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1. PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las muertes a nivel mundial por patologias cardiovasculares contindan en un
ascenso continuo influenciado por el aumento de la poblacion general,
envejecimiento y habitos de estilos de vida poco saludables. Los sistemas de salud
deben intervenir estas patologias con un enfoque multidisciplinario e integrado,
requiriendo una importante destinacion de sus recursos econdmicos que
generalmente son limitados. El crecimiento mundial de las muertes por patologia
cardiovascular entre los afios 1990 — 2013 fue de un 40,8%. Entre estas patologias,
la primera causa de muerte corresponde a la enfermedad isquémica del corazén

().

Adicional a los cambios en estilos de vida (cesacion del consumo de tabaco, cambio
en los héabitos alimenticios, disminucién en la ingesta de sal, realizacion de actividad
fisica regular), se puede tratar de mitigar el riesgo de desenlaces adversos
cardiovasculares con el uso de medicamentos con un enfoque de prevencion
primaria. Entre estos farmacos se incluyen los hipolipemiantes, antihipertensivos,
antiagregantes y anticoagulantes (2). El uso de cada uno de ellos depende de la
identificacion oportuna de los factores de riesgo a través de una juiciosa valoracion
clinica y la aplicacion de escalas de valoracion recomendadas en las diferentes
guias de manejo (3).

Entre los medicamentos hipolipemiantes empleados como prevencién primaria se
destacan las estatinas (tales como lovastatina, atorvastatina o rosuvastatina). Estas
ademas de lograr una reduccion de los niveles de colesterol en sangre, tienen
variados efectos benéficos adicionales, destacando la estabilizacion de las placas
ateromatosas. En cuanto a los antihipertensivos, es evidente que el control de las
cifras tensionales se relaciona con una disminucion en los eventos cardiovasculares
mayores, mientras que la evidencia del uso de aspirina aln genera controversia y
la decisi6bn de usarla como prevencion primaria se debe realizar a manera de
consenso y con una estimacion completa del perfil de riesgo / beneficio de cada
paciente, resaltando especialmente la posibilidad de generar sangrados (4).

A pesar de sus demostrados beneficios, muchos de estos farmacos se siguen
empleando clasicamente en aquellos pacientes que ya han presentado alguno de
los desenlaces cardiovasculares mayores, perdiéndose la oportunidad de utilizarlas
desde el momento en que se identifica el riesgo aumentado de padecerlos. Un
estudio realizado en Estados Unidos encontré por ejemplo que solo el 58% de
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pacientes con historia de enfermedad coronaria estaban recibiendo estatinas (5).
Por otro lado, en poblacion britanica se encontr6 que solamente la mitad de
pacientes que presentaron un evento cerebrovascular (ECV) venian recibiendo un
medicamento profilactico a pesar de tenerlo indicado (6).

En Colombia la enfermedad cardiovascular represento la principal causa de muerte
en el periodo 2005 a 2013, representando el 30% de las defunciones y el 16% de
todos los afios de vida potencialmente perdidos, principalmente relacionado con la
presentacion de sindromes coronarios agudos (SCA), donde se incluye el infarto
agudo de miocardio (IAM) (7). A pesar de lo anterior, en nuestro medio son escasos
los estudios que describan el perfil de riesgo cardiovascular de la poblacion en
general y para nuestro conocimiento aun no se ha realizado un trabajo que
establezca la frecuencia de formulacion de los medicamentos Utiles en prevencién
primaria asi como sus patrones de uso desde el punto de vista de los pacientes que
efectivamente sufrieron alguno de los desenlaces mayores, como son el IAM o la
ECV.

1.2 FORMULACION DE LA PREGUNTA PROBLEMA

¢, Cudl es el perfil de prescripcion previa de medicamentos en prevencion primaria
en pacientes colombianos que presentaron desenlaces cardiovasculares (primer
sindrome coronario agudo) en el periodo de tiempo 2014-20167?

En el anexo A se muestra el arbol de problemas relacionado con el tema de estudio.



2. JUSTIFICACION

Los factores de riesgo cardiovascular modificables (tales como hipercolesterolemia,
diabetes, hipertension arterial, obesidad y tabaquismo) son los responsables de la
mayoria de la carga de mortalidad por enfermedad cardiovascular y al menos uno
de estos factores de riesgo estan presentes en la mayoria de adultos americanos
entre 45 a 79 afios (con un rango de 76 a 87%). Esto fue demostrado a través de
un estudio que encontré6 que entre los hombres, el 54% de las muertes
cardiovasculares pudieron ser prevenidas a través de la eliminacion de todos los
factores de riesgo de forma colectiva, y 39% pudo ser evitada con la eliminacion de
los componentes del sindrome metabdlico; mientras que en las mujeres fue de
49,6% y 56,6% respectivamente. El tabaquismo y la hipertension arterial fueron los
2 principales factores de riesgo que se relacionaron con mortalidad cardiovascular
en ambos sexos (8).

La enfermedad coronaria es una patologia muy comun puesto que se presenta en
16,5 millones de americanos con una edad mayor o igual a 20 afos, siendo su
prevalencia mayor en hombres que en mujeres a cualquier edad. La prevalencia
total es del 6.3% en adultos estadounidenses, y se estima que aproximadamente
cada 40 segundos un americano padezca de un IAM. La patologia cardiovascular
relacionada con la ateroesclerosis coronaria abarca mas de la mitad de todos los
eventos cardiovasculares en hombres y en mujeres menores de 75 afos,
ocasionando la muerte en aproximadamente 1 de cada 7 en Estados Unidos en el
2014, presentandose en un 76% fuera del ambito hospitalario; y cerca del 36% de
las personas que experimentan un evento coronario morira debido a este (9).

La relevancia acerca del conocimiento de estos factores de riesgo y su impacto
sobre la patologia cardiovascular no solo radica en confrontarlos de forma directa a
través de diferentes estrategias para su abolicion o para su adecuado control, sino
que también permiten teorizar el posible riesgo que tiene un determinado individuo
de padecer una enfermedad cardiovascular ateroesclerética (por ejemplo revisando
el estado nutricional del paciente) (10), por lo que se han establecido unos
algoritmos para determinar el riesgo cardiovascular a diferentes afios como un
medio para determinar qué tipos de pacientes se benefician de una adecuada
tactica en prevencion primaria para la enfermedad cardiovascular puesto que a
pesar de los multiples esfuerzos en la expansion de la prevencion primaria, la
mayoria de los individuos desarrollaran enfermedad cardiovascular durante su vida;
y esto se ha manifestado en las nuevas guias del Colegio Americano de Cardiologia
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mostrando un enfoque mas comprehensivo de la importancia de la prevencion de la
enfermedad cardiovascular ateroesclerotica (11).

Lo anteriormente expuesto resalta la importancia del conocimiento de los factores
de riesgo y su manejo con enfoque de prevencion primaria, como se plantea en el
presente trabajo. Esta investigacion se logro realizar empleando las bases de datos
de dispensacion de medicamentos del principal operador logistico del pais
(Audifarma S.A), sumado al acceso de los registros de historias clinicas de cada
paciente incluido en el estudio y que pertenecen a una Empresa Administradora de
Planes de Beneficios (EAPB) de orden nacional. Los demas recursos econémicos,
humanos y logisticos fueron brindados por parte de los estudiantes investigadores
y por la Fundacion Universitaria del Area Andina.

Finalmente se espera que los resultados de este trabajo sirvan para la generacion
de linea de base enfocada en la prevencién primaria cardiovascular del pais,
brindando datos de interés para la formulacion de nuevos proyectos en el tema y
que ademas fomente la implementacion de estrategias dentro de las aseguradoras
con el propésito de mejorar la atencion de la poblacién y prevenir potenciales
eventos adversos cardiovasculares.
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3. OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar el perfil de la prescripcion previa de medicamentos Utiles en prevencion
primaria cardiovascular en pacientes colombianos que han presentado un primer
evento cardiovascular (sindrome coronario agudo), en una Empresa Administradora
de Planes de Beneficios, en el periodo 2014-2016.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

-Caracterizar las variables sociodemogréficas, antropométricas y clinicas de la
poblacién objeto de estudio.

-Calcular el riesgo cardiovascular de los pacientes incluidos.

-Establecer la necesidad del uso de medicamentos en prevencion primaria segun el
perfil de riesgo cardiovascular

En el anexo B se muestra el arbol de soluciones relacionado con los problemas de
estudio. En el anexo C se detalla la matriz de objetivos.
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4. MARCO TEORICO

4.1 MARCO DE ANTECEDENTES

Enfermedad cardiovascular es un término que engloba diferentes patologias que
incluyen la enfermedad coronaria, la enfermedad cerebrovascular (ECV), la
enfermedad arterial periférica, la enfermedad cardiaca congénita y reumatica, y el
tromboembolismo venoso. Su nivel de complicaciones y de posterior discapacidad
es muy alto y constituye un gran reto para el ejercicio del médico asi como para la
generacion de estrategias en salud publica por parte de los diferentes gobiernos
(12). En paises de primer orden como Inglaterra, la enfermedad cardiovascular
representa el 34% de todas las muertes; y a nivel de la Unién Europea la cifra
alcanza hasta el 40% de las mismas. Se espera que las tasas de incidencia
alrededor del mundo aumenten en igual proporcion al incremento de la prevalencia
de los factores de riesgo cardiovasculares; lo cual muestra la necesidad de mejores
intervenciones en prevencién primaria y secundaria no solo en paises
desarrollados, sino ademas en aquellos en vias de desarrollo como los
latinoamericanos (13).

El mayor impacto de las defunciones relacionadas con enfermedad cardiovascular
guarda relacién con multiples factores, como el envejecimiento, y se ha descrito
como primera causa de muerte cardiovascular la enfermedad isquémica del corazén
(14). Esta constituye un problema de salud publica a nivel mundial. A pesar de que
a través de estrategias farmacologicas (uso de los medicamentos hipolipemiantes y
antihipertensivos, por ejemplo) se han logrado disminuir sus complicaciones y
mortalidad, su prevalencia sigue siendo alta. La adherencia a estilos de vida
saludables puede otorgar un mayor impacto en la prevencion de enfermedad
cardiovascular. Un estudio prospectivo que analizé los datos obtenidos a partir de
un cuestionario llevado a cabo en 20.721 hombres con un seguimiento promedio de
11 afios mostré que la adopcion de una dieta saludable se asocia con una
disminucion del riesgo del 35% para IAM primario (15).

En Colombia las enfermedades cardiovasculares hacen parte del grupo
denominado enfermedades de alto costo, por eso el crecimiento de este grupo
genera un desbalance econdmico en la prestacion de los servicios de salud por
parte de empresas administradoras y prestadoras de salud. Ademas se debe
considerar el compromiso social y familiar que una enfermedad de este tipo genera
sobre la dinamica y entorno del paciente. Es claro gue mientras se inviertan mayores
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recursos en estrategias de prevencion primaria, se estaria impactando en los costos
hacia futuro, evitando secuelas generadas por IAM y ECV que demandarian
grandes cantidades de recursos que buscan rehabilitacion o sostenimiento (16).

Un ejemplo claro de factor de riesgo cardiovascular es el tabaquismo. Este tiene
una relacion directa con la enfermedad coronaria, lo cual ha sido evidenciado en
multiples trabajos. Un estudio que incluyé 192.067 mujeres y 74.720 hombres,
encontré que una gran proporcién de casos de enfermedad coronaria fue atribuible
al tabaquismo en todos los grupos de edad, siendo la proporcion mas alta en
fumadores activos (mujeres con un 88% y hombres con un 79%) entre los 40 a 49
afos de edad. Lo anterior refuerza la necesidad de dirigir esfuerzos que promuevan
la prevencion del tabaquismo con una alta prioridad para la salud de una comunidad
(17).

En respuesta a las necesidades mundiales acerca del gran impacto que tiene la
enfermedad cardiovascular en la poblacion global se han realizado diferentes guias
para el manejo basado en los estilos de vida con el objetivo de disminuir el riesgo
cardiovascular, las cuales enfatizan la importancia de la nutricién sanay la actividad
fisica regular como factores que disminuyen el riesgo cardiovascular. En cuanto a
la nutricion se recomienda una dieta rica en verduras, frutas, granos enteros,
pescado, con una ingesta limitada de grasas, dulces o bebidas azucaradas y carnes
rojas; este tipo de alimentacion es compatible con una dieta tipo DASH. Asi mismo,
se aconseja limitar las calorias por grasas saturadas, con reduccion del consumo
de grasas trans; estas recomendaciones se dan principalmente para personas que
se benefician de la disminucion del colesterol LDL (18).

Debido a que la enfermedad cardiovascular ateroesclerotica es la causa principal
de muerte y discapacidad alrededor del mundo, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) propuso una estrategia para disminuir la carga global de esta enfermedad a
través del uso de una pildora que incluyera dosis fijas de antihipertensivo,
hipolipemiante y antiagregante plaquetario, esperando una reduccién de
aproximadamente el 75% de la carga de la enfermedad. En el afio 2017 se publico
un meta analisis que concluy6 que los efectos de esta terapia combinada son aln
inciertos en relacién con mortalidad por todas las causas, con mayor presencia de
eventos adversos; por lo que se requieren mas estudios para establecer una
recomendacion formal (19).

