Cartas cientificas/Rev Esp Cardiol. 2015;68(1):70-81 75

Tabla (Continuacion)
Caracteristicas principales de los pacientes diagnosticados de cardiopatia
isquémica que respondieron al cuestionario MEDAS-14

Tiempo de evolucion de la CI

0-2 afios 40 (36)
3-5 afios 40 (36)
6-12 aflos 20 (18)
12 o mas afios 10 (9)
Visitado en el hospital en los iiltimos 12 meses
Cardiblogo 53 (48)
Enfermera de cardiologia 8 (7)
Urgencias de cardiologia 11 (10)
Ingreso en cardiologia 9(8)
Tratados con fdrmacos cardioprotectores
Estatinas 104 (95)
IECA 0 ARA-II 78 (71)
Bloqueadores beta 80 (73)
Antiagregantes 105 (95)
MEDAS-14, puntuacion 89+23
< 9 puntos 41 (37)
> 9 puntos 69 (63)

ARA-II: antagonista del receptor de la angiotensina II; CI: cardiopatia isquémica;
FRCV: factores de riesgo cardiovascular; IECA: inhibidor de la enzima de conversion
de la angiotensina; MEDAS-14: cuestionario de adherencia a la dieta mediterranea
de 14 items; SCA: sindrome coronario agudo.

" Algunos pacientes presentaban angina y SCA.
Los valores expresan n (%) o media + desviacién estandar.

haber influido en los resultados. Para mejorar la adherencia, habra
que considerar incidir en cada uno de los componentes de la DMed,
adaptando el consejo a las circunstancias de cada paciente.

Respecto a las recomendaciones establecidas, destaca la
aportacion del estudio PREDIMED, que sefiala al consumo
suplementario de aceite de oliva extra virgen y frutos secos, junto
con el incremento en la adherencia a la DMed, como elementos
clave de la eficacia superior de la DMed sobre una dieta baja en
grasas.

La posibilidad de que nuevos estudios puedan reforzar los
resultados que publicaron de Lorgeril et al®> hace prever que la
DMed se reafirmara nitidamente como una intervencion que hay
que incluir en el tratamiento no farmacolégico de la prevencion de
la enfermedad cardiovascular®.

Los datos del presente estudio muestran que los pacientes con
CI tienen mayoritariamente (63%) una adherencia aceptable a la

DMed. La aplicacion del cuestionario MEDAS-14 permite identi-
ficar los aspectos que mejorar y brinda la oportunidad de dirigir y
adaptar la intervencion dietética.
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Impacto tedrico en la enfermedad coronaria
de usar un sistema informatizado de ayuda
en la prescripcion del tratamiento
hipolipemiante

Theoretical Impact on Coronary Disease of Using a Computerized
Clinical Decision Support System in the Prescription
of Lipid-lowering Treatment

Sra. Editora:

El colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL) es un
potente factor de riesgo de enfermedad cardiovascular, especial-
mente de enfermedad coronaria'. No obstante, los pacientes de
muy alto riesgo cardiovascular que alcanzan los objetivos lipidicos
en nuestro medio es ampliamente mejorable'?. Recientemente

nuestro grupo ha publicado los resultados del primer estudio de
validacion clinica europea de un sistema de soporte informatico en
la toma de decisiones clinicas (CDSS, por sus siglas en inglés Clinical
decision support system) especifico para el tratamiento hipolipe-
miante (HTE-DLP)®. El estudio muestra que, cuando los expertos en
riesgo vascular usan el sistema HTE-DLP, el nimero de pacientes de
alto riesgo vascular que alcanzan los objetivos lipidicos de cLDL
< 70 mg/dl aumenta 4,4 veces>. El objetivo del presente trabajo es
valorar mediante metodologia CASSANDRA-REGICOR? el impacto
tedrico en la frecuencia de enfermedad coronaria de usar HTE-DLP
en toda Espana.

