedades degenerativas,
muchas de ellas independientes de los factores de riesgo cardio-
vascular clasicos. Los autores concluyen que en la DM se debe tener
siempre presente el aspecto multiorganico de la afeccién. Durante
2010y 2011 se han publicado diferentes trabajos del estudio ACCORD
(Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes). Este estudio
recluté a mas de 10.000 pacientes con DM2 y con un riesgo cardio-
vascular elevado, bien por presencia de enfermedad cardiovascular,
por pruebas de la existencia de lesién de 6rgano diana o por la coexis-
tencia de al menos otros dos factores de riesgo cardiovascular. En
todos ellos se planteé6 valorar el efecto del tratamiento intensivo de la
DM y ademads, en un disefio 2 x 2, se aleatorizé a 5.500 pacientes a
simvastatina + fenofibrato o a simvastatina + placebo, y a los restantes
4,700 pacientes a un control intensivo de la presion arterial (sistélicas
por debajo de 120 mmHg) o a un control estandar (sistélicas por
debajo de 140 mmHg). El intento de reducir intensamente la glucemia
para obtener una glucohemoglobina por debajo del 6% finaliz pre-
maturamente al cabo de 3,7 afios de seguimiento por un exceso de
mortalidad total en la rama de tratamiento intenso de la glucemia®.
El seguimiento fue de 1,3 afios mas, pero con un objetivo de control
glucémico menos ambicioso. Al final del estudio, en los pacientes con
tratamiento intensivo de la glucemia se detecto el citado exceso de
mortalidad total y una ligera reduccién en infartos no mortales y no
se observaron diferencias en la variable primaria de eventos cardio-
vasculares. Los autores concluyen que no se puede aconsejar para
pacientes de alto riesgo una estrategia tan agresiva en el control de la
DM. En un sentido similar, el resultado de la reduccién intensa de la
presion arterial tampoco redujo la aparicién de nuevos eventos car-
diovasculares; en cambio, en un grupo de pacientes con terapia inten-
siva para reducir la presién arterial, se detectaron muchos mas efectos
adversos atribuibles al tratamiento antihipertensivo, como sincope,
hipotensién grave, hipopotasemia o alteracion de la funcién renal®.
Igualmente, los autores desaconsejan una terapia intensiva para obte-
ner el objetivo de 120 mmHg de presién arterial en estos enfermos.
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Finalmente, la adicién de fibratos a la simvastatina, en comparacion
con el grupo tratado sélo con simvastatina, no redujo la frecuencia de
eventos cardiovasculares, por lo que desaconsejan el uso sistematico
de la combinacién de farmacos®'. Los resultados del estudio ACCORD
en sus diferentes facetas refuerzan la idea de que en pacientes de alto
riesgo, y especialmente con cardiopatia isquémica, unos objetivos de
presion arterial muy bajos o glucemias excesivamente bajas se aso-
cian con un riesgo elevado de mortalidad, dada la existencia de una
curva en ] entre el nivel alcanzado en la reduccién y la existencia de
eventos cardiovasculares.

Tratamiento intervencionista de la enfermedad valvular

La estenosis adrtica degenerativa del anciano es la lesién valvular
mads frecuente, con un prondéstico malo cuando aparecen sintomas. La
opcién quirdrgica es una buena alternativa, pero el alto riesgo quirtr-
gico secundario a la frecuente comorbilidad que tienen los enfermos
de mas de 80 afios hace que sélo la mitad de los pacientes se sometan
a cirugia de recambio valvular. Las prétesis valvulares adrticas implan-
tadas por via percutanea o transapical son una alternativa creciente
para esta enfermedad. En 2010 se publicé la rama del estudio PART-
NER que afectaba a los enfermos que habian sido rechazados para
cirugia y sin contraindicacién para intervencionismo, a los que se
aleatoriz6 a tratamiento médico o a tratamiento con proétesis valvular
adrtica transcatéter (PVAT)%2. Los resultados demostraban claramente
que la mejora del prondstico era muy importante, con una reduccién
de la mortalidad del 50% y mejoria de la clase funcional. Aunque los
pacientes a los que se implantaba una PVAT tenian una mortalidad no
despreciable, un riesgo del 5% de isquemia cerebral y casi un 20% de
complicaciones vasculares, la mejoria en relacién con el grupo en tra-
tamiento médico era espectacular y permitia afirmar a los autores
que la implantacién de PVAT era el tratamiento de eleccion de la este-
nosis adrtica sintomatica en pacientes rechazados de cirugia cardiaca.
Recientemente se ha publicado la otra rama del estudio PARTNER?,
que comparaba de forma aleatorizada la cirugia convencional con la
implantacién de PVAT en pacientes con alto riesgo quirdrgico pero
que no habian sido rechazados de cirugia. Se estudié a 699 pacientes;
la mortalidad al mes y al afio fue similar en los dos grupos. En el grupo
de pacientes quirtargicos hubo mads incidencia de hemorragias, nece-
sidad de transfusiones y problemas de ritmo (principalmente fibrila-
cién auricular), y en el grupo PVAT hubo mds isquemia cerebral y pro-
blemas vasculares. La clase funcional a 30 dias fue mejor en el grupo
no quirdrgico, pero se igualaron posteriormente, sin detectarse dife-
rencias al afio. Los autores concluyen que el tratamiento con la
implantacién de PVAT no es inferior a la cirugia convencional en el
tratamiento de los pacientes con estenosis adrtica severa y riesgo qui-
rargico elevado. También se ha publicado este afio la experiencia de la
implantacién de PVAT en Europa®* y una comparacion entre PVAT
implantado por via transfemoral o por via transapical®®; se demuestra
que las PVAT tienen unos resultados reproducibles y son una alterna-
tiva destacable a la cirugia cardiaca convencional para pacientes con
estenosis adrtica severa y sintomatica. Ante esta avalancha de publi-
caciones, ¢cudl debe ser la conducta mas adecuada del cardidlogo cli-
nico? La respuesta no es facil, y sin duda en los préximos afios debera
ajustarse mas, pero en estos momentos el papel del cardiélogo clinico
ha de ser la identificacién de la enfermedad y de la presencia de sin-
tomas y comorbilidad. El siguiente paso ha de ser el calculo del riesgo
personalizado, mediante el EuroSCORE o el score de la STS (Surgeons
Thoracic Society) y recordar que un riesgo elevado no siempre excluye
la cirugia. En este punto vale la pena citar el trabajo de Chitsaz et al*¢,
que demuestra que al 40% de los pacientes con indicacién quirtrgica
no se los remite a cirugia o PVAT, y de estos, s6lo un 18% tenia una
mortalidad por STS > 10%. Por lo tanto, primero hay que ser mas agre-
sivos en el planteamiento de la evolucién, por qué atin hay un alto
porcentaje de pacientes que tendrian que ir a cirugia adrtica conven-
cional y no van. El porcentaje de pacientes que han de ser derivados a