Dentro de las estrategias farmacolégicas de prevencién primaria para la
enfermedad cardiovascular, se ha propuesto el tratamiento con dosis bajas (75 a 81
mg/dL al dia) de aspirina (acido acetilsalicilico), con un claro beneficio en relacion
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con la patologia coronaria, pero a expensas de un mayor riesgo de sangrado
principalmente el gastrointestinal, por lo que el panorama no es del todo claro en
este ambito, a diferencia del escenario de prevencién secundaria donde tiene una
clara indicacibn para su uso en pacientes con enfermedad cardiovascular
establecida, mostrando una reduccion del 20% en eventos coronarios y ECV (20).

El balance entre beneficio y dafio del uso de antiagregantes depende de 4 factores:
el riesgo del sangrado, edad, adherencia, y el riesgo propio del evento
cardiovascular; explicandose en personas con antecedente de patologias
gastrointestinales e intracraneales que presentan mayor limitacion para su
prescripcion. El grupo que mayor beneficio presenta esta entre los 50 a 59 afios,
mientras que entre los 60 a 69 afios presentan un gran beneficio pero a la vez una
mayor relacién con dafos por las patologias multiples asociadas, y por encima de
los 70 afios no se logré un equilibrio entre los dafios y los beneficios y se aconseja
gue cada paciente debe ser evaluado de forma individual. En los pacientes con un
riesgo cardiovascular por encima del 10% a 10 afos se ha encontrado un mayor
beneficio con esta terapia (21).

Otro factor de riesgo es la presencia de hipertension arterial en el paciente. Los
estudios han indicado que la elevacién de cifras tensionales por encima de 115/75
mmHg es un factor de caracter exponencial, niveles de 20mmHg por encima en la
presion arterial sistélica (PAS) y 10 mmHg en la diastolica (PAD) puede duplicar el
riesgo de un evento cardiovascular, por esto se ha encontrado que la disminucién
de las cifras reduce el riesgo de la mortalidad en el paciente hipertenso. Por otro
lado, en el paciente prehipertenso o normotenso es muy poca la evidencia a favor
de un inicio precoz de medicacion, no existe un consenso definitivo frente a que
cifras se debe iniciar para lograr una mayor reduccién del riesgo, ni tampoco hasta
donde se deben disminuir las cifras (22). La diabetes mellitus tipo 2 es otra de las
enfermedades cronicas estrechamente relacionada con el desarrollo de enfermedad
cardiovascular aterosclerdtica, y su control requiere de estrategias integrales que
abarcan aspectos de estilo de vida, asi como el empleo de medicamentos
hipoglicemiantes (23, 24).

Se ha planteado que la sub utilizacion de variados farmacos en la prevencion
primaria de las diferentes patologias del aparato vascular es una realidad que
impide mitigar los eventos adversos cardiovasculares. Por ejemplo, en un estudio
realizado en el Reino Unido se encontrd que al menos un medicamento preventivo
(estatinas, anticoagulantes, antihipertensivos) no fue prescrito previamente en el
54% de los pacientes con ECV cuando estaba clinicamente indicado, por lo que se
estimé que de haberlo realizado se hubiera podido prevenir el desarrollo de
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aproximadamente 12.000 ECV anualmente en Inglaterra, demostrando la
importancia de la vigilancia adecuada de la adherencia a las diferentes guias
clinicas para lograr mejores resultados y por ende mejor calidad de vida de la
poblacion (5).

A pesar de sus demostrados beneficios, las estatinas (medicamentos
hipolipemiantes) se siguen empleando clasicamente en aquellos pacientes que ya
han presentado alguno de los desenlaces cardiovasculares mayores, perdiéndose
la oportunidad de utilizarlas desde el momento en que se identifica el riesgo
aumentado de padecerlos (25). Asi lo demuestra un estudio realizado en Estados
Unidos analizando datos de mas de 8 mil adultos con indicacion clara de usar
estatinas. En dicha poblacién, tan solo el 58% de pacientes con historia de
enfermedad coronaria estaban recibiendo estos medicamentos, y el porcentaje baja
en aquellos con otros equivalentes coronarios, incluso hasta tan solo 20% en el
grupo de pacientes con un puntaje de riesgo cardiovascular a 10 afios mayor del
20% (6). De nuevo se encuentra una clara subutilizacion de medicamentos Utiles en
prevencion primaria cardiovascular.

A partir de los aflos noventa se empieza a hablar de nuevos factores de riesgo que
podrian explicar las causas de eventos cardiovasculares no atribuibles a factores
de riesgo clasicos ya descritos. Recientemente se esta hablando de la
homocisteina, un aminoacido que se encuentra implicado en la activacion del efecto
ateroesclerotico temprano, al iniciar una respuesta inflamatoria sobre las células del
musculo liso del vaso, estimulando la produccién de PCR, también se atribuye
accion sobre HMG Co A reductasa aumentando la sintesis de colesterol facilitando
el proceso de formacioén y consolidacion de la placa ateromatosa (26).

Colombia carece de una completa caracterizacion del riesgo cardiovascular de toda
la poblacién, aunque se cuenta con estudios de pequefias poblaciones. Una
reciente actualizacién es el estudio EPRAS: del riesgo cardiovascular de una
poblacién colombiana, que contempldé una muestra de 400 pacientes hipertensos
del servicio de medicina interna en un municipio de Caldas en el afio 2012,
encontrando resultados como: una prevalencia de sedentarismo del 43,7% a pesar
de ser una poblacion rural y un tabaquismo 9,3%; el 84,3% de los hipertensos
evaluados tenian cifras controladas, pero el 73,3% se encontraba fuera de metas
de niveles de LDL. Los diuréticos representaron el grupo de medicamentos
antihipertensivos mas usados (>80%) (27).

Un meta analisis de 25 estudios cualitativos y 44 cuantitativos, describe las
diferentes barreras para la inclusion o participacion de los pacientes a los servicios
de prevencion primaria en hipertension, encontrando que algunas son de origen
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cultural, de los sistemas de salud (falta de infraestructura para prestar servicios,
déficit de personal idéneo, recursos limitados para la atencién y seguimientos,
limitantes en oportunidad de citas), de desconocimiento del paciente sobre su
patologia y sus consecuencias al no tratarse de forma adecuada o incluso barreras
de tipo emocionales (estrés de afrontar su enfermedad, patrones de ansiedad y
depresion). Estos componentes han sido relevantes ya que las estrategias para
lograr una adecuada prevencion deben ser enfocadas a cambiar paradigmas
culturales y la evaluacion de los diferentes determinantes sociales y familiares (28).

4.1.1 Busqueda bibliografica

Para la identificacién de los articulos y revisiones que sustentan el desarrollo de
este trabajo se emplearon los siguientes términos de busqueda que se encuentran
relacionados con los objetivos y tema de estudio:

Aspirin / aspirina / acido acetil salicilico

Primary prevention / Prevencion primaria

Mechanism of action / mecanismo de accion

Statin - Hydroxymethylglutaryl-CoA Reductase Inhibitors / Estatina -
Inhibidores de Hidroximetilglutaril-CoA Reductasas
Cardiovascular scores / puntajes de riesgo cardiovascular
High blood pressure / Hipertension arterial

Myocardial infarction / Infarto

Acute coronary syndrome / Sindrome Coronario Agudo
Cardiovascular risk / Riesgo cardiovascular
Antihypertensive agents / Antihipertensivos

Diabetes Mellitus, Type 2 / Diabetes Mellitus
Hypoglycemic Agents / Hipoglucemiantes

Ademas se usaron conectores booleanos para agrupar algunos términos (AND,

OR).

Las bases de datos empleadas fueron:

Sciencedirect
Pubmed
Google scholar
Scielo
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Las cuales son de acceso libre o bien son pagas a través del sistema de bibliotecas
de la Fundacion Universitaria del Area Andina.

4.2 MARCO REFERENCIAL

4.2.1 Enfermedad cardiovascular

La enfermedad cardiovascular ha presentado diferentes definiciones a través de la
historia, la guia europea sobre prevencion de enfermedades cardiovasculares
expone que se trata de un padecimiento cronico que por lo general cuando se
presentan las manifestaciones clinicas se encuentra en una fase avanzada de la
patologia y su desarrollo es insidioso durante la vida de la persona (29), engloba
enfermedades que afectan el corazén, los vasos sanguineos del cerebro y los vasos
sanguineos del cuerpo tales como enfermedad arterial coronaria, cerebrovascular,
arterial periférica, aorta, cardiopatias congénitas, cardiopatia reumatica,
cardiomiopatias y arritmias cardiacas (30); dentro de otras definiciones se incluye el
tromboembolismo venoso como parte del conjunto de las enfermedades
cardiovasculares siendo la tercera causa mas comun de este grupo de patologias
(31).

4.2.2 Sindromes coronarios agudos

El sindrome coronario agudo es un concepto operacional que se compone de tres
presentaciones como son la angina inestable, el infarto agudo de miocardio sin
elevacion del ST y con elevacién del ST que ocurren por una reduccion abrupta en
el flujo coronario lo que lleva a una isquemia o infarto del musculo cardiaco. Por lo
tanto su diferenciacion se basa en la elevacion de biomarcadores como la troponina
y en la presencia de elevacion o infradesnivel del segmento ST o presencia de
ondas T patoldgicas a nivel del electrocardiograma y a partir de este punto definir
las estrategias farmacoldgicas mas apropiadas de acuerdo al contexto como es la
necesidad de angioplastia coronaria percutdnea inmediata en los casos de infarto
con elevacién del segmento ST (32).

El cateterismo cardiaco es un procedimiento que ha existido desde mediados del
siglo XX que en su fase inicial fue usado como una estrategia puramente
diagnéstica, por lo que su utilidad radicaba en la evaluacion de la funcién ventricular
y la anatomia coronaria con un componente minimo o inexistente en relacion con la
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parte terapéutica. Con el pasar de los afos fue adquiriendo gran importancia en el
tratamiento de pacientes con sindrome coronario agudo ya que permite la definicion
de la estrategia de revascularizacion mas adecuada (colocacion de stent vs bypass
coronario), ademas de que estratifica el prondstico del individuo a través del riesgo
a corto y largo plazo (33).

4.2.3 Riesgo cardiovascular

El riesgo cardiovascular es un concepto que surgié hace aproximadamente 50 afios
a partir de la epidemiologia analitica de este tipo de enfermedades como base para
las acciones de prevencion en los diferentes grupos de pacientes y se define como
la probabilidad de que ocurra un desenlace adverso (en este caso una patologia
cardiovascular) en una poblacion definida sobre un periodo de tiempo establecido
(por lo general 10 afios), teniendo en cuenta diferentes factores de riesgo, y a partir
de esta idea se ha tratado de consolidar diferentes formas de calcular el riesgo
cardiovascular de una persona para realizar acciones especificas que eviten la
aparicién de padecimientos como el sindrome coronario agudo.

El término factor de riesgo cardiovascular permite tener claridad de los diferentes
elementos que permiten ver de forma global el riesgo cardiovascular de un individuo,
y para su definicién, el diccionario de epidemiologia en su sexta edicién aclara que
consiste en un factor que se relaciona de forma causal con un cambio en la
probabilidad de que suceda una enfermedad cardiovascular y este tipo de
convergencia se logra a través de la evidencia cientifica y la deduccion causal; este
término se hizo popular posterior a su frecuente utilizacion en el estudio
Framingham en el cual se estudié una cohorte para determinar los diferentes
factores de riesgo cardiovascular en dicha poblacion (34).

A través de la realizacibn de diferentes estudios como el Framingham,
INTERHEART, MRFIT, entre otros se ha logrado establecer diferentes factores de
riesgo cardiovascular que de acuerdo a la guia del colegio americano de
Endocrinologia sobre dislipidemia se clasifican en factores de riesgo mayores tales
como la edad avanzada, el incremento del colesterol total, el colesterol no HDL y
los niveles de LDL, la presencia de diabetes mellitus, hipertension arterial,
enfermedad renal cronica, tabaquismo e historia familiar de enfermedad
cardiovascular; ademas considera otros factores de riesgo adicionales y no
tradicionales dentro de los cuales estan la obesidad, hipertrigliceridemia en ayunas
o post prandial, la hiperhomocisteinemia, el aumento del acido urico y los factores
de coagulacion, entre otros (35).

19



4.2.4 Prevencion primaria

La prevencion primaria en enfermedades cardiovasculares es un tema muy extenso
con multiples aportes cientificos de forma constante a través de articulos de revista,
guias de manejo, estudios epidemioldgicos, revisiones clinicas, libros electronicos
por lo que su revision es compleja y requiere que sea sistematica iniciando con las
definiciones de conceptos importantes como prevencion, prevencion primaria,
enfermedad cardiovascular, sindrome coronario agudo; posteriormente establecer
las diferentes formas del célculo de riesgo cardiovascular asi como su utilidad en la
medicina moderna; y por ultimo discutir acerca de los medicamentos relevantes
como son la aspirina, las estatinas y los antihipertensivos resaltando temas como
sus indicaciones de uso, posologia, entre otros.

La prevencion es un pilar fundamental en el manejo y control de mdultiples
enfermedades y es un enfoque que a través de los afios ha ido adquiriendo mayor
importancia, desde 1998 la OMS definié el término prevencion como el conjunto de
estrategias que tienen el objetivo no solamente de evitar la aparicion de una
patologia, por ejemplo la disminucion de los factores de riesgo sino también de
detener su progresion y atenuar sus complicaciones una vez que la enfermedad se
ha establecido; lo que demuestra la gran relevancia que tiene su aplicabilidad
puesto que evita una mayor carga de enfermedades o una mayor tasa de
complicaciones y/o mortalidad, especialmente en enfermedades de alta prevalencia
que generan multiples problematicas a nivel de la salud publica alrededor del mundo
(36).