El sistema CASSANDRA-REGICOR permite estimar el niimero de
eventos coronarios mortales y no mortales que ocurriran en
poblaciéon espafiola en los préximos 10 afios en diferentes
escenarios segln las tendencias en la prevalencia de los factores
de riesgo cardiovascular. Utiliza datos de incidencia de enfermedad
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Datos del Paciente | | Especialidades para tratamiento con ina 80 mg. + Ezetimiba 10 mg.
._ - |
1. Nivel inicial C-LDL 3. Datos Complementarios 4. Tratamientos concomitantes ATENCION: g
Indicar nivel de C-LDL obtenido en analitica (mg/dl): [ 120} IPacieme varon ]v‘ Acenocumarol : ; : : el
: Acido Fusidico Por favor, indique el tratamiento hipolipemiante actual del paciente para calcular el nivel ‘
[Baio tratamiento con estatinas (estimar C-ADLinicia) |v| 172 C-HDL (mg/di): Acido aceti-saliciico C.LOL original. Si pulsa en cancelar esta sefialando que el paciente toma tratamiento L
| liskiren hipolipemiante pero que desconoce cual es. En este Caso se aplicara un 30% de ’
e B —— Wl riodarone incremento sobre el valoractual de C-LOL: B L
. Objetivo terapéuti co»(n vel ) ' Activar Estagistica [ xmiospino noml RecuEenm que exisl: :ﬁna o enla - ala accion :ue el::
Usar asistente ... .0 seleccionar un perfil de riesgo: Antiretrovirales: Telaprevir suceder que a pesar de no :starenoﬁeﬁvoselpfogmmoﬁelcawnopr‘memopdén
N Antirretrovirales: Abacavir el tratamiento que esta tomando en la actualidad. En estos casos efija la 2° opcion
]Riesqo muy alto iv] 70 L?_‘ [Antirretrovirales: Amprenavir ofrecida.
- - - - Antirretrovirales: Atazanavir Atorvastatina 10 mg. >
(ECV documentada 6 DM con LOD 6 FGR<60 ml/min/1,73m2, 6 SCORE > 10% ) ntivetrovirales: Boceptive ator ina 10 mg, + Ezetimiba 10 mg.
Antirretrovirales: Darunavir 20
5. Buscar tratamientos |antirretrovirales: Delavirdina Atorvastatina 20 mg. + Ezetimiba 10 mg.
[Mostrar los 5 mejores tratamientos viables y efectivos l v ] Antirretrovirales: Didanosina Atorvastatina 40 mg.
i — | l @) - ‘ F B - ‘ —— ] Otras situaci Antirretrovirales Efavuenz :(orvastatina :g mg. + Ezetimiba 10 mg.
scar &, Limpiar \primir &= Uni torvastatina 80 mg.
= I l J :::3:32:3: ::;:Lgiz;lﬁla) |Antietrovirales: Emiricitabina Atorvastatina 80 mg. + Ezetimiba 10 m.
2 -Se 2 Antirretrovirales: Estavudina Fluvastatina 20 mg.
Antirretrovirales: Etravirina F ina 20 mg. + Ezetimiba 10 mg. ~
Antirretrovirales: Fosamprenavir
[Antirretrovirales: Indinavir | 5

Opciones para el tratamiento con Atorvastatina 80 mg. + Ezetimiba 10 mg.

" Diterencia
Ordon | Especialidad(es) Farmacéutica(s) | P.V.P. PVP Minimo

| ATORVASTATINA NORMON EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg “.25({ 0“ =
|ATORVASTATINA PENSA EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg. 88,25 €| oe
ATORVASTATINA PENSA EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg. 88.25¢€| o€
ATORVASTATINA PHARMACIA EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg. 88.25 €| o€
ATORVASTATINA PHARMACIA EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg 8825 € o€
ATORVASTATINA QUALIGEN EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg 88,25 €| oe
ATORVASTATINA QUALIGEN EFG 80 mg. « EZETROL 10 mg 88.25 €| o€
ATORVASTATINA RATIO EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg, 88.25 cl 0 €
ATORVASTATINA RATIO EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg. 88.25 €| oe
ATORVASTATINA RATIOPHARM EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg 88,25 €| o€

| ATORVASTATINA RATIOPHARM EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg 88.25 €| o€
ATORVASTATINA SANDOZ EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg 88.25€| oel |
ATORVASTATINA SANDOZ EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg 88,25 € o«
|ATORVASTATINA STADA GENERICOS EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg. 88,25 €| oe

J ! 1

ATORVASTATINA STADA GENERICOS EFG 80 mg. + EZETROL 10 mg 88.25¢€| o€
ATORVASTATINA TARBIS EFG 80 mg. + ABSORCOL 10 mg 88.25 €| o€