PVAT, aunque creciente, se desconoce actualmente y depende no sélo
de datos clinicos, sino también de futuras evaluaciones a largo plazo,
de la gestién de costes en un momento de recesion econémica y de
futuros ensayos de coste-beneficio que permitan un uso racional de
las técnicas.

La reparacion percutanea de la valvula mitral también ha tenido
sus novedades este afio con la publicacién del EVEREST II*” (Endovas-
cular Valve Edge-to-edge REpair STudy). En este trabajo se exponen
los resultados de un estudio aleatorizado sobre 279 pacientes con
insuficiencia mitral severa en los que se practicé cirugia de reparacién
o sustitucién valvular mitral o reparacién percutanea con un clip
mitral que unia el extremo libre de ambas valvas, en una técnica que
ya habia demostrado su capacidad para reducir el grado de regurgita-
cién mitral de una forma segura3®, La reparacion percutanea presentd
una tasa de complicaciones menor que la cirugia, pero al afio sélo
poco mas del 50% de los pacientes estaban libres de reintervencién o
de insuficiencia mitral importante. La mortalidad al afio fue la misma
con las dos técnicas. Aunque los resultados son prometedores, atin no
parece que la reparacién percutanea sea un sustituto de la cirugia
mitral, teniendo en cuenta que es una técnica cara, para pacientes
seleccionados y con una curva de aprendizaje importante. Aunque en
los estudios EVEREST y EVEREST II los pacientes tenian una FEVI con-
servada como corresponde a pacientes para cirugia electiva sobre la
valvula mitral, una poblacién que si podria ser candidata a una téc-
nica que puede disminuir el grado de insuficiencia mitral con pocas
complicaciones son los pacientes con IC grave, con insuficiencia mitral
importante y con contraindicacién formal para cirugia sobre la val-
vula mitral por tener una FEVI excesivamente baja. A este aspecto
apunta el trabajo de Franzen et al*°, que demuestra la posibilidad de
reducir la regurgitacién mitral con esta técnica en pacientes con un
riesgo quirdrgico muy elevado (EuroSCORE del 29%).

ACTIVIDAD DE LA SECCION DE CARDIOLOGIA CLINICA

Como en afios anteriores, la Seccién celebré su reunién nacional,
que este afio fue en Malaga y con un modelo de reunién basado abso-
lutamente en la interactividad de los participantes, mediante casos
clinicos interactivos, concursos, reuniones con expertos y otras for-
mas participativas desarrolladas por la imaginacién de los organiza-
dores. Ademas, la Seccién ha publicado en Revista EspaNoLa DE CARDIOLO-
cia los resultados del estudio INERCIA, sobre la inercia médica en el
tratamiento de las dislipemias, y tiene pendientes de publicacion los
resultados del estudio AVANCE sobre la angina de pecho. Se destaca la
importante colaboracién de la Seccién con la Fundacién Espafiola del
Corazoén en el programa de divulgacion a la poblacién general de la
actuacién ante la parada cardiorrespiratoria.

Los premios a los mejores trabajos originales sobre cardiologia cli-
nica publicados en Revista EspaNoLa bE CaArbioLocia en 2010 recayeron en
el estudio de Flores et al*, sobre la mortalidad y la recuperacién fun-
cional tras la cirugia de sustitucion valvular en los enfermos con este-
nosis adrtica severa y con disfunciéon ventricular, y en el estudio de
Anguita et al*, sobre el efecto de un programa de formacién en aten-
cién primaria para la optimizacion del tratamiento con bloqueadores
beta en ancianos con IC.
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