Las diferentes actividades de prevencion se pueden clasificar en varios niveles por
lo que se habla de prevencion primaria, secundaria, terciaria y cuaternaria,;
actualmente los diferentes sistemas de salud estan haciendo énfasis en programas
que se basen en estrategias de prevencion primaria. Esta consiste en un nimero
de acciones que buscan prevenir el inicio de enfermedades a través de la reduccion
de comportamientos o exposiciones que pueden llevar a enfermedad o a través del
aumento de la resistencia a los efectos de la exposicion para un agente causal, por
ende, su objetivo principal consiste en disminuir la prevalencia de una patologia. Por
ejemplo, el uso de estatinas en paciente con alto riesgo cardiovascular para evitar
la aparicién de un sindrome coronario agudo o el uso de condones para evitar el
contagio y propagacion del VIH son situaciones que representan la prevencion
primaria (37).
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4.2.5 Puntajes de riesgo cardiovascular

En diferentes estudios se han establecido algunas variables determinantes para la
estimacion del riesgo cardiovascular; las principales sociedades mundiales han
perfilado modelos matematicos que se pueden adaptar o que han sido disefiados
directamente para sus poblaciones. Lo que se hace es asignar un valor a cada
variable que proporciona el mayor riesgo y finalmente de la sumatoria genera un
valor que es el estimado de que una persona pueda desarrollar la enfermedad
cardiovascular en un periodo determinado. Entre los modelos mas conocidos y
aplicados se encuentran: modelo de riesgo Framingham, Prospective
cardiovascular Minster (PROCAM), Systematic Coronary Risk Evaluation
(SCORE), y recientemente el modelo de la Asociacion Americana del Corazén
(AHA) y Colegio Americano de Cardiologia (ACC) (38).

Modelo de riesgo Framingham

Se aplican algoritmos de variables especificas para determinar el riesgo
cardiovascular individualizado de cada paciente incluyendo las siguientes variables:
sexo, edad, colesterol total, colesterol HDL (lipoproteina de alta densidad), presién
arterial sistélica, tratamiento antihipertensivo, tabaquismo y diabetes. La presion
arterial debe ser tomada por medio de un esfigmomandémetro de mercurio, en el
brazo izquierdo, en posicion sentado y se obtiene de un resultado promedio de dos
mediciones. Los niveles de colesterol total y HDL se miden a través de laboratorio
y método enzimatico estandarizado. El uso de cigarrillo se indaga por medio de la
entrevista y se definio el paciente como diabético con una glicemia en ayunas por
encima de 126 mg/dL o el uso de insulina e hipoglucemiantes (39).

Este modelo busca predecir el riesgo de desarrollar muerte de origen coronario,
infarto de miocardio, angina de pecho o insuficiencia coronaria en un periodo de
tiempo de 10 afios. En la Ultima actualizacién se ha logrado que se prediga el riesgo
de presentar un evento cardiovascular duro como es la muerte o IAM sin tener en
cuenta la angina. Este estudio a pesar de haberse iniciado en el afio 1948 en la
ciudad de Framingham aun continda vigente y ha sido un punto de partida para el
estudio de la evolucion de enfermedad cardiovascular y el impacto que ha tenido en
la humanidad desde que se adoptaron las primeras recomendaciones en busqueda
de disminuir las muertes generadas por estas patologias que se encuentran en
continuo aumento.

Prospective Cardiovascular Miinster (PROCAM)

Se desarrolla con el fin de abarcar una mayor cantidad de variables que en otros
estudios no fueron tenidas en cuenta y que pueden ser determinantes como
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predictor de riesgo cardiovascular. Este estudio inicia con el reclutamiento del
personal en el afio 1979 y culmina en 1985, reclutando 20.062 empleados de
empresas y autoridades locales; se realizé seguimiento de registros hospitalarios,
consultas médicas y cuestionarios programados en busqueda de enfermedad
cardiovascular diagnosticada. Se excluyeron del estudio los pacientes que ya
habian presentado un IAM, ECV, cambios electrocardiogréficos de patologia
isquémica antigua y angina de pecho (40).

A diferencia del estudio Framingham, el estudio PROCAM adiciona tres variables
que pueden influir en el riesgo como es el antecedente familiar de enfermedad
coronaria, nivel de colesterol LDL (lipoproteina de baja densidad) y finalmente nivel
de triglicéridos séricos. Ademas, estima la probabilidad de desarrollar muerte
coronaria o un primer IAM en los siguientes 10 afios. Este estudio al centrarse en
puntos concretos extremos como es el infarto diagnosticado y la muerte coronaria,
hace que sea mucho mas facil de recolectar la informacién por lo puntual de su
diagnéstico y por su implicacion dificilmente se pueda pasar por alto. Por este
motivo garantiza que la recoleccidn de datos y la muestra obtenida sean confiables.

Systematic Coronary Risk Evaluation (SCORE)

Europa vio la necesidad de realizar un modelo de estimacion del riesgo propio para
su poblacion, debido a la dificultad que encontraban en muchos casos para
determinar el riesgo basandose en otros estudios foraneos que en muchas
ocasiones sobrestimaban o subestimaban el riesgo, desarrollandose asi el SCORE.
Busca un modelo unificado aplicable a los paises europeos y finalizar con la
dificultad que era usar estudios de una Unica poblacién local o el uso de estudios
forAneos que no se adaptaban a sus poblaciones. Este evalu6 12 estudios de paises
europeos. A diferencia de los trabajos anteriores, calcula el riesgo de muerte
cardiovascular por separado en un modelo para enfermedad coronaria y un modelo
para las cardiopatias ateroescleroticas no vasculares (41).

Los 12 estudios contaron con 205.178 personas (88.080 mujeres y 117.098
hombres), encontrandose 7.934 muertes cardiovasculares de las cuales 5.652
fueron por causa coronaria. Este estudio permiti6 hacer una separacion de los
enfoques no solo involucrando la estimacion de riesgo total unificado por paciente,
sino que diferenci6 las posibles causales de ese riesgo. Se continda considerando
como alto riesgo un estimado absoluto del 20% en 10 afios, motivo de alerta para
intensificar las estrategias de intervencion y manejo de los factores que influyen en
la ponderacion, requiriendo un seguimiento exhaustivo del paciente, por ende; se
excluye al paciente con evento coronario previo, porque debe ser categorizado
como alto riesgo y con alta probabilidad de presentar un nuevo evento (41).
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Modelo de la Asociacion Americana del Corazén (AHA) y Colegio Americano de
Cardiologia (ACC)

En busqueda de generar directrices para la evaluacion del riesgo cardiovascular, y
brindar recomendaciones puntuales para su poblacién; la AHA, ACC, con la ayuda
del Instituto Nacional del Corazén, Pulmén y Sangre (NHLBI), basandose en la
revision rigurosa de la evidencia de alta calidad obtenida hasta el momento
evaluada por paneles de expertos y federaciones especializadas, trabajé en la
formulacion de preguntas buscando un consenso y a la vez; impulsando a generar
recomendaciones finales dando a los trabajadores de salud, nuevas herramientas
para la estratificacién del riesgo, a través de una nueva ecuacion que permite
predecir a 10 afios la posibilidad de presentar un evento duro (definidos como el
primer infarto no fatal, muerte de origen coronaria o ataque cerebrovascular fatal o
no fatal) (42).

Se determin6 que, a pesar de encontrarse diferentes modelos para la estimacion de
riesgo cardiovascular, éstos no se aproximan a la caracteristicas de la poblacion
estadounidense, tomandose la decision de desarrollar nuevas ecuaciones
incluyendo variables como edad, sexo, colesterol total, colesterol HDL, cifras de
presion arterial sistélica (incluido pacientes tratados y no tratados), diabetes y
estado actual frente al habito de fumar. Adicionalmente el calculo de riesgo es
diferente para la poblacién blanca y afroamericana y ademas se le adiciona la
variable sexo (42, 43).

Modelo para Colombia

Todos estos estudios que fueron citados anteriormente tienen una gran aceptacion
por el grado de confiabilidad y experticia con que han sido desarrollados, pero no
se pueden aplicar en todo tipo de poblacién y ademas hay ciertas personas con
situaciones o patologias especificas que no requeririan la realizacién de aplicacién
de ecuaciones ya que por su padecimiento confieren un riesgo cardio y
cerebrovascular elevado. Por esto se decidié que se debe generar un consenso que
se aproxime a las caracteristicas de la poblacion colombiana, interés citado por el
Ministerio de Salud y Proteccién Social, que encargé a la alianza CINETS,
conformada por las universidades Javeriana, Nacional y Antioquia el desarrollo de
una guia que oriente el abordaje del paciente colombiano.

Estas guias fueron publicadas en el afio 2014, brindando directrices especificas
como el uso de escala de Framingham calibrada para Colombia (se obtiene
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calculando la escala original de Framingham y multiplicando el resultado final por
0,75). Para el pais, este célculo esta por encima de los modelos PROCAM o SCORE
e incluso el propuesto por la AHA y ACC, en la poblacion sin enfermedad
cardiovascular clinicamente manifiesta o en prevencion primaria. Ademas, expresa
que en condiciones como diabetes, enfermedad cardiovascular arteriosclerética
previa, niveles de LDL mayor de 190 mg/dL no es necesario la aplicacién de
puntajes ya que definen un riesgo inminentemente alto. Asi mismo se determiné
gue por cada 1mmol/L (38,7 mg/dL) que se disminuya del LDL se esta reduciendo
un 20% el riesgo de muerte de origen cardiovascular con relacion al riesgo absoluto
en 10 afnos (38).

4.2.6 Medicamentos utiles en prevencion primaria

A continuacion, se mencionan los medicamentos recomendados para prevencion
primaria cardiovascular y se exponen sus diferentes indicaciones.

4.2.6.1 Estatinas
Generalidades

Los inhibidores de la 3-hidroxi-3-metil-glutaril-CoA (HMG-CoA) reductasa 0 mas
comunmente denominadas estatinas, son potentes inhibidores de la sintesis de
colesterol en el cuerpo. Aunque inicialmente se empleaban dirigidas
especificamente para el tratamiento de las dislipidemias, se han encontrado
variados efectos pleiotrépicos en las estatinas, convirtiéndolas en uno de los grupos
de medicamentos mas importantes en prevencion primaria y secundaria
cardiovascular. Muchos de los efectos pleiotropicos se consiguen por la inhibicion
de la via de isoprenoides, pero ademas pueden presentar efectos protectores en el
endotelio, estabilizar las placas ateromatosas, inhibir la proliferacion de masculo liso
vascular o incluso la agregacion plaguetaria (44, 45).

Indicaciones para uso de estatinas en prevencion primaria

El abordaje de las indicaciones del uso de estatinas en prevencion primaria requiere
una revision sistematica de la literatura puesto que en los ultimos cinco afios se han
desarrollado aproximadamente cinco guias basadas en la evidencia a nivel mundial
las cuales incluyen la guia sobre el tratamiento del colesterol en sangre para reducir
el riesgo cardiovascular ateroesclerotico en adultos del Colegio Americano de
Cardiologia en conjunto con la Asociacién Americana del Corazén en el afio 2013,
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la guia sobre la evaluacién del riesgo cardiovascular y la modificacion de los lipidos
en sangre para la prevencion primaria y secundaria de la enfermedad cardiovascular
del Instituto Nacional de Salud y Excelencia Clinica del Reino Unido en el afio 2014
(46).

De igual forma, las otras guias sobre este tema son la guia para la prevencion,
deteccidn temprana, diagndéstico, tratamiento y seguimiento de las dislipidemias en
la poblacion mayor de 18 afios del Ministerio de Salud y Proteccion de Social de
Colombia en el afio 2014, guia para el manejo de la dislipidemia de la Sociedad
Europea de Cardiologia junto con la Sociedad Europea de Ateroesclerosis en el afio
2016 y la guia para el manejo de dislipidemia y la prevencién de enfermedad
cardiovascular de la Asociacion Americana de Endocrinélogos Clinicos y el Colegio
Americano de Endocrinologia del 2017; las cuales estan basados en estudios
controlados aleatorizados en concordancia con la medicina basada en la evidencia.

Guia sobre la evaluacién del riesgo cardiovascular y la modificacion de los
lipidos en sangre para la prevencion primaria y secundaria de la enfermedad
cardiovascular del Instituto Nacional de Salud y Excelencia Clinica del Reino
Unido en el afio 2014.

En relacién a la prevencion primaria, esta guia establece de forma organizada
multiples indicaciones para el uso de estatinas en pacientes sin enfermedad
cardiovascular establecida, reconociendo la importancia de cambios en el estilo de
vida previo al inicio de medidas farmacoldgicas, asi como descartar causas
secundarias de dislipidemia, y las recomendaciones son (47):

v/ Personas con riesgo cardiovascular a 10 afios mayor o igual a 10%.
v Personas con diabetes mellitus tipo 1, especialmente si:
= Mayor de 40 afios.
= Tiene diabetes por mas de 10 afos.
= Tiene nefropatia establecida.
= Tiene otros factores de riesgo cardiovascular.
v/ Personas con diabetes mellitus tipo 2 con riesgo cardiovascular a 10 afios
mayor o igual a 10%.
v/ Personas con enfermedad renal cronica.

Guia para el manejo de la dislipidemia de la Sociedad Europea de Cardiologia
junto con la Sociedad Europea de Ateroesclerosis en el afio 2016.