Advertencias

® Precauciones a seguir para la prevencion de la miopatia en la terapia de combinacién con estatinas y fibratos: verificar funcidn renal y tiroidea previo al inicio, administrar las estatinas 12 horas separadas de los fibratos, evitar otros con posibles usar dosis |~
bajas- medias de estatina al inicio, usar ° (el uso de esta instruir al paciente sobre los sintomas de miopatia y controlar los niveles de si sintomas

@ Recuerde que el riesgo de miopatia con el uso de esta en mayores de 70 afios, con renal, no . pe ° historia previa de
toxicidad muscular con una estatina o fibrato, toma de otros (fibratos, sobre todo 3 azoles, s 2 £ ¥ dela
proteasa del VIH, 2 y periodos

@ Una vez el paciente se encuentre en objetivos lipidicos valorar realizar un control lipidico cada 6 meses si es de alto riesgo vascular, a 1os 6-12 meses si es de riesgo intermedio (recalculando el riesgo en cada ocasion) v bianualmente en 1os de bajo riesgo

(Leyenda: advertencia grave - 2 moderada - leve -

« (01) - Si la prop de tr es atorv (80 mg) se iniciar con 40 mg. R un i alas 6 ¥ revaluar el Sield de C-LDL
necesario para alcanzar objetivos es superior al 6% (equivalente a doblar dosis) posiblemente se trate de un paci hip pondedor a En los paci: hip. ponded se da elegir
una opcién de tr hipolip que incluya terapia de i6

® (02) - Eluso de atorvas y de alguna de las . hierba de San Juan (hipérico), pectina, salvado de avena) puede dar lugar a interacciones farmacologicas mayores o graves

® (03) - El uso de ter (estatina y © acido aumenta el riesgo de miopatia

® (04) - Los efectos adversos mas dela son: dolor . flato, indig . aumento de enzimas ¥ dolor de cabeza

® (05) - Los efectos adversos mas dela son: diarrea, ' mialgias, sinusitis e del tracto superior

® (06) - Si no se alcanzan objetivos terapéuticos con estatinas en combinacion con ezetimiba se puede valorar terapia triple (afladiendo secuestradores de icidos biliares o icido IIb, nivel de evidencia C).

Figura. Ejemplo de la interfaz del sistema informatizado de ayuda en la toma de decisiones del tratamiento hipolipemiante (HTE-DLP).
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Tabla

Efecto de usar HTE-DLP en la tasa de incidencia, el nimero de eventos coronarios mortales y no mortales en la poblacion de 35-74 afios y el gasto sanitario

extrapolado al afio 2020 segln estimaciones del sistema CASSANDRA-REGICOR

Control Usando HTE-DLP
Poblacion masculina estimada 12.502.843
Poblacion femenina estimada 12.951.521
Tasa de incidencia/100.00 varones 234,5-238,4 220,5-220,7
Tasa de incidencia/100.00 mujeres 50,3-50,5 49,4-49,5
Niamero de casos esperados de enfermedad coronaria en varones 29.139-29.807 27.569-27.594
Namero de casos esperados de enfermedad coronaria mujeres 6.515-6.541 6.398-6.411
Coste estimado de la enfermedad coronaria en varones (millones de euros) 409.956.591 387.868.261

419.354.683 388.219.986
Coste estimado de la enfermedad coronaria en mujeres (millones de euros) 91.659.535 90.013.462

92.035.329 90.196.359
Nameros de eventos coronarios evitados en varones 1.570-2.213
Nidmeros de eventos coronarios evitados en mujeres 117-130
Disminucioén de costes secundario a eventos coronarios evitados en varones 22.088.330
(millones de euros) 30.815.343
Disminucién de costes secundario a eventos coronarios evitados en mujeres 1.646.073
(millones de euros) 1.838.970

HTE-DLP: sistema informatizado de ayuda en la toma de decisiones del tratamiento hipolipemiante.
Los valores se han obtenido con base en los limites inferior y superior del intervalo de confianza del 95% de la cifra media de colesterol total.

coronaria y prevalencia de factores de riesgo del estudio REGICOR.
La extrapolacién a Espaiia se basa en datos del estudio IBERICA
(incidencia) y DARIOS (prevalencia de factores de riesgo). La
prediccion del nimero de eventos coronarios se realiza para el
periodo 2010-2020 y para la poblacién entre 35y 75 afios. Utiliza
las proyecciones de poblacion IDESCAT e INE. La aplicacion permite
evaluar el impacto de diferentes escenarios de prevalencia de los
factores®.

