CARTAS AL DIRECTOR

Tablas de riesgo
cardiovascular y evidencias.
En defensa de la tabla de
Framingham calibrada

Sr. Director: Da la impresién de que los au-
tores de la reciente «Reflexién en medicina
de familia sobre el riesgo coronario en Es-
pafia y el tratamiento con firmacos hipoli-
pemiantes»! estin pidiendo perdén por no
atreverse a recomendar la utilizacién de las
tablas de Framingham calibradas pues, po-
niendo sobre la mesa los argumentos fun-
damentales para hacerlo, y también algunas
limitaciones metodoldgicas que ellos mis-
mos consideran poco relevantes, apelan fi-
nalmente al temor de que si se adoptara su
uso se «limitaria el tratamiento con farma-
cos hipolipemiantes». En un articulo poste-
rior, Maiques?, bajo el equivoco epigrafe
«evidencia en medicina de familia», pues su
texto no trata de evidencias sino de opcio-
nes, mantiene la misma linea argumental:
es necesario realizar estudios sobre las im-
plicaciones practicas, de validacién y de
equivalencia entre distintos riesgos antes de
recomendar la calibrada o la SCOREZ2.

No es de extrafiar, e incluso es de agrade-
cer, este prurito en personas que son res-
ponsables de establecer recomendaciones
del PAPPS, mixime en un contexto en el
que la lectura poco rigurosa de los datos de
los nuevos ensayos HPS, PROSPER, AS-
COT y pronto CARDS, parece abocar a
que se empiece a recomendar el tratamien-
to con estatinas a todo diabético, a todo hi-
pertenso y, en general, a toda persona de
«alto riesgo», con independencia de sus ci-
fras de colesterol.

Sin embargo, el asunto a poner sobre la
mesa no es tanto de cardcter teérico gené-
rico (repercusién sobre la morbimortalidad
cardiovascular en Espafia, apelar a que la
cardiopatia isquémica es la primera causa
de mortalidad cardiovascular en Espaiia,
validacién y equivalencias) como de cardc-
ter evidencial, es decir, si realmente tene-
mos pruebas de que las estatinas sean
eficaces para prevenir la enfermedad car-
diovascular en pacientes que no tienen en-
fermedad cardiovascular clinica.

Y los datos son los que son. Disponemos
unicamente de 5 ensayos clinicos en preven-
cién primaria que, dejando aparte sus nada
desdefiables problemas de validez interna,
tienen el inconveniente fundamental de es-
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tar realizados todos ellos en la poblacién an-
glosajona. Como se sabe, el riesgo de enfer-
medad cardiovascular en estas poblaciones
es 3 veces superior al de la poblacién medi-
terrinea’, y el beneficio potencial de las es-
tatinas estd relacionado con el riesgo basal.
Pero, ademis, los resultados obtenidos por
las estatinas en esos estudios dejan mucho
que desear. El metaanilisis publicado re-
cientemente en 7herapeutics Letter* muestra
que el escaso beneficio cardiovascular con-
seguido (nimero necesario de pacientes a
tratar de 71 en una actividad preventiva) no
es suficiente para compensar la aparicién de
efectos adversos serios. De modo que los au-
tores concluyen que «las estatinas no han lo-
grado proporcionar un beneficio global so-
bre la salud en los ensayos en prevencién
primaria».

En el mismo sentido, la revista francesa
Prescrire, después de analizar los wltimos
ensayos con estatinas, sigue manteniendo
su reserva acerca de los beneficios en muje-
res y en mayores de 70 afios sin enferme-
dad cardiovascular previa®.

La tabla de Framingham calibrada permi-
te precisamente tomar decisiones en la li-
nea apuntada por estas 2 revisiones®”: uti-
lizar de forma muy restrictiva las estatinas
en prevencion primaria. No hay que olvi-
dar que las tablas no son construcciones
objetivas de validez universal, sino artefac-
tos cuya funcién es ayudar en la toma de
decisiones. Y las decisiones que puedan to-
marse con la tabla de Framingham calibra-
da, junto a los criterios de tratamiento de
la Third European Joint Task Force, se
adecuan mids a las evidencias disponibles
que las que resultan de aplicar la tabla de
Framingham cldsica (o cualquiera de sus
otras 6 versiones) junto a criterios NCEP
III. Por ejemplo, se recomendaria tratar
con estatinas, respectivamente, a un 5-10 o
a un 40% de la poblacién de edad media
no diabética®.

Aunque la tabla de Framingham calibrada
efectivamente habrd de validarse de mane-
ra conveniente, el PAPPS, que en su actua-
lizacién 20037 atin opta por la tabla de An-
derson de 1991, deberia tener en cuenta
que esta tltima se aplicé en Europa mucho
antes de ser validada e incluso sigue apli-
cindose después de conocerse que sobres-
tima el riesgo en poblaciones europeas.