La guia aborda el uso de estatinas basado en la clasificacion del paciente de
acuerdo a cuatro grupos que se establecen a partir del riesgo cardiovascular en
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conjunto con el nivel de colesterol LDL, cada uno de estos grupos presenta unas
caracteristicas particulares que lo categorizan como muy alto riesgo, alto riesgo,
riesgo moderado y bajo riesgo, las particularidades de cada grupo son (48):

v Muy alto riesgo.
Sujetos con cualquiera de las siguientes caracteristicas:

Enfermedad cardiovascular documentada ya sea por clinica o por
imagenes. Estas patologias incluyen 1AM previo, sindrome coronario
agudo, revascularizacion coronaria, cirugia de bypass coronario, otros
procedimientos de revascularizacion, enfermedad cerebrovascular
isquémica, evento isquémico transitorio, enfermedad arterial
periférica.

Diabetes mellitus con dafio de érgano blanco como proteinuria o con
un factor de riesgo mayor como tabaquismo, hipertensién arterial o
dislipidemia.

Enfermedad renal cronica severa, definida como una tasa de filtracion
glomerular menor a 30 mL/min/1,73 m2.

Un riesgo cardiovascular a 10 afios mayor o igual a 10%.

v/ Alto riesgo.
Sujetos con cualquiera de las siguientes caracteristicas:

Factor de riesgo Unico que esté muy elevado, en especial un nivel de
colesterol mayor a 310 mg/dL o una presién arterial mayor o igual a
180/110 mmHg.

La mayoria de personas con diabetes mellitus.

Enfermedad renal cronica moderada, definida como una tasa de filtracion
glomerular entre 30 y 59 mL/min/1.73 m2.

Un riesgo cardiovascular a 10 afios mayor o igual a 5% y menor a 10%.

v/ Riesgo moderado.
Un riesgo cardiovascular a 10 afios mayor o igual a 1% y menor a 5%.

v/ Bajo riesgo.
Un riesgo cardiovascular a 10 afios menor a 1%.

La guia recomienda las estrategias de intervencion en funcién del riesgo
cardiovascular y el nivel de colesterol LDL puesto que la evidencia ha mostrado una
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reduccion adecuada en el riesgo cardiovascular en respuesta a las disminuciones
en el nivel de colesterol total y colesterol LDL. Por tanto a mayor nivel de LDL de
base existe mayor reduccion absoluta del riesgo cardiovascular; por ende hace
énfasis en lograr mayores reducciones en pacientes que presentan un mayor riesgo
cardiovascular para obtener mejores resultados en salud con menor morbilidad y
mortalidad; basado en esto hace las siguientes recomendaciones para el uso de
estatinas:

v/ Persona con muy alto riesgo cardiovascular con un nivel de LDL-c menor a
70 mg/dL recomienda cambios en el estilo de vida y si no se logra metas
iniciar manejo con estatinas.

v/ Persona con muy alto riesgo cardiovascular con un nivel de LDL-c mayor o
igual a 70 mg/dL.

v/ Persona con alto riesgo cardiovascular con un nivel de LDL-c mayor o igual
a 70 y menor a 100 mg/dL recomienda cambios en el estilo de vida y si ho se
logra metas iniciar manejo con estatinas.

v/ Persona con muy alto riesgo cardiovascular con un nivel de LDL-c mayor o
igual a 100 mg/dL.

v Persona con riesgo cardiovascular moderado con un nivel de LDL-c mayor o
igual a 100 mg/dL recomienda cambios en el estilo de vida y si no se logra
metas iniciar manejo con estatinas.

v/ Persona con bajo riesgo cardiovascular con un nivel de LDL-c mayor o igual
a 190 mg/dL recomienda cambios en el estilo de vida y si no se logra metas
iniciar manejo con estatinas.

Guia sobre el tratamiento del colesterol en sangre para reducir el riesgo
cardiovascular ateroescler6tico en adultos del Colegio Americano de
Cardiologia en conjunto con la Asociacién Americana del Corazén en el afio
2013.

El panel de expertos encontrd, a través de la revision de estudios controlados
aleatorizados, que las investigaciones no lograron demostrar a partir de qué nivel
de colesterol LDL se logra una mayor reduccién del riesgo cardiovascular por lo que
recomienda una disminucién basada en porcentaje sin llegar a un grado especifico
y fijo para todos los pacientes, ademas establecié 4 grupos de individuos que se
benefician del uso de estatinas tanto en prevencion primaria como prevencion
secundaria, en los cuales la evidencia demostr6 que la reduccion del riesgo
cardiovascular sobrepasa el riesgo de un evento adverso y por ende la gran mayoria
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de las personas deben recibir manejo farmacologico independiente del nivel de
colesterol LDL; estos grupos son (49):

= Grupo 1: Este grupo comprende los pacientes con enfermedad
cardiovascular clinica, y estas patologias son:

v

AR A

Historia previa de eventos coronarios agudos (incluye IAM, angina
inestable o estable).

Enfermedad cerebrovascular.

Ataque isquémico transitorio (AIT).

Historia previa de revascularizacion coronaria o de otra clase.
Enfermedad vascular aterosclerética de miembros inferiores.
Enfermedad carotidea ya sea sintomatica (con AIT o ACV de
origen carotideo) o asintoméatica con estenosis >50%.

Otras formas de enfermedad ateroesclerética como enfermedad
de la arteria renal.

 Grupo 2: Estd compuesto por individuos de 21 afios o mayores con
niveles de LDL igual o mayor a 190 mg/dL.

= Grupo 3: Este grupo comprende los pacientes con DM tipo 1 o tipo 2 con
edades entre los 40 a 75 afios con niveles de colesterol LDL entre 70 y
189 mg/dl.

= Grupo 4: Este grupo comprende los pacientes sin enfermedad
cardiovascular clinica, sin DM con nivel de colesterol LDL entre 70 y 189
mg/dL.

Guia para la prevencion, deteccién temprana, diagnéstico, tratamiento y
seguimiento de las dislipidemia en la poblaciobn mayor de 18 afios del
Ministerio de Salud y Proteccion de social de Colombia en el afio 2014.

Esta guia buscO evidencia para determinar qué personas tienen un riesgo
cardiovascular de base lo bastante elevado para justificar el tratamiento
farmacoldgico, buscando las ventajas potenciales sobre la incidencia de desenlaces
cardio y cerebrovasculares, el riesgo de eventos secundarios y el costo potencial; y
a partir de esto establecer qué pacientes requieren del uso de estatinas como
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estrategia medicamentosa para impactar en la morbilidad y mortalidad a través de
la disminucion de episodios de sindrome coronario agudo, entre otros tipos de
desenlaces; estableciendo las siguientes indicaciones (50):

v/ Individuos con antecedentes de episodios cardiovasculares de origen
ateroesclerotico tales como IAM, angina inestable o estable, ACV, AIT,
enfermedad arterial obstructiva de miembros inferiores, historia de
revascularizacién coronaria o en otro nivel anatémico.

Pacientes con nivel de colesterol LDL mayor a 190 mg/dL.

Diabetes mellitus y LDL>70mg/dL.

Riesgo cardiovascular a 10 afios mayor al 10% basado en la escala
de Framingham ajustada para Colombia.

SENEN

4.2.6.2 Aspirina

Generalidades

La aspirina es el anti-trombatico clasico mas antiguo, sin embargo, continta siendo
uno de los medicamentos mas empleados en el mundo. Su mecanismo de accion
consiste en la inhibicion irreversible de la ciclo-oxigenasa | (COX-I), la cual es
necesaria para la conversion de acido araquidonico en prostaglandina G2 y H2. Su
relativa selectividad a dosis bajas (menores de 325mg/dia) por la COX-I explica su
uso como agente antiplaquetario sin que presente efecto anti-inflamatorio, por lo
cual ha sido usada por muchos afios para la prevencién de eventos trombéticos
incluyendo los sindromes coronarios agudos. Sus efectos adversos mas
importantes son alteraciones gastrointestinales (incluyendo sangrado), hemorragias
y disfuncion renal (51, 52).

Indicaciones de uso

La generacion de la placa ateromatosa se da como resultado secundario a la
respuesta inflamatoria fibrinoproliferativa que se deriva de una continua injuria sobre
el endotelio y musculo liso de las paredes arteriales promovido por la activacion de
macrofagos y linfocitos que penetran la lesion liberando enzimas, citoquinas y factor
de crecimiento que promueven e intensifican el dafio, sumado al efecto que cumplen
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las plaquetas de adhesion al endotelio dafiado generando la activacion de células
proinflamatorias que incrementa el efecto lesivo; siendo alli donde la aspirina
cumple una funcién de antiagregacion plaquetaria determinante, pero en asocio se
ha encontrado que el efecto antinflamatorio ejercido por esta cumple una funcién
crucial sobre el crecimiento de la placa (53).

Ademas se encontro que una funcién de la aspirina que favorece su uso es su efecto
protector de los sistemas de antioxidacion, al proteger las células endoteliales del
efecto de los radicales libres oxigeno dependientes del hierro, al favorecer la sintesis
de ferritina, enzima que se ha conocido un papel citoprotector y antioxidante
encontrandose hasta ahora estos beneficios en estudios experimentales animales,
en humanos si se ha correlacionado con su efecto antiagregacion ya citado, y
aparecen su efecto inhibitorio de la cicloxigenasa-2 (COX2) es una enzima
encargada de catabolizar el acido araquidénico en eicosanoides proinflamatorios y
por ultimo se ha encontrado un efecto al reducir la ICAM-1 molécula que interviene
en la adhesion y proliferacion de células del masculo liso y neointima posterior a la
lesion (54).

El uso de la aspirina como mecanismo de prevenciéon de riesgo cardiovascular se
establecido como uno de los principales factores protectores dependiendo del
contexto del paciente, que se determina al evaluar de forma individualizada las
ventajas frente a su riesgo de uso, estableciéndose recomendaciones actualizadas
por el grupo de trabajo de servicios preventivos de los Estados Unidos (USPSTF),
recomendandose el uso de esta a dosis bajas en pacientes de edades
comprendidas entre 50 a 59 afios con un riesgo de 10% o mas de desarrollar un
evento cardiovascular en 10 afos, sin un riesgo de sangrado mayor , esperanza de
vida de al menos 10 afios y que estén dispuestos al consumo durante 10 afios de
forma continuada (21).

Para las edades comprendidas entre 60 a 69 afios se debe hacer una evaluacion
de forma individualizada de cada paciente iniciandose terapia a dosis baja en
personas que los beneficios potenciales se encuentren por encima de los posibles
dafios. Edades por encima de los 70 afios no se logré un equilibrio entre los dafios
y los beneficios y debe ser evaluado de forma individual, y finalmente en adultos
menores de 50 afios no se encontraron pruebas actuales que indiquen un beneficio
al iniciarse a una edad temprana. Por este motivo se debe hacer una evaluacion
determinante que incluya riesgos de sangrado, beneficios reflejados segun
esperanza de vida y determinantes asociados a comorbilidades que impidan el inicio
de este tipo de medicacién (21).
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Se determind que hay ciertos factores que potencializan el riesgo de sangrado con
el uso de la aspirina, entre estos se encuentra el uso a dosis muy altas o por el uso
de forma prolongada, de tipo patolégicos como antecedentes previos de Ulceras
gastrointestinales (Gl), sangrados del tracto superior, trastornos hemorragicos,
enfermedad renal, enfermedad hepética grave y trombocitopenia. Otros factores
gue pueden aumentar el riesgo de sangrado intracraneal al consumir dosis bajas de
aspirina es el asocio con otros farmacos como anticoagulantes o antiinflamatorios
no esteroideos (AINES), y otros factores determinantes encontrados son el asocio
a patologia hipertensiva no controlada, sexo masculino y edad avanzada (55).

4.2.6.1 Antihipertensivos
Hipertension arterial

Es de vital importancia tener claridad acerca de la definicion y clasificacion de la
hipertension arterial para reconocer que pacientes se benefician de tratamiento con
medicamentos antihipertensivos y que cantidad de medicamentos debo iniciar para
llevar el paciente a las metas deseadas con el objetivo de disminuir el riesgo de
eventos cardiovasculares, por lo que se define como un valor de presién arterial
sistolica (PAS) 2140 mmHg y/o presion arterial diastélica (PAD) 290 mmHg, debido
a que las estrategias terapéuticas que logran disminuir la presion arterial por debajo
de estos puntos de corte han demostrado a través de la evidencia cientifica efectos
benéficos para el individuo en relacion con desenlaces cardiovasculares y renales.

La clasificacién de la hipertension arterial de acuerdo a la guia Europea del afio
2013 establece que se utiliza de igual forma en personas jovenes, de mediana edad
0 ancianos; a diferencia de los nifios para los cuales se usan tablas basadas en
percentiles; esta se clasifica de acuerdo al nivel de la presion arterial en éptima,
normal, normal-alta, grado 1, grado 2, grado 3 e hipertension arterial sistolica aislada
y asi reconocer que pacientes se pueden beneficiar de manejo con monoterapia o
con terapia combinada de forma inicial para permitir llegar a las metas deseadas y
asi tener un adecuado control con impacto en la morbilidad y mortalidad del
individuo. La clasificaciébn se muestra en el siguiente cuadro (56):
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Cuadro 1. Definiciones y clasificacion de los niveles de presion arterial (mmHQ)
(adaptado de Mancia et al. (56)).