HTE-DLP es el primer CDSS para el tratamiento hipolipemiante
desarrollado en Espafia (RTA98/09) (figura). Esta basado en la guia
europea de 2011 para el tratamiento hipolipemiante. En funcion
del riesgo cardiovascular, las comorbilidades del paciente y
farmacos concomitantes, ofrece todas las opciones terapéuticas
hipolipemiantes para un paciente concreto ordenadas de mejor a
peor y valoradas con criterios de efectividad, seguridad y coste-
eficiencia®.

El valor medio de colesterol total que se observo en los usuarios
de HTE-DLP a las 12 semanas’ fue 156,6 + 44 mg/dl, lo que en el
sistema CASSANDRA-REGICOR equivaldria al efecto de una reduccion
tedrica maxima aplicable del 23% para varones y del 24% para mujeres.
Parael calculo del efecto en los costes sanitarios, se aplico el valor medio
por evento coronario de 14.069 euros; el 87% es secundario a costes
directos y el 13%, a pérdida de productividad laboral®.

El uso de HTE-DLP en toda Espafla supondria en 2020 una
reducciéon de eventos coronarios mortales y no mortales en la
poblacion de 35-74 afios de un 5,4-7,4% de la poblacion masculina y
un 1,8-2,0% de lafemenina. Este hecho se traduciria en una reduccion
del gasto sanitario en enfermedad coronaria de un 4,7-6,4% (tabla).

De los estudios publicados hasta la fecha sobre CDSS para
tratamiento hipolipemiante, solo el trabajo de Gilutz et al®, sobre
7.448 pacientes, ha encontrado una reducciéon del 2,1% en las
rehospitalizaciones al afio por enfermedad coronaria en el grupo
intervencion.

El uso de un CDSS para el tratamiento hipolipemiante puede
tener impacto no solo en los costes directos de la medicacion
hipolipemiante, un 19% menos en el caso de HTE-DLP por cada
1 mg de reduccién de cLDL?, sino también en los costes indirectos
por los eventos evitados.

Como limitaciones, hay que sefialar que las estimaciones
realizadas son aproximaciones a la realidad basadas en la practica
clinica, la prevalencia de factores de riesgo, el grado de control y las

tendencias demograficas actuales. En un futuro, variaciones en la
prevalencia de factores de riesgo, como mayores prevalencias de
obesidad, hipertension arterial o diabetes mellitus o una supervi-
vencia de la poblaciéon mayor que la esperada, con mas sujetos de
edad > 75 afos, podran significar una subestimacion de los
resultados, especialmente en poblacion femenina. Por otro lado, la
aparicion de nuevos farmacos o practicas clinicas que mejoren el
nimero de pacientes en objetivos implicaria que se estén
sobrestimando los hallazgos. Finalmente, hay que considerar
que se han extrapolado los datos del estudio de validaciéon de HTE
de una muestra pequefia. Es importante resaltar que los registros
utilizados han llevado a cabo controles de calidad que garantizan
su validez interna y externa. No obstante, son necesarios grandes
estudios prospectivos en situaciones de practica clinica real que
midan el efecto real y la seguridad de usar CDSS.

En conclusion, el uso generalizado en la practica clinica de un
sistema informatizado de ayuda en la prescripcion del tratamiento
hipolipemiante puede tener un impacto positivo en la enfermedad
coronaria y ayudar a optimizar el consumo de recursos sanitarios.
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Predicting the Risk of Systemic Septic Embolism in Patients
With Infective Endocarditis

Prediccion del riesgo de embolia sistémica
séptica en pacientes con endocarditis infecciosa

Sra. Editora:

A pesar de los avances introducidos en las Gltimas décadas en
el manejo de la endocarditis infecciosa, esta contindia causando
una elevada letalidad'. Los eventos embdlicos (EE) son su
complicacion extracardiaca mas frecuente, con una incidencia
de EE sintomaticos de un 10-50%2, con predileccién por
el sistema nervioso central, cuya afeccion ensombrece mas el
prondstico®.

Los EE también rigen la actitud terapéutica, ya que su
prevencion es indicacién de cirugia; un reciente estudio demostrd
que la cirugia temprana los reduce significativamente®. Dado que
son fendémenos precoces en la endocarditis infecciosa, resulta
crucial cuantificar el riesgo embdlico en el momento del
diagnostico para evitar esta complicacion y ayudar en la toma
de decisiones terapéuticas.

Recientemente se diseflaron dos sistemas predictivos del riesgo
embélico en endocarditis infecciosa, uno francés® y otro italiano®.
Nuestro objetivo es probar y comparar la utilidad clinica de dichos
sistemas.