El prurito y los peros a la tabla de Fra-
mingham calibrada habrian de confrontar-

se con las consecuencias que se derivan de
la utilizacién de instrumentos, incluidos
los criterios NCEP 1II, que arrojan como
resultado disparates como el sefialado.
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Réplica de los autores

Sr. Director: Lamentamos que de la lectu-
ra de nuestros articulos!? los autores de la
carta «Tablas de riesgo cardiovascular y evi-
dencias. En defensa de la tabla de Framing-
ham calibrada» deduzcan que estamos «pi-
diendo perdén» o sintiendo «prurito» por
no atrevernos a recomendar la utilizacién

| Aten Primaria 2004;33(7) | 409



CARTAS AL DIRECTOR

de la tabla de Framingham calibrada, cuan-
do nuestra intencién era «mostrar cautela.
Recientemente, se han publicado 2 exce-
lentes trabajos que abren la posibilidad de
estimar el riesgo en Espafia: las tablas del
SCORE3#y las tablas calibradas de Fra-
mingham®, y plantean el debate de la sus-
titucién de la tabla de Anderson de 1991
por alguno de estos 2 métodos. Sin embar-
go, el PAPPS se mantiene en su postura
inicial y sigue recomendando desde 1996 la
utilizacién de la tabla de Anderson®. ;Qué
causas justifican esta decisiéon? ;Por qué no
cambiar automdticamente a las tablas cali-
bradas, que es lo que especificamente su-
gieren los autores de la carta? Los argu-
mentos son los expuestos en los 2 articulos
sefialados, y serfa redundante volver a ex-
presarlos; por otro lado, las opiniones per-
sonales y calificativos utilizados por Mi-
guel Garcia et al tienen dificil discusién, y
en otros casos simplemente se equivocan,
como cuando dejan entrever que el PAPPS
utiliza la tabla de Framingham cldsica con
los criterios del ATP TI17.

Si es necesario debatir el principal hilo ar-
gumental de estos autores, que se basa en
cuestionar la eficacia de las estatinas en la
prevencién primaria de la enfermedad car-
diovascular con frases como: «... si real-
mente tenemos pruebas de que las estatinas
sean eficaces para prevenir la enfermedad
cardiovascular en pacientes que no tienen
enfermedad cardiovascular clinica», o que
los resultados de las estatinas en los estu-
dios de prevencién primaria «... dejan mu-
cho que desear». Aducen como evidencias
cientificas para cuestionar las estatinas un
estudio de una revista francesa y un trabajo
del Therapeutics Letter, cuya conclusion es
que «... las estatinas no han logrado pro-
porcionar un beneficio global sobre la salud
en los ensayos en prevenciéon primaria».
Como esto es asi, acaban afirmando la vali-
dez de la tabla calibrada de Framingham
para calcular el riesgo coronario, ya que res-
tringe a pocos casos la indicacion del trata-
miento con estatinas en prevencién prima-
ria, tal como se deberia hacer en Espaiia.
La publicacién de los ensayos clinicos con
estatinas en prevencién primaria de la en-
fermedad cardiovascular (WOSCOPS?,
AFCAPS-TEXCAPS!? y ASCOT-LLA)
y metaandlisis’? muestran la eficacia de es-
tos farmacos para reducir el infarto de mio-
cardio fatal y no fatal, disminuir el ictus, la

410 | Aten Primaria 2004;33(7) |

mortalidad coronaria y, efectivamente, no se
ha demostrado una reduccién significativa
de la mortalidad total. El trabajo del 7hera-
peutics Letter habla del «efecto global sobre
la salud». ¢Qué significa esto? Dentro del
término «efecto global» se incluyen los re-
sultados sobre infarto de miocardio, ictus y
mortalidad total, pero la mayoria de los en-
sayos clinicos con firmacos hipolipemian-
tes estdn realizados con criterios de inclu-
sién que seleccionan poblaciones con un
riesgo elevado de presentar un infarto y no
tan alto de experimentar un ictus. Por ejem-
plo, el grupo control del estudio WOS-
COPS tiene un riesgo de infarto estimado
a los 10 afios del 15,37% y de ictus del
3,16%. Evidentemente, el valor del nimero
necesario de pacientes a tratar (NNT) serd
mis alto si incluye el ictus y mds bajo si s6-
lo se calcula sobre el infarto de miocardio.
Asi, el NNT del WOSCOPS estimado a
los 10 afios para evitar un infarto es de 22;
sin embargo, es de 315 para evitar un ictus.
Pero cuando el riesgo de ictus es mds eleva-
do, como ocurre en el ASCOT-LLA
(7,14% de riesgo de ictus estimado a los 10
afios del grupo placebo), el resultado del
NNT es més bajo (NNT de 31 para evitar
un ictus en el estudio ASCOT-LLA). Ade-
mis, el cdlculo del NNT del estudio del
Therapeutics Letter engloba ensayos de 5
afios de duracién, como el WOSCOPS y el
AFCAPS-TEXCAPS, y otros con 3 afios,
caso del ASCOT-LLA o el PROSPER, sin
tener en cuenta este aspecto para el cilculo
del NNT. Asi, no es lo mismo decir que el
NNT del ASCOT-LLA para prevenir un
infarto de miocardio es de 94 o de 158 pa-
ra evitar un ictus, segtiin los datos obtenidos
a los 3 afios de finalizacién del estudio, que
efectuar una aproximacién de los NNT a
los 10 afios e informar que serfan de 31 pa-
ra el infarto y 52 para el ictus. Esto seria
mis adecuado para poder comparar los
NNT con otros estudios con firmacos hi-
polipemiantes u otras intervenciones sobre
prevencion cardiovascular. Ademads, esta re-
visién incluye el ensayo ALLHAT-LLT,
que tiene un tratamiento cruzado con esta-
tinas en el grupo control del 28,5%, que mi-
nimiza la reduccién del colesterol entre el
grupo intervencién y el grupo control por
debajo de lo obtenido por otras estatinas,
circunstancia que posiblemente justifica la
ausencia de efectos significativos sobre la
morbimortalidad cardiovascular.