Categoria Sistodlica Diastdlica
Optima <120 y < 80
Normal 120 - 129 | y/o 80 -84

Normal-alta 130 - 139 | y/o 85 -89
Grado 1 140 - 159 | y/o 90-99
Grado 2 160-179 | y/lo | 100 - 109
Grado 3 =180 y/o =110

Hipertension sistolica
aislada 2140 | <90

Nota: La categoria de presion arterial (PA) se define por el nivel mas alto de la PA,
ya sea sistolica o diastolica. La hipertension sistdlica aislada debe ser clasificada en
grado 1, 2 o 3 de acuerdo al valor de la PAS segun el rango indicado.

Farmacoterapia de la hipertension

Existen mdultiples guias de manejo, asi como variados medicamentos Utiles para
controlar los niveles de tension arterial. Algunas guias priorizan en seleccionar
grupos farmacolégicos especificos mientras que otras dejan abierta la decision
segun criterio médico. Entre este abundante arsenal terapéutico se encuentran
principalmente: betablogueadores, inhibidores del sistema renina angiotensina
aldosterona, bloqueantes de los canales de calcio y diuréticos (57). Sin embargo,
es cada vez mas fuerte la evidencia a favor del uso de los medicamentos del grupo
de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), incluso
presentando mayores beneficios que moléculas relacionadas, como son los
antagonistas de los receptores de angiotensina Il (ARAII) (58).

Las metas tampoco estan del todo claras a pesar de los incontables estudios que
se han realizado. En los ultimos afios se han generado incluso bastantes
discusiones y controversias en los puntos de corte para los hipertensos en general
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y en poblaciones especiales, especificamente por propuestas de aumentar la meta
de control hasta 150/90 mmHg en los mayores de 60 afios, por ejemplo. Teniendo
en cuenta que la hipertension arterial es un factor de riesgo clave para el desarrollo
de desenlaces duros cardiovasculares, muchos expertos recomiendan continuar
con la meta de <140/90 mmHg (o <130/80 mmHg en pacientes con diabetes o
enfermedad renal crénica) (59).

4.2.6.2 Antidiabéticos
Diabetes mellitus

La diabetes mellitus en Colombia tiene una prevalencia cercana al 8% con una
variabilidad importante entre las diferentes zonas geogréficas (60). La patologia
representa una serie de condiciones metabolicas asociadas con la hiperglicemia y
causada por defectos en la secrecion o accion de la insulina 0 ambas condiciones.
La exposicidbn cronica a la hiperglicemia puede generar como resultado
complicaciones microvasculares y macrovasculares, resaltando en las ultimas al
infarto de miocardio (61).

La diabetes se puede clasificar en diferentes tipos, aunque para el desarrollo del
presente proyecto se trataran aspectos de la diabetes tipo 2 en particular. En ésta,
la enfermedad est4 dada por una progresion en el deterioro de la secrecién de
insulina asociado al desarrollo de resistencia periférica a sus efectos (62). Las metas
propuestas por la American Diabetes Association para su control metabdlico se
basan en los valores de hemoglobina glucosilada (HbA1C), aceptando control
cuando se alcanzan resultados menores al 7% en el adulto en general, y <8% en
aguellos pacientes con condiciones de comorbilidad y riesgo de hipoglicemias
particulares (63, 64).

Aunque los resultados del impacto del control metabdlico estricto de la diabetes
respecto a los desenlaces macrovasculares son tema de controversia, en general
se acepta que un mejor control se asocia con menor incidencia de 1AM (24). Este
control se puede alcanzar con diferentes estrategias, resaltando las mdultiples
aproximaciones farmacoldgicas con diferentes medicamentos, entre los cuales se
destacan la metformina como terapia de primera linea, o las insulinas en aquellos
pacientes con mayor trayectoria o falta de control de la patologia (65).

El uso de otros medicamentos para la gestion del riesgo cardiovascular en la
poblacién diabética ha sido descrito previamente en el documento, donde se
incluyen especificamente aspirina y estatinas.
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4.3 MARCO CONCEPTUAL

Las siguientes definiciones son dadas segun el Medical Subject Headings —
MeSH.

Antihipertensivos: medicamentos utilizados en el tratamiento de la hipertension
arterial aguda o cronica independientemente del mecanismo farmacolégico. Entre
los agentes antihipertensivos se encuentran diuréticos; (especialmente diurético,
tipo tiazida); beta bloqueadores; antagonistas alfa-adrenérgicos, inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina, blogueantes de los canales de calcio y
agentes vasodilatadores.

Aspirina: El analgésico prototipico utilizado en el tratamiento del dolor leve a
moderado. Tiene propiedades antiinflamatorias y antipiréticas y actia como un
inhibidor de la ciclooxigenasa que da como resultado la inhibicion de la biosintesis
de prostaglandinas. La aspirina también inhibe la agregacion plaquetaria y se utiliza
en la prevencién de la trombosis arterial y venosa.

Agentes hipoglicemiantes / antidiabéticos: Sustancias que disminuyen los niveles
de glucosa en sangre.

Comorbilidad: La presencia de enfermedades coexistentes o adicionales con
referencia a un diagnéstico inicial o con referencia a la condicion de indice que es
objeto de estudio. La comorbilidad puede influenciar la capacidad de las personas
afectadas de funcionar y también su supervivencia. Puede utilizarse como un
indicador prondstico para la duracién de la estancia hospitalaria, los factores de
costo y la supervivencia.

Inhibidores de Hidroximetilglutaril-CoA Reductasas: Compuestos que inhiben las
HMG-CoA reductasas. Se ha demostrado que reducen directamente la sintesis de
colesterol (en este grupo se describen las estatinas).

Prevencion Primaria: Practicas especificas para la prevencion de enfermedades o
trastornos mentales en individuos o poblaciones susceptibles. Estos incluyen
promocion de la salud, incluyendo salud mental; procedimientos de proteccion,
como el control de enfermedades transmisibles; y monitoreo y regulacion de los
contaminantes ambientales. La prevencién primaria se debe distinguir de la
prevencion secundaria y la prevencion terciaria.

Sindrome coronario agudo: Un episodio de isquemia del miocardio que
generalmente dura mas de un episodio anginoso transitorio y que en ultima instancia
puede conducir a infarto miocardico.
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4.3.1 Palabras clave

Antihipertensivos; Aspirina; Diabetes Mellitus; Inhibidores de Hidroximetilglutaril-
CoA Reductasas; Prevencion Primaria; Sindrome Coronario Agudo. (Key words:
Acute Coronary Syndrome; Antihypertensive agents; Aspirin; Diabetes Mellitus,
Type 2; Hydroxymethylglutaryl-CoA Reductase Inhibitors; Primary Prevention).

4.4 MARCO JURIDICO

En el siguiente cuadro se muestra el normograma juridico.

Cuadro 2. Normograma.

Norma Afo Descripcion
Constitucion pglltlca de 1991 Actual constitucion de la Republica de Colombia
Colombia
Ley 100 1993 Definio el Sistema ngeral de Seguridad Soglgl en Salud,
y los denominados Planes de Beneficios
Resolucion 8430 1993 Normas de investigacion en salud
Resolucién 412 2000 Dlrectrl.ces de manejo dg Igs programa.s’ de z.;ltenqon a
pacientes en los servicios de atencion primaria.
Ley 1122 2007 | Reforma de la seguridad social, sistemas de informacién
Ley 1266 2008 Habeas data
Ley 1438 2011 Reforma de la seguridad social, en cuanto a la salud, en

Colombia
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5. MARCO METODOLOGICO

5.1 DISENO DEL ESTUDIO

Se realiz6 un estudio cuantitativo de tipo descriptivo, retrospectivo sobre el perfil de
prescripcién de medicamentos Utiles en prevencidn primaria para las enfermedades
cardiovasculares (aspirina, estatina, antihipertensivos) en pacientes colombianos
que han presentado un sindrome coronario agudo, en una Empresa Administradora
de Planes de Beneficios (EAPB), entre los afios 2014-2016.

5.2 POBLACION

La fuente de la informacion provino de la base de datos de dispensacién de
medicamentos generada por la entidad Audifarma S.A y de las historias clinicas de
una EAPB del pais.

A partir de la base de datos de dispensacion de medicamentos a aproximadamente
2,5 millones de personas afiliadas a una EAPB del pais, se identificaron 1894
pacientes que presentaron un primer episodio de sindrome coronario agudo durante
el periodo 2014-2016.

La poblacién de esta EAPB estd compuesta fundamentalmente por personas del
régimen contributivo del Sistema General de Seguridad Social del pais, tiene una
distribucion por grupos etarios semejante al total poblacional y corresponde
aproximadamente al 5,2% de la poblacion colombiana y al 11,5% de las personas
afiliadas a dicho régimen.

5.3 MUESTRA

Empleando Epiinfo v7.2, se calculd una muestra aleatoria de 319 pacientes,
teniendo en cuenta una poblacion de 1894 pacientes con primer episodio de
sindrome coronario agudo en el periodo de estudio, con un margen de error
aceptable del 5% (nivel de confianza del 95%) y una frecuencia esperada del 50%
(el calculo se muestra en el anexo E).
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5.4 MARCO MUESTRAL

El listado de pacientes fue entregado por la EAPB y Audifarma S.A, identificados
con numero de cédula, con el fin de poder realizar trazabilidad a la historia clinica
de los pacientes que fueron seleccionados para la muestra.

5.5 UNIDAD DE ANALISIS

La unidad de andlisis se compuso de cada registro conformado por la historia clinica
electronica de cada paciente objeto de estudio y del dato de dispensacion de
medicamentos.

5.6 CRITERIOS DE SELECCION Y EXCLUSION
5.6.1 Criterios de seleccion:

-Pacientes de cualquier sexo, mayores de 18 afios de edad con registro dentro de
la base de datos de dispensacion de medicamentos.

-Paciente con historia clinica en la EAPB de estudio.

-Diagnostico de sindrome coronario agudo por primera vez en la base de datos
durante el periodo 2014-2016.

5.6.2 Criterios de exclusion

-Pacientes sin historia clinica previa al evento.

5.7 VARIABLES

Para la realizacion del estudio se tuvieron en cuenta las siguientes variables:
-Sociodemograficas: codigo de identificacion de paciente, edad, sexo, ciudad.

-Antropomeétricas y clinicas: comorbilidades (hipertension arterial, diabetes mellitus,
dislipidemia, enfermedad pulmonar obstructiva crénica, tabaquismo, hipotiroidismo,
enfermedad renal cronica, enfermedad arterial periférica), peso, talla, indice de
masa corporal, tension arterial sistolica.

-Paraclinicos: colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, hemoglobina
glucosilada.
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-Farmacoldgicas:

-Uso de: estatinas, aspirina, antihipertensivos, antidiabéticos (incluyendo
insulinas) y sus respectivas dosis (mg/dia).

-Comedicaciones, incluyendo broncodilatadores, psicofarmacos,
antiinflamatorios no esteroideos, antiulcerosos, levotiroxina.

-Riesgo cardiovascular: valoracion por nutricion, recomendaciones de dieta y
ejercicio, puntaje de riesgo cardiovascular de Framingham corregido para Colombia,
puntaje de riesgo cardiovascular segun protocolo de la American Heart Association
- AHA y la necesidad de uso (si/no) de estatinas y aspirina en prevencion primaria.

El puntaje de riesgo cardiovascular de la AHA solamente se puede calcular para el
rango edad comprendido entre los 40 y 79 afios de edad. En caso de encontrar
paciente por fuera de este grupo etario, se aproximé a la edad méas cercana para
permitir el célculo (ej: pacientes de 80 afios o mayores se tomaron con una edad de
79 afnos). Por el contrario, el puntaje de Framingham no establece edad méaxima
para el célculo.

Para la revision de perfil lipidico, recomendaciones de habitos de estilo de vida y
dieta saludable y valoracién por nutricion, se tuvieron en cuenta los reportes hasta
un afo previo al evento coronario.

Para la definicion de necesidad de uso de medicamentos en prevencién primaria se
tomaron en cuenta las recomendaciones clasificadas como “fuerte a favor”, de la
guia colombiana de dislipidemias (38):

Para terapia con estatinas de alta intensidad:
-Personas con LDL >190 mg/dL

-Personas con diabetes mellitus, mayores de 40 afios, que tengan un factor de
riesgo cardiovascular asociado y LDL >70 mg/dL

- Personas con estimacion de riesgo cardiovascular > 10% a 10 afios, segun la
escala de Framingham recalibrada para Colombia

Para terapia con estatinas de moderada intensidad:
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-Personas con diabetes mellitus, mayores de 40 afios con LDL >70 mg/dL y sin
criterios de terapia intensiva

No se tuvieron en cuenta recomendaciones débiles a favor de intervencion, como
es el caso de la indicacibn de estatinas por historia familiar de eventos
cardiovasculares a edad temprana o LDL > 160 mg/dL.

En la guia colombiana no se establece claramente la edad maxima para uso de
estatinas en prevencion primaria cardiovascular. Para el presente proyecto se tomo6
como edad méaxima los 75 afos, segun criterios de la guia de estatinas en
prevencion primaria de la AHA (49).

Para la definicibn de necesidad de uso de aspirina se tomaron en cuenta las
recomendaciones actualizadas por el grupo de trabajo de servicios preventivos de
los Estados Unidos (USPSTF) grado B: uso de aspirina a dosis bajas en pacientes
entre 50 a 59 afios con un riesgo de 10% o mas de desarrollar un evento
cardiovascular en 10 afios (segun puntaje de riesgo de la AHA 2013) (21, 42).
Adicionalmente se identificaron los pacientes con necesidad de uso de aspirina que
se encontraran entre los 60 y 69 afios de edad (grado C).

Se considerd que un paciente con hipertension se encontraba controlado si las cifras
tensionales previas a la fecha del evento coronario eran menores a 140 / 90 mmHg.
En pacientes diabéticos y con falla renal se consideré controlado con cifras
inferiores a 130 / 80 mmHg.

Respecto a diabetes, se considera que un paciente esta controlado si las cifras de
hemoglobina glucosilada previa al evento coronario era de < 7,0%.

La operacionalizacion de variables se muestra en el anexo D.

5.8 ANALISIS
5.8.1 Recoleccion de datos

Los datos fueron recolectados por los investigadores a través de un instrumento
generado en Epilnfo v.7.2. El instrumento, asi como su instructivo, se encuentran
en la seccion de anexos (anexos F y G). En el anexo H se muestran las cartas con
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las recomendaciones de pares evaluadores externos sobre el instrumento de
recoleccion de informacion.

5.8.2 Tabulacién de la informacion

Los datos recolectados de los registros de dispensacion y de las historias clinicas a
través del instrumento fueron depurados en Epilnfo v.7.2. y posteriormente
exportados a Microsoft Excel. En este programa se revisaron de nuevo por los
autores, consolidando la base de datos y depurando los posibles sesgos de
informacion segun los criterios de cada variable y de inclusion de pacientes.
Finalmente fueron exportados a SPSS para su andlisis.

5.8.3 Analisis de los datos

Para el analisis de los datos se utilizo el paquete estadistico SPSS Statistics, version
24.0 (IBM, EE. UU.) para Windows (producto licenciado en Audifarma S.A.). Se
empled estadistica descriptiva por lo que las variables fueron analizadas de acuerdo
con su nivel de medicion y por ende a las variables cualitativas nominales u
ordinales se analizaron a través de cuadros de frecuencia y se representaron en
algunos casos a través de graficos para lograr una interpretaciéon mas rapida de la
variable. En cuanto a las variables cuantitativas, se analizaron a través de medidas
de tendencia central como media, mediana; al igual que con medidas de dispersion
como desviacion estandar, varianza; de igual forma se determind la distribucién
normal o anormal de los datos a través de la férmula de Kolmogérov-Smirnov. Se
realizaron cruces de variables cuantitativas con cualitativas a través de las pruebas
de U de Mann Whitney, de la t de student o ANOVA y se usé la prueba de chi
cuadrado para establecer la relacion entre las variables cualitativas. Se emple6 un
modelo de regresion logistica binaria para analizar la relacién entre el mal uso de
estatinas y las covariables de estudio, teniendo en cuenta aquellas con relacién
estadisticamente significativa en los andlisis bivariados, el sexo y la categoria de
edad. Se determiné como nivel de significacion estadistica una p < 0,05.

5.8.4 Presentacion de resultados

Los resultados del trabajo se presentaran con el apoyo de cuadros y graficas que
permitan exponer de manera amplia y rapida los datos, permitiendo que el lector
tenga una visibn mas clara de los mismos.
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5.9 COMPROMISO BIOETICO

El proyecto fue aprobado por parte del Comité de Bioética de la Universidad
Tecnoldgica de Pereira en la categoria de “investigacion sin riesgo” (anexo |), segun
la resolucion No. 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia, que establece
las normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud,
respetando los principios éticos de confidencialidad, autonomia, beneficencia y no
maleficencias establecidos por la Declaracién de Helsinki.

Adicionalmente se conté con el aval institucional por parte de la entidad aseguradora
que custodia las historias clinicas de los pacientes, asi como de Audifarma SA para
acceder a sus bases de datos (anexo J).

5.10 COMPROMISO MEDIOAMBIENTAL

Los investigadores se comprometieron a respetar y cuidar el entorno de acuerdo a
la normatividad internacional y nacional relacionada con el medio ambiente. La
informacion se manejo en medios magnéticos haciendo minimo uso de papel y los
residuos fueron desechados de acuerdo a la norma nacional.

5.11 RESPONSABILIDAD SOCIAL

Se espera que los resultados de este estudio puedan ser usados por parte de los
profesionales de la salud para mejorar sus conocimientos acerca de las diferentes
estrategias de prevencion primaria en sindrome coronario agudo para lograr
modelos efectivos que impacten en la morbi-mortalidad de la patologia
cardiovascular, como es el inicio oportuno de tratamiento con estatinas,
antihipertensivos y/o aspirina. De igual manera, los diferentes conocimientos vy
hallazgos de este proyecto permitirdn que la EAPB que tiene afiliada la poblacion
estudiada realice mejoras y actualizaciones en sus rutas de manejo y tratamiento
de pacientes con un riesgo cardiovascular elevado quienes se beneficiarian del uso
de estrategias farmacolbgicas para disminuir la probabilidad de un desenlace
adverso y asi mejorar la salud y la calidad de vida de sus afiliados.
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5.12 ASPECTOS ADMINISTRATIVOS

Los aspectos relacionados con el cronograma y el presupuesto para la realizacion
del estudio se presentan en los anexos Ky L, respectivamente.

5.13 DIFUSION DE LOS RESULTADOS

Los resultados del presente trabajo de investigacién serdn expuestos ante la
EAPB con el fin de que se puedan tomar medidas de ajuste en los programas de
riesgo cardiovascular en caso de ser necesarias. Adicionalmente se difundiran en
eventos cientificos tales como congresos o jornadas de socializacién de resultados
de grupos de investigacion.
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6. RESULTADOS

A continuacion, se presentan los resultados obtenidos segun cada uno de los
objetivos especificos:

6.1 CARACTERIZAR LAS VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS,
ANTROPOMETRICAS Y CLINICAS DE LA POBLACION OBJETO DE ESTUDIO

Se revisaron datos de 378 historias clinicas, de las cuales 56 no cumplian criterios
para ingresar al estudio debido a la falta de registros clinicos previos al evento
coronario. La edad promedio de estos pacientes fue de 62,1 £ 10,8 afios y el 80%
eran hombres.

Finalmente, en total se recopilaron registros de 322 pacientes que cumplieron los
criterios de inclusion. En el cuadro 3 se describen las principales caracteristicas de
la poblacion de estudio. La edad promedio de los sujetos de investigacion fue de
61,9 + 10,8 afos y el 77,3% (n=249) fueron hombres. Se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre las edades de hombres y mujeres (promedio
de edad: 60,7 vs 65,8 afios, respectivamente). El 38,8% de la poblacién (n=125)
tenia 65 afios 0 mas. En la figura 1 se muestra la distribucion de la edad segun el
sexo. Solamente 7 pacientes eran afrodescendientes (2,2%). Ninguno de los
eventos analizados present6 un desenlace fatal.

La distribucién por ciudades mostré que Bogota fue la ciudad con mayor nUmero de
participantes (n=91; 28,3%), seguida por Medellin con 14,3% (n=46), Barranquilla
9,9% (n=32), Bucaramanga 9,0% (n=29), lbagué 7,5% (n=24), Manizales 6,8%
(n=22) y Pereira 5,6% (n=18) (cuadro 3).

El 44,7% de los pacientes (n=144) tenian un nivel educativo de secundaria,
seguidos de primaria con un 32,9% (n=106). El 20,8% (n=67) tenian estudios de
nivel técnico o universitario, mientras que solo 5 pacientes estaban registrados
como analfabetas.

Variables antropométricas

El peso promedio de los sujetos de estudio fue 72,8 + 13,1 kg. La mediana de la
talla fue de 165 cm (rango intercuartilico — RIC: 158 - 171 cm) y el indice de masa
corporal (IMC) fue en promedio 26,9 *+ 4,0 kg/m?. La obesidad, definida como un
IMC = 30 kg/m?, se encontré en 22,0% (n=71) de la poblacién (cuadro 3).
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Figura 1. Distribucién segun edad (afios) y sexo de 322 pacientes con primer
episodio de sindrome coronario agudo en una Empresa Administradora de Planes
de Beneficios, en el periodo 2014-2016.

Sexo (FIM)

100 100
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Edad
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40
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F=femenino, M=masculino

Comorbilidades

El 89,1% (n=287) de los pacientes tenian algunas de las comorbilidades de interés
del estudio. La patologia mas frecuentemente identificada previo al evento coronario
fue la dislipidemia, presente en 207 pacientes (64,3%), seguida de hipertension
arterial (n=202; 62,7%), diabetes mellitus tipo 2 (n=97; 30,1%) e insuficiencia renal
cronica (n=61; 18,9%). Adicionalmente se identific6 que el 33,5% (n=108) de la
poblacioén tenia el habito de fumar (cuadro 3).

Del total de pacientes hipertensos, el 41,1% (n=83) tenia adicionalmente diabetes
mellitus, esto representa que el 85,6% de los diabéticos eran hipertensos.

La mediana de la presion arterial sistdlica fue 120 mmHg (RIC: 110-130 mmHg), sin
diferencias significativas segun el sexo, ni el grupo etario de 65 afios o0 mas. Sin
embargo, la presion arterial sistdlica fue significativamente mayor para el grupo de
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pacientes hipertensos (p<0,001). El 70,3% (n=142) de los pacientes hipertensos

presentaban cifras de tension arterial en metas segun los criterios expuestos en la

metodologia.

Cuadro 3. Caracteristicas sociodemograficas, antropométricas y de comorbilidades
de los pacientes con primer evento coronario en una EAPB de Colombia, 2014-

2016.

Variable (r;r:?fglz) T::;ZS Mujer (n=73)
Sociodemogréficas
Edad (media = DE) 61,9+10,8 60,7+104 65,8+ 11,0
Edad 265 afios -n (%) 125 (38,8) 85(34,1) 40 (54,8)
Ciudad de residencia -n (%)
Bogota 91 (28,3) 72 (28,9) 19 (26,0)
Medellin 46 (14,3) 33(13,3) 13 (17,8)
Barranquilla 32(9,9) 19 (7,6) 13 (17,8)
Bucaramanga 29 (9,0) 26 (10,4) 341
lbagué 24 (7,5) 16 (6,4) 8 (11,0)
Manizales 22 (6,8) 18 (7,2) 4 (5,5)
Pereira 18 (5,6) 14 (5,6) 4 (5,5)
Otras 60 (18,6) 51 (20,5) 9(12,3)
Nivel educativo-n (%)
Analfabeta 5(1,6) 4 (1,6) 1(1,4)
Primaria 106 (32,9) 72 (28,9) 34 (46,6)
Secundaria 144 (44,7) 118 (47,4) 26 (35,6)
Técnico 39 (12,1) 31(12,4) 8 (11,0)
Universitario 28 (8,7) 24 (9,6) 4 (5,5)
Antropométricas
Peso (kg) (media + DE) 728+13,1 752+124 64,6 +12,2

Talla (cm)- mediana (RIC)

IMC (media + DE)

Obesidad-n (%)
Comorbilidades-n (%)

65 (158-171 168 (163-172) 152 (149-157)
269+40 267+37 275+49
71(22,0)  49(19,7) 22 (30,1)

Dislipidemia 207 (64,3) 150 (60,2) 57 (78,1)
Hipertension arterial 202 (62,7) 147 (59,0) 55 (75,3)
Tabaquismo 108 (33,5) 87 (34,9) 21 (28,8)
Diabetes mellitus 97 (30,1) 65 (26,1) 32 (43,8)
Insuficiencia renal 61 (18,9) 42 (16,9) 19 (26,0)
Hipotiroidismo 30(9,3) 20 (8,0) 10 (13,7)
EPOC 24 (7,5) 15 (6,0) 9 (12,3)
EAP 12 (3,7) 9(3,6) 3(4,1)

DE: Desviacion estandar; RIC: Rango intercuartflico; IMC: indice de masa corporal en kg/m2; EPOC:
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica; EAP: Enfermedad arterial periférica
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Variables clinicas

Durante las visitas previas al infarto, un total de 252 (87,8%) pacientes recibieron
recomendaciones de hébitos de estilos de vida saludables. Sin embargo, el 16,8%
y 14,5% de los pacientes no recibieron recomendaciones sobre la realizacion de
actividad fisica y de dieta saludable, respectivamente. Se encontré una relacién
estadisticamente significativa entre recibir recomendaciones y la presencia de
alguna comorbilidad (Odds Ratio —OR 3,76; Intervalo de confianza —IC95%: 1,72 —
8,21).

En el aflo previo a la fecha del evento coronario el 33,5% (n=108) de los pacientes
fueron valorados por nutricion. Se encontré una relacion estadisticamente
significativa entre haber sido valorado por nutricién y tener obesidad (OR 1,89;
IC95%: 1,10 — 3,24).

Paraclinicos

Respecto al perfil lipidico de los pacientes incluidos, solamente el 61,2% (n=197)
tenian reportes de colesterol total, LDL y HDL completos previo al evento coronario.
De los pacientes con estos reportes, se determind una media de colesterol total de
202,37 + 54,19 mg/dL, una media de LDL de 125,87 + 46,60 mg/dL y una mediana
de colesterol HDL de 39,00 mg/dL (RIC: 34-46 mg/dL).

Del total de los pacientes diabéticos, 10 no tenian registro de hemoglobina
glucosilada (10,3%). De aquellos que tenian un reporte, la mediana de HbAlc fue
de 7,5% (RIC: 6,5-9,4). Teniendo un punto de corte del 7%, solamente 35 pacientes
diabéticos (36,1%) se encontraban controlados.

Farmacologicas

De los 202 pacientes con diagndstico de hipertensién, el 96,5% (n=195) estaban
recibiendo al menos un medicamento antihipertensivo. La mediana de farmacos
antihipertensivos prescritos fue de 2 (RIC: 1,0 - 2,2). El 33,7% (n=68) usaba un solo
antihipertensivo, el 38,1% usaron dosy el 24,8% entre tres y cinco antihipertensivos.