Estudiamos a 153 pacientes consecutivos ingresados en un
centro terciario entre enero de 2009 y abril de 2014 con
diagnoéstico de endocarditis infecciosa basado en los criterios
modificados de Duke. En las primeras 24 h del ingreso se practico
un ecocardiograma transtoracico a todos los pacientes y transe-
sofagico al 90%.

Calculamos el riesgo embdlico estimado por el sistema francés,
que adjudica 1 punto a cada una de las siguientes covariables:
diabetes mellitus, fibrilacion auricular, vegetacion > 10 mm,
embolia previa a antibioterapiay Staphylococcus aureus. Alasumade
la puntuacién previa, afiadimos la edad como variable continua, tal y
como considera el sistema francés, para generar las estimaciones de
sufrir un EE°. También calculamos el riesgo segiin el sistema italiano
asignando 1 punto a vegetaciéon > 13 mm y 1 punto a S. aureus. Se
clasifico a los pacientes en alto riesgo embolico si tenian una
probabilidad > 7,5% segin el sistema francés o 2 puntos segiin el
italiano.

El rendimiento de ambos sistemas en la prediccion de EE desde
el diagnostico e iniciada la antibioterapia se evalud con regresion

de Cox. No consideramos EE los basados exclusivamente en
sospecha clinica o manifestaciones cutaneas.

La tabla recoge los datos clinicos, ecocardiograficos y micro-
biologicos. El indice de Charlson fue 4 + 2. La longitud de la
vegetacion en ecocardiograma transtoracico fue 8 + 7 mm y
10 £ 7 mm en el transesofagico. Durante la hospitalizacion, se
registraron 27 (17,6%) EE, 16 (59,9%) en el sistema nervioso central. La
mortalidad hospitalaria fue 3 veces mayor (12/27; 44,4%) en
pacientes con EE que en los pacientes sin EE (11,9%).

Las estimaciones generadas por el sistema francés mostraron
una asociacion significativa con el riesgo embolico (hazard ratio
[HR]= 2,7; intervalo de confianza del 95% [IC95%], 1,37-5,46). Sin
embargo, de los 27 pacientes que sufrieron EE, 12 (44,4%) habian
sido clasificados de bajo riesgo. La ocurrencia de EE se predijo
mejor por este sistema que por el azar (p = 0,03), aunque su
discriminacion fue moderada (estadistico ¢ = 0,66; IC95%,
0,54-0,77).

Las estimaciones del modelo italiano también se asociaron
con el riesgo embolico: HR = 2,2 (1C95%, 1,28-3,92)y c= 0,62 (IC95%,
0,49-0,74; p=0,05). En este modelo, el 85,2% (n=23)de los pacientes
que sufrieron un EE habian sido clasificados de bajo riesgo.

La calibracion de ambos modelos fue adecuada (p>0,2).
Comparado con el sistema italiano, el francés mostré un indice
de mejora neta de la reclasificacion del 7,4% (p = 0,5).

Asi, aunque ambos modelos tienen una potencia predictiva
similar, el francés clasifica de modo menos erroneo que el italiano a
los pacientes verdaderamente de bajo riesgo embdlico. La principal
ventaja de este Gltimo seria su mayor facilidad de uso, dado que
requiere el empleo de dos variables, mientras que el esquema
francés, ademas de requerir mayor nimero de variables, hace
necesario el uso de un software para su calculo’. En nuestra cohorte,
solo un paciente sufri6 embolia derecha. Excluirla del analisis no
modificod los resultados generales. Asi, nuestros resultados se
refieren en esencia a las embolias izquierdas.

En conclusidn, en esta serie contemporanea de endocarditis
infecciosa, aproximadamente 1/6 pacientes sufren EE desde el
diagnostico o inicio de antibioterapia. El exceso de riesgo bruto
de muerte hospitalaria de los pacientes con EE ronda el 30%. Se
antoja posible predecir el riesgo embdlico con una simple
herramienta clinica. En nuestra poblacion, el sistema francés se
demostré mas ftil, por lo que su empleo (integrado en el juicio
clinico) ayudaria a mejorar el proceso de toma de decisiones
terapéuticas haciéndolo mas agil e individualizado. Gracias a
ello, se reduciria la tasa de una complicacién devastadora como
la embolia séptica cerebral. Es deseable desarrollar una
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