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Disminucion de la
mortalidad al asociar
espironolactona al
tratamiento convencional
de la insuficiencia
cardiaca

Efectividad; Espironolactona; Insuficiencia
cardiaca; Mortalidad.

Sr. Director: En relacién a un exce-
lente trabajo, publicado reciente-
mente en su revistal, donde se revisa
el tratamiento bésico de la insufi-
ciencia cardiaca (IC) en atencién pri-
maria, nos gustaria realizar un
comentario dirigido a mostrar la con-
veniencia actual de afiadir espirono-
lactona al tratamiento farmacolégico
estandar de la IC, al haberse com-
probado que su asociacién va a pro-
ducir una importante disminucién
de la tasa global de mortalidad en es-
tos pacientes.

En condiciones fisiolégicas, la aldos-
terona (sintetizada, primordialmen-
te, en la médula suprarrenal a través
del sistema renina-angiotensina-al-
dosterona [SRAA]) va a regular la
homeostasia del sodio y del agua en
el organismo. Por este motivo, en los
primeros estadios de la IC, el incre-
mento en su sintesis va actuar como
un mecanismo compensador para
hacer frente al incremento de las ne-
cesidades tisulares o para compen-
sar las alteraciones de contractili-
dad, precarga o poscarga. Sin embar-
go, el incremento mantenido de esta
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hormona (en los pacientes con IC, las
concentraciones plasmaéticas de al-
dosterona pueden alcanzar valores
de mas de 20 veces los normales) va
a producir retencién de sodio con eli-
minacion de potasio y magnesio, jun-
to con activacion del sistema simpé-
tico e inhibicién del parasimpatico, y
va a desencadenar una fibrosis mio-
cardica y vascular (por una prolifera-
cion de los fibroblastos miocardicos)
unida a una disminucién de la elasti-
cidad arterial. Todo esto, a medio-lar-
go plazo, va suponer un empeora-
miento en la sintomatologia y en el
pronéstico de la enfermedad, que en
muchas ocasiones se va a traducir en
la presentaciéon de complicaciones,
muchas de ellas letales.

La introduccién, en los tltimos afios,
de los inhibidores de la enzima de
conversién de la angiotensina (IE-
CA) en los esquemas de tratamiento
de la IC hizo pensar que de esta ma-
nera se podria frenar la sintesis de
aldosterona al bloquear el SRAA, con
lo que se lograria reducir sus valores
de forma notoria, aminordndose las
complicaciones. Sin embargo, los IE-
CA s6lo suprimen la produccién de
aldosterona de forma transitoria, al
existir un fenémeno de escape, que
hace que se sintetice este compuesto
por otras vias alternativas al SRAA,
alcanzandose, inclusive, mayores
concentraciones plasmaéticas de al-
dosterona que las existentes antes de
su introduccién?.

Por este motivo, se pensé que la adi-
cién de un bloqueador especifico de
los receptores de aldosterona (espiro-
nolactona) al tratamiento estandar
de la IC (diurético de asa + un IECA
+ digoxina, de forma opcional) seria
capaz de controlar los efectos de unos
niveles elevados de aldosterona de
forma mantenida. Asi, se disefi6 un
primer ensayo clinico para intentar
encontrar la dosis de espironolactona
que seria capaz de bloquear estos re-
ceptores, pero sin producir un incre-
mento notorio de efectos adversos,
especialmente hiperpotasemia. En
este estudio se comprobé que la dosis
de 25 mg/dia de espironolactona ya
era capaz de conseguir el efecto de-
seado, con un discreto incremento de
hiperpotasemia®.

Teniendo en cuenta estos resulta-
dos, y en un intento por valorar si el
bloqueo de los receptores de aldos-
terona produciria una disminucién
en la morbimortalidad de los pa-
cientes con IC, se elabor6 el si-
guiente ensayo clinico, en el que se

compararon 2 regimenes de trata-
miento en pacientes con IC severa
(grado funcional III-IV); por un lado
el tratamiento estandar (diurético
de asa + IECA + digoxina opcional-
mente) junto a placebo, y por otro
lado el mismo tratamiento estandar
mas espironolactona a una dosis
diaria de 25 mg. Tras 2 afios de se-
guimiento de los 1.663 pacientes in-
cluidos (841 con placebo y 822 en el
grupo de espironolactona), el grupo
de espironolactona presenté un
30% de reduccion de la mortalidad,
con una disminucion del 35% en el
numero de hospitalizaciones. No
hubo diferencia estadisticamente
significativa en la presentaciéon de
hiperpotasemia entre ambos grupos
(1% en el grupo placebo frente a 2%
en el grupo de espironolactona),
presentando este tdltimo grupo una
mayor incidencia de ginecomastia,
como era de esperar?.

La IC es una patologia de creciente
magnitud e importancia en todos los
paises industrializados, debido basi-
camente a un incremento de la po-
blacién anciana. Se estima que esta
enfermedad presenta una prevalen-
cia cercana al 10% y una incidencia
del 1-2% anual. En el momento ac-
tual, a pesar de los avances en su
tratamiento, su mortalidad a los 5
anos se sitia en el 50-60%, con unas
tasas de ingreso hospitalario eleva-
das, que se pueden aproximar a un
30% en los primeros meses®.

Estos datos reflejan la realidad ac-
tual de la IC en el mundo y en
nuestro pais. Se trata de un proble-
ma de salud publica de gran enver-
gadura, que produce una elevada
tasa de morbimortalidad y cuyo
tratamiento requiere un elevado
consumo de recursos por parte de
los sistemas sanitarios. En nuestro
pais, el diagnéstico, tratamiento y
control de esta patologia en 1993
supuso un desembolso de cerca de
100.000 millones de pesetas de las
arcas publicas®.

La asociacién de una dosis de 25
mg/dia de espironolactona al trata-
miento convencional de la IC ha de-
mostrado que disminuye significati-
vamente la mortalidad y la tasa de
ingresos hospitalarios en los pacien-
tes severos. Por este motivo, seria de-
seable asociar esta dosis diaria de es-
pironolactona a todos los pacientes
con grados severos de IC, ya que va a
producir un mejor control de la sin-
tomatologia, un incremento de la su-
pervivencia de los pacientes y un
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menor consumo de recursos del siste-
ma, lo que a la postre va a traducirse
en una mejor calidad asistencial ha-
cia el paciente, fin ultimo de cual-
quier sistema sanitario.

J. Soto Alvarez

Médico Especialista en Farmacologia
Clinica. Searle Divisién, Monsanto
Espana, S.A. Madrid.
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