El medicamento mas frecuentemente prescrito fue el losartan con 127 pacientes,
equivalente al 65,1% de aquellos con tratamiento antihipertensivo. El segundo mas
utilizado fue hidroclorotiazida con 66 pacientes (33,8%), seguido de amlodipino
(n=50; 25,6%) y enalapril (n=47; 24,1%). La combinacién mas frecuente fue losartan
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con hidroclorotiazida (n=47; 24,1%) seguida de losartan mas amlodipino (n=37;
19,0%). En el cuadro 4 se representa el perfil de prescripcion completo de este
grupo de medicamentos y sus dosis. No se encontré una asociacion entre tener
cifras de tensiones controladas con un medicamento en especifico o el nimero de
mediciones con que fue tratado.

Antidiabéticos

De los 97 pacientes con antecedente de diabetes mellitus tipo 2, el 93,8% (n=91)
usaron algun medicamento antidiabético (orales y/o insulinas), con un promedio de
1,5 £ 0,7 antidiabéticos por paciente. El 46,4% (n=45) usaba un solo antidiabético,
40,2% (n=39) usaron dos y solamente 7 pacientes estaban recibiendo tres
antidiabéticos.

El medicamento mas frecuentemente prescrito fue metformina con 74 pacientes
(76,3%), seguido de insulinas con 43 pacientes (44,3%) y de glibenclamida con 18
pacientes (18,6%). El consumo de todos los antidiabéticos y tipos de insulina se
muestran en el cuadro 4.

Comedicaciones

Se registré el consumo de las comedicaciones frecuentemente prescritas a los
pacientes de estudio. El grupo de farmacos mas utilizado fue el de los inhibidores
de bomba de protones con un 23,6% (n=76), seguidos de acetaminofén con un
21,4% (n=69), y los anti inflamatorios no esteroideos 17,7% (n=57).

En cuanto a psicofarmacos, 29 pacientes (9,0%) se encontraban recibiendo al
menos uno de éstos, principalmente antidepresivos (n=14,4%) y anticonvulsivantes
(n=13; 4%). Cabe resaltar que ningun paciente tenia diagndstico de epilepsia.

Otras comedicaciones de interés incluyen levotiroxina (presente en los 30 pacientes
con diagnéstico de hipotiroidismo, 9,3%), opioides (7,1% de la poblacion; n=23),
fibratos (5,9%) y broncodilatadores (5,6%).
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Cuadro 4. Patrones de utilizacion de medicamentos cardiovasculares en pacientes
con primer evento coronario en una EAPB de Colombia, 2014-2016.

Prescripciones / Dosis prescritas
Medicamento usuarios (n=322) (mg/dia)*
# Pacientes % Media  Mediana
Antihipertensivos
Losartan 127 39,4 94,9 100,0
Hidroclorotiazida 66 20,5 26,7 25,0
Amlodipino 50 15,5 7,8 10,0
Enalapril 47 14,6 27,3 40,0
Metoprolol 41 12,7 100,6 100,0
Furosemida 18 5,6 40,0 40,0
Nifedipino 11 34 48,2 60,0
Prazosina 10 31 1,1 1,0
Verapamilo 9 2,8 91,7 80,0
Carvedilol 5 1,6 20,0 12,5
Valsartan 4 1,2 180,0 160,0
Irbesartan 3 0,9 200,0 150,0
Clonidina 3 0,9 250,0 150,0
Espironolactona 2 0,6 25,0 25,0
Propranolol 1 0,3 80,0 80,0
Antidiabéticos orales
Metformina 74 23,0 1554,0 1700,0
Glibenclamida 18 5,6 9,2 10,0
Vildagliptina 4 1,2 100,0 100,0
Sitagliptina 3 0,9 25 25
Linagliptina 1 0,3 100,0 100,0
Saxagliptina 1 0,3 5,0 5,0
Insulinas 43 13,4
Glargina 27 8,4 33,1 32,0
NPH 10 31 43,9 47,5
Determir 5 1,6 43,2 40,0
Degludec 1 0,3 40,0 40,0
Glulisina 11 34 429 40,0
Aspartato 5 1,6 51,4 48,0
Cristalina 4 1,2 429 475
Estatinas 155 48,1
Atorvastatina 118 36,6 30,0 40,0
Lovastatina 33 10,2 20,6 20,0
Rosuvastatina 3 0,9 26,7 20,0
Simvastatina 1 0,3 20,0 20,0
Aspirina 128 39,8 100,0 100,0

*Para insulinas se muestra la media en Unidades/dia
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6.2 CALCULAR EL RIESGO CARDIOVASCULAR DE LOS PACIENTES
INCLUIDOS

Las variables necesarias para el calculo del riesgo cardiovascular (sexo, edad, raza,
colesterol total, colesterol HDL, presion arterial sistdlica, uso de antihipertensivos y
tabaquismo) se han descrito anteriormente.

El puntaje de riesgo cardiovascular solo fue posible calcularlo en 211 pacientes
(65,5%) debido a los valores perdidos de algunas de las variables necesarias. La
mediana del Framingham ajustado para Colombia fue de 21,4% (RIC: 11,7 - 22,5%).
Por otro lado, el puntaje de riesgo cardiovascular de la AHA present6é una mediana
de 16,3% (RIC: 9,1 - 28,6%). Segun las recomendaciones de la guia colombiana, el
84,8% (179 de los 211 pacientes con puntajes) necesitaba una estatina en
prevencion primaria cardiovascular. Por otro lado, con los lineamientos de la AHA,
serian elegibles 146 pacientes (69,2% de aquellos con puntajes).

En el cuadro 5 se muestra la distribucién de puntajes de riesgo cardiovascular segun
algunas variables demograficas y comorbilidades asociadas.

Solamente 128 pacientes (39,8%) tenian registro del calculo del riesgo
cardiovascular en la historia clinica. La mediana del puntaje de riesgo ajustado para
Colombia de los pacientes a quienes se les realizé el calculo dentro de la consulta
fue 22,1%, mientras que en los pacientes que no se les realizo fue de 17,4%, con
diferencias estadisticamente significativas (p = 0,012).

6.3 ESTABLECER LA NECESIDAD DEL USO DE MEDICAMENTOS EN
PREVENCION PRIMARIA SEGUN EL PERFIL DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Estatinas

Del total de pacientes del estudio, 155 (48,1%) estaban recibiendo estatinas antes
del evento coronario, de los cuales 63 pacientes recibian dosis de alta intensidad
(40,6% de aquellos con estatinas). Sin embargo, segun los puntajes de riesgo
cardiovascular y las recomendaciones de la guia colombiana, el 82,9% de los
pacientes con puntaje de riesgo cardiovascular calculable deberian recibir estatinas
de alta intensidad. La estatina mas empleada fue atorvastatina, alcanzando 118
pacientes (76,1% de aquellos con estatinas), seguida de lovastatina (n=33;21,3%).
Solamente tres pacientes estaban con rosuvastatina y habia un paciente con
simvastatina (ver cuadro 4).
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Cuadro 5. Distribucién de puntajes de riesgo cardiovascular segun covariables, en
pacientes con primer evento coronario en una EAPB de Colombia, 2014-2016.

Framingham AHA
Variable ajustado a Colombia p P
Mediana (RIC) Mediana (RIC)

Edad

< B5 afios 13,8 (8,8-22,5) 10,2 (6,8-16,3)

> 65 afios 22,5(19,0-22,5) < 0,001 28,4 (21,2-36,7) < 0,001
Sexo

Masculino 22,0(13,8-22,5) 19,1(10,0-28,2)

Femenino 13,9 (7,5-21,4) < 0,001 14,9 (7,8-31,1) 0.376
Recomendaciones
saludables

Si 22,0(11,8-22,5) 17,1(9,6-28,9)

No 15,0(9,2-19,7) 0,063 12,2 (6,9-18,4) 0,09
Obesidad

Si 22,0(13,3-22,5) 18,4 (9,0-28,4)

No 19,0 (11,7-22,5) 0,093 15,9 (9,1-28,6) 0,540
Dislipidemia

Si 21,4 (13,8-22,5) 16,1 (9,2-27,8)

No 20,5 (9,9-22,5) 0,982 20,5(7,7-31,0) 0.780
Hipertension arterial

Si 22,1 (13,9-22,5) 21,6 (12,2-31,8)

No 1771162 9% 9755144y <0001
Tabaquismo

Si 225(13,8-22,5) 229(12,5-31,2)

No 186 (101225 291 455(g1.275 <0001
Diabetes mellitus

Si 225(18,8-22,5) 23,4 (13,9-39,8)

No 1619925 0% 357307 =000
Insuficiencia renal

Si 225(17,8-22,5) 26,8 (16,4-39,8)

No 18,6 (11,3-22,5) 0,003 14,1 (8,2-26,1) < 0,001
Hipotiroidismo

Si 225(19,8-22,5) 26,4 (15,5-33,1)

No 19,0 (11,7-22,5) 0,018 15,7 (9,0-27,7) 0013
EPOC

Si 22,3 (16,1-22,5) 22,2 (16,1-30,7)

No 19,0 (11,7-22,5) 0,099 15,7 (8,9-28,6) 0,044
EAP

Si 225 (22,4-22 5) 30,5 (25,2-37,5)

No 19,0 (11,7-22/5) 0,008 15,7 (9,0-27.9) 0,00

DE: Desviacion estandar; RIC: Rango intercuartilico; EPOC: Enfermedad
pulmonar obstructiva crénica; EAP: Enfermedad arterial periférica



En el cuadro 6 se describe el nUmero de pacientes que reciben estatinas comparado
con los que la requieren, segun el calculo del riesgo a través del puntaje de
Framingham corregido y el puntaje de la AHA.

Se considerdé el mal uso de estatinas en aquellos pacientes que no la estaban
recibiendo a pesar de que en la guia colombiana tenian la indicacién. De los 211
pacientes en quienes se calculo el riesgo cardiovascular, hubo 56 pacientes con mal
uso de este grupo de medicamentos, correspondiente al 31,3% de aquellos que
necesitaban la estatina (cuadro 6). Adicionalmente se encontraron 20 pacientes que
estaban recibiendo estatinas pero a los que no se les pudo calcular el puntaje de
riesgo cardiovascular.

Respecto a la intensidad, de los 179 pacientes que requerian estatina, 175 (97,8%)
necesitaban dosis de alta intensidad. Sin embargo, solamente 48 pacientes (27,4%)
las estaban recibiendo de esta forma.

Cuadro 6. Comparacion entre los usuarios de estatinas y la necesidad de uso segun
las recomendaciones de las guias de manejo, en pacientes con primer evento
coronario en una EAPB de Colombia, 2014-2016.

Necesidad de uso (n=211) -n (%)

Variable Guia Colombiana AHA
Si No Si No
Usa estatina -n
Si 123 (68,7) 12 (37,5) 102 (69,9) 33 (50,8)
No 56 (31,3) 20 (62,5) 44 (30,1) 32 (49,2
Total 179 32 146 65

El analisis multivariado exploratorio, no parsimonioso, entre el mal uso de estatinas
y las covariables de estudio se muestra en el cuadro 7. Se encontré6 que tener
diagnéstico de dislipidemia se relaciond de manera estadisticamente significativa
como factor protector para tener un mal uso de las estatinas (prueba de Hosmer-
Lemeshow p=0,735; R cuadrado de Nagelkerke 0,294).

Se identificaron 12 pacientes que estaban recibiendo estatinas a pesar de que en el
calculo del riesgo cardiovascular segun Framigham no la necesitaban. De éstos, el
91,7% (n=11) tenian antecedente de dislipidemia. De igual forma el 81,8% de los
pacientes que no requerian estatina segun criterio de la AHA y que la recibian,
tenian un diagnéstico de dislipidemia.
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Cuadro 7. Variables asociadas con mal uso de estatinas en modelos de regresion
logistica binaria, en pacientes con primer evento coronario en una EAPB de
Colombia, 2014-2016

Variables B ES Wald GL Sig. OR - IC 95% -
Inferior  Superior
Sexo masculino 0,74 0,51 2,12 1 0,145 2,09 0,78 5,65
Edad > 65 afios -0,33 0,40 0,69 1 0,406 0,72 0,33 1,57
Comorbilidad
Hipertension -0,69 0,45 2,40 1 0,121 0,50 0,21 1,20
Diabetes mellitus 2 -0,71 0,40 3,24 1 0,072 0,49 0,23 1,07
Dislipidemia -2,02 0,46 19,68 1 <0,001 0,13 0,05 0,32
Hipotiroidismo -1,65 0,85 3,81 1 0,051 0,19 0,04 1,01
Constante 1,33 0,76 3,08 1 0,079 3,79

B: coeficiente de regresion; ES: error estandar; GL: grados de libertad; IC95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds
ratio; Sig: significancia.

Aspirina

Respecto al uso de aspirina, se encontro que del total de la poblacién, 128 pacientes
(39,8%) estaban recibiéndola, todos a dosis de 100 mg/dia. Ningun paciente estaba
recibiendo otro tipo de antiagregante.

La necesidad de uso de aspirina fue determinada sobre los 211 pacientes que
tenian los datos completos para el célculo del riesgo cardiovascular, como se
menciono anteriormente. Solo 88 de estos pacientes, (27,3%) serian elegibles para
recibir aspirina en prevencién primaria, distribuidos en 36 pacientes de 50 a 59 afios
(17,1% de los que requieren aspirina) y 52 pacientes entre 60 y 69 afos (24,6%).
Sin embrago, de estos 211 pacientes, 111 estaban consumiendo aspirina y
solamente 50 de ellos la necesitaban (56,8%), por lo que habia 61 casos con
aspirina a pesar de no necesitarla (de estos ultimos, 26% eran diabéticos) (Cuadro
8).

Finalmente se determiné que 38 pacientes tenian indicacién de uso de aspirina y no
la estaban recibiendo, lo que corresponde a 43,2% del total de pacientes elegibles.
En la figura 2 se resumen los porcentajes de consumo de los diferentes
medicamentos Utiles en el manejo de riesgo cardiovascular y en prevencion primaria
segun la necesidad de uso.
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Cuadro 8. Comparacioén entre los usuarios de aspirina y la necesidad de uso segun
las recomendaciones de la guia de manejo, en pacientes con primer evento
coronario en una EAPB de Colombia, 2014-2016.

Necesidad de uso

Variable (n=211) Total
Si No
Usa aspirina -n
Si 50 61 111
No 38 62 100
Total 88 123 211

Figura 2. Porcentajes de consumo de los diferentes medicamentos utiles en el
manejo de riesgo cardiovascular y en prevencion primaria segun la necesidad de
uso acorde con las guias evaluadas, en pacientes con primer evento coronario en
una EAPB de Colombia, 2014-2016.
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6.4 DISCUSION DE RESULTADOS

En este estudio se logro identificar la prescripcion de medicamentos orientados a
prevencion primaria cardiovascular en pacientes con un primer evento coronario. Se
encontré un numero importante de pacientes con datos paraclinicos faltantes,
necesarios para el calculo del puntaje de riesgo a 10 afios y asi mismo para
establecer la necesidad de inicio de medicamentos que pueden prevenir el suceso,
especificamente las estatinas y la aspirina. Ademas, se pudo establecer que la
tercera parte de los pacientes elegibles a terapia con estatinas y un 40% de aquellos
elegibles para aspirina no las venian recibiendo antes del evento coronario.

La muestra obtenida en este estudio no discrepa de las caracteristicas de estudios
similares a nivel nacional y mundial, como es el promedio de edad, el sexo, indice
de masa corporal y comorbilidades asociadas que intervienen en el desenlace
cardiovascular. Se encontr6 que la principal patologia era la dislipidemia, por encima
de 64%, seguida de cerca de hipertension. Recientemente Alvarez-Ceballos y cols.
describieron en un grupo de pacientes colombianos en el dmbito de atencién
primaria un 76% de presencia de hipertension, destacando asi la frecuencia de esta
patologia en nuestra poblacidon, mientras que respecto a diabetes mellitus se
encontré un 22% en ambos estudios (66).

En el presente estudio se determiné el estado de control de las patologias
estudiadas. En el caso de hipertension, mas del 70% de pacientes con la
comorbilidad se encontraban con cifras tensionales en metas, comparado con
estudios previos de patologia cardiovascular en Colombia que mostraron un control
del 82% (67). En el caso de diabetes mellitus se encontré que solo un 36% se
encontraba en metas de HbAlc, lo cual difiere del estudio realizado por Machado-
Duque y cols. (63) que muestra un 57% de control en pacientes con diabetes
atendidos en consulta rutinaria. Esto puede resaltar la importancia de lograr un
control tangible de estas patologias, dado que en el grupo de pacientes con el
evento coronario incluidos en el estudio, ambos porcentajes de control fueron
inferiores a los de trabajos previos en poblacién afiliada a la misma EAPB.
Adicionalmente se debe resaltar que las medidas de control de otros determinantes
como la obesidad fueron aparentemente insuficientes, ya que solo un tercio de los
pacientes estudiados acudieron a una valoracion por nutriciébn el afio previo al
evento coronario.

Muchos de los pacientes que fueron evaluados no tenian datos suficientes para
poder determinar el puntaje de riesgo. De esta forma se destaca que a pesar de
tener un diagndéstico de riesgo establecido y que requieren de la periodicidad de
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ciertos paraclinicos para evaluar el control y aparicion de complicaciones inherentes
a la patologia, éstos no se habian realizado. Un ejemplo claro es el perfil lipidico,
donde los valores de colesterol total, HDL y LDL se encuentran ligados de cerca a
la evolucioén de la patologia cardiovascular.

Con respecto a la caracterizacion de los pacientes por el personal médico en las
consultas previas al evento coronario, se establecié que solo alrededor del 40% de
los pacientes tenian calculado un puntaje para determinar la probabilidad de
desenlace cardiovascular. Esto puede estar influenciado en muchos casos por la no
solicitud de los paraclinicos pertinentes para poder establecer un riesgo, aunque
habia pacientes con los datos completos a quienes no se les calculaba.
Adicionalmente, se encontr0 que un importante ndmero de pacientes que
presentaron el evento cardiovascular nunca habian asistido a una cita médica
previa, indicando un posible fallo en el sistema de salud para identificar y gestionar
de manera oportuna sus factores de riesgo. Asi mismo, el determinante del riesgo
cardiovascular influenciaba en la prescripcién de cambios en estilo de vida, es decir,
que las recomendaciones eran mayores en las personas que obtenian un riesgo
cardiovascular elevado.

En este estudio se determind el riesgo cardiovascular con dos escalas diferentes,
uno fue el Framingham ajustado para Colombia y el otro el puntaje de la AHA, que
a diferencia del Framingham incluye ademas la variable de la raza. Cada una utiliza
calculos diferentes que afectan el resultado final, ademas cada una establece
rangos de edad maximos y minimos diferentes, concentrando un mayor riesgo en
grupos etarios. En el presente estudio se evidencié que a pesar de tener valores de
medianas muy similares en los puntajes (21% vs 16%), la guia colombiana se
comportdé de manera menos estricta para definir necesidad de terapia con estatinas,
lo que se reflejé en el mayor nUmero de pacientes elegibles para esta terapia.

Se determin6 ademas que de los pacientes que se encontraban consumiendo
estatinas, la mas prescrita fue la atorvastatina, situacion similar a la reportada por
otros paises como Estados Unidos o Taiwan (68, 69). En Colombia un estudio
realizado por Roselli y cols. demuestra que la estrategia mas costo efectiva para el
pais respecto al uso de estatinas se alcanza con la prescripcion de atorvastatina,
frente a las otras moléculas de su grupo, por lo cual el perfil de uso encontrado en
el presente trabajo parece ser adecuado (70).
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La infra-prescripcion de terapias cardiovasculares en el contexto de prevencion
secundaria ha sido ampliamente descrito. Por ejemplo, Bennett y cols. encontraron
en una poblacion irlandesa que solamente un 37% de pacientes con diabetes y
enfermedad coronaria estaban recibiendo estatinas (71). Yusuf y cols. encontraron
ademas que esta baja prevalencia de uso se presenta con mayor frecuencia en
paises de ingresos bajos y medios, como es el caso de Colombia (72). Sin embargo,
en el campo de la prevencion primaria los estudios son mas escasos.

Un estudio realizado en Estados Unidos encontré que tan solo 20% de pacientes
con un puntaje de riesgo cardiovascular a 10 aflos mayor del 20% estaban
recibiendo los medicamentos necesarios para el abordaje del riesgo (6). Kulenovic
y cols. describieron que en Dinamarca el uso de estatinas en prevencion primaria
antes del desarrollo de IAM era infrecuente, sin embargo, el porcentaje de inicio de
estatinas era inferior al identificado en el presente trabajo (alrededor de 12 % vs
69%) lo cual se puede explicar por el puntaje de riesgo empleado y los criterios de
inclusién de dicho estudio, que consideraban solamente pacientes sin historia de
cualquier enfermedad cardiovascular (incluso diabetes) (25).

En el estudio realizado por Turner y cols. en Reino Unido en el contexto de ECV, se
encontré que al menos un medicamento preventivo no fue prescrito previamente en
el 54% de los pacientes. Esto, como se mencioné anteriormente, pudo haber servido
para prevenir el desarrollo de aproximadamente 12.000 ECV al afio (5). Si bien en
el presente trabajo no se tuvo en cuenta el desenlace de ECV, los resultados son
comparables en tanto un gran grupo de pacientes en riesgo estan dejando de ser
tratados con el fin de evitar los desenlaces cardiovasculares mayores, indicando
gue las probleméticas en la prescripcion se encuentran incluso en poblaciones con
perfiles demogréficos y econdmicos muy distintos.

El proyecto presenta varias limitaciones para la generalizacion de sus resultados.
Se incluyeron solamente pacientes de una EAPB del pais, por lo cual los resultados
se pueden aplicar a una poblacibn con caracteristicas demograficas y de
aseguramiento similares. Una tercera parte de los pacientes analizados no contaba
con todas las variables necesarias para realizar el célculo de los puntajes de riesgo
cardiovascular, lo que es un hallazgo importante que indica falencias en el abordaje
de los pacientes en las consultas de seguimiento y manejo de la patologia.

Adicionalmente, un namero importante de pacientes no tenian registros clinicos
previos al evento coronario, y por lo cual no pudieron ser ingresados al estudio. Esto
indica ademas que se requieren planes de gestién de riesgo cardiovascular del
adulto que tengan mayor alcance y difusién, donde se identifiquen y traten de
manera temprana los factores de riesgo modificables para enfermedad coronaria (y
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en general la patologia cardiovascular), incluyendo no solo estrategias
farmacoldgicas sino las no farmacolégicas y de estilos de vida.

Como fortaleza se debe resaltar la revision individualizada de los registros de
historia clinica de los pacientes, permitiendo identificar en general todas las
variables objeto de estudio, incluso las recomendaciones del médico frente a los
cambios en el estilo de vida. Ademas, se realizo el calculo de diferentes puntajes de
riesgo cardiovascular y se incluyeron covariables de interés que estan relacionadas
con patologias vasculares. Se identificaron variables relacionadas con el uso de
medicamentos en prevencion primaria, incluyendo la presencia de comorbilidades,
como es la hipertension arterial, asi como su estado de control. Segun la revision
de literatura realizada, este puede ser el primer estudio que describa esta
problematica en la poblacion colombiana.
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7. CONCLUSIONES

En el presente trabajo se determin6 el perfil de prescripcion previa de
medicamentos Utiles en prevencion primaria cardiovascular en pacientes
colombianos que presentaron un primer evento coronario durante el periodo
2014-2016.

La mayoria de pacientes fueron hombres, adultos cercanos a los sesenta
anos.

Las principales comorbilidades cardiovasculares de los sujetos de estudio
fueron dislipidemia, hipertension arterial y diabetes.

La estatina mas cominmente prescrita fue atorvastatina.

En general los pacientes tenian valores de riesgo cardiovascular elevado
antes del evento coronario, sin embargo, a una gran proporcion de pacientes
nunca se les calcul6 el riesgo cardiovascular en consulta ni se les solicitaron
los paraclinicos necesarios antes de la ocurrencia del desenlace.

Se encontré que una elevada proporcion de pacientes con necesidad de uso
de estatinas de alta intensidad y aspirina no las estaban recibiendo.

Un ndamero importante de pacientes con diabetes e hipertensiéon no se
encontraban controlados de su patologia, o que se ha descrito como un
factor importante para presentar un evento cardiovascular.
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8. RECOMENDACIONES

Se recomienda a los investigadores de los grupos de investigacién involucrados en
la realizacion del trabajo, asi como a investigadores externos y los administradores
en salud y personal asistencial relacionados con la poblacion objeto de estudio, la
conduccion de nuevos proyectos en el area de prevencion primaria cardiovascular,
los cuales son aun escasos, especialmente en el contexto colombiano.

A los investigadores y directores médicos de la EAPB, la generacion de espacios
de educacion médica continuada que permitan mejorar la identificacion de pacientes
con riesgo cardiovascular y ajustar los perfiles de prescripcion de medicamentos
segun la evidencia cientifica disponible.

Se deben profundizar aspectos relacionados con las causas de falta de abordaje
del riesgo, asi como otras variables no contempladas en el presente estudio, como
son la adherencia a las terapias o las barreras para el acceso a este tipo de servicios
de salud. Asi mismo, los investigadores se comprometen a difundir los resultados
del trabajo de investigacion con la EAPB y la comunidad cientifica, para lograr un
mayor impacto con los hallazgos.
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ANEXOS

Anexo A. Arbol de problemas relacionado con el tema de estudio
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Anexo B. Arbol de soluciones relacionado con los problemas de estudio
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Anexo C. Matriz de objetivos

Caracteristicas
antropomeétricas

Caracteristicas
relacionadas
con las medidas

Peso

Objetivos S . C .
esptjecificos Conceptos Definicion Variables Definicion Indicadores
Diferencia entre la fecha % de adultos
Edad actual y la fecha de seqin la edad
Caracteristicas nacimiento. 9 '
relacionadas — —
con las Clasificacion fenotipica de la
condiciones de Sexo persona como hombre o Raz6n H:M
vida del mujer
- individuo, como e
Caracteristicas edad. sexo Distribucion de
i Afi ' ' Ciudad de . adultos de
sociodemografica nivel de .| Lugar geografico de donde
S i6 procedenci es originario el individuo acuerdo ala
educat?lon, entre a g ciudad de
Otr"l"s' y cdon el procedencia.
ugar de
1. Caracterizar las viviendo como Grado de preparacion Distribucion de la
variables estrato Nivel de académica dentro del poblacién del
sociodemograéficas, socioeconoémico