Las estatinas no han demostrado originar
una reduccién significativa de la mortali-
dad total, aunque si se detecta un descenso
en el estudio WOSCOPS -recordemos
que el riesgo relativo (RR) fue de 0,78 con
un IC de 0,61-1,01- y el ASCOT-LLA
—RR de 0,87 con un IC de 0,71-1,05—. De
estos resultados se pueden pensar varias
cosas; como hacen los autores del Terapeu-
tics Letter, una opcion es opinar que se de-
be a que las estatinas originan actualmente
un episodio adverso grave y desconocido
que «compensa» los efectos beneficiosos
sobre la morbimortalidad cardiovascular,
argumento un tanto improbable si pensa-
mos que la primera estatina (lovastatina) se
comercializ6 en 1987, y considerando el
elevado nimero de ensayos clinicos publi-
cados o pendientes de publicar con estati-
nas; o bien pensar que el riesgo cardiovas-
cular de los ensayos de prevencién primaria
no ha sido lo suficientemente elevado co-
mo para obtener una disminucién de la
mortalidad total, circunstancia que ocurre
en los estudios de prevencién secundaria
que obviamente tienen un riesgo mads alto.
Dudar, como hacen Miguel Garcia et al, de
«si realmente tenemos pruebas de que las es-
tatinas sean eficaces para prevenir la enferme-
dad cardiovascular en pacientes que no tienen
enfermedad cardiovascular» no se ajusta a la
evidencia disponible, y serfa mds adecuado
afirmar que el beneficio de las estatinas para la
prevencién de la enfermedad cardiovascular
depende del riesgo cardiovascular.

A partir de qué riesgo estarfa justificado el
tratamiento con estatinas? Esta cuestion ya
la hemos abordado en otros articulos pu-
blicados en la revista ATENCION PRIMA-
RIAL2, y que tienen en cuenta diversos as-
pectos como eficacia de los tratamientos,
coste-efectividad o recursos del sistema sa-
nitario. El acuerdo de las Sociedades Euro-
peas en su segunda revisién fue indicar el
umbral del 20% de riesgo coronario para
tratar con farmacos hipolipemiantes, y este
limite es el que recomienda el PAPPS.
;Estarfan indicadas en Espafa las estatinas
s6lo en los casos en los que la tabla calibra-
da supera el 20% de riesgo coronario?, tal y
como parecen recomendar Miguel Garcia et
al. Seguramente, el riesgo coronario calcula-
do por la tabla calibrada es mds valido que el
obtenido por la tabla de Framingham clési-
ca, pero serfa un error sustituir automdtica-
mente una tabla por otra y utilizar los crite-
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rios de tratamiento de la segunda versién de
las Sociedades Europeas con las tablas cali-
bradas, tal como plantean los citados auto-
res. Esto circunscribiria casi exclusivamente
el tratamiento con estatinas a la prevencién
secundaria. El tratamiento con ellas en pre-
vencién primaria en Espafia tendrd un be-
neficio inferior al efectuado en paises anglo-
sajones con mds riesgo coronario, pero no es
razonable pensar que este beneficio no se
produce. Las estatinas deberian utilizarse en
los pacientes espafioles con riesgo cardiovas-
cular mas elevado y esta funcién discrimina-
tiva la efectia correctamente la tabla cldsica
de Framingham, y también la tabla calibra-
da. Pero para utilizar la tabla calibrada debe-
rian acordarse unos nuevos criterios de tra-
tamiento teniendo en cuenta los diversos
aspectos antes sefialados para elegir este «li-
mite», pero si se hace lo que pretenden Mi-
guel Garcia et al las consecuencias pueden
ser graves e impredecibles.

A. Maiques Galdn y F. Villar Alvarez

*Especialista en Medicina de Familia y
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Departamento de Programas de Salud.
Escuela Nacional de Salud. Escuela
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Carlos III, Madrid. Espafia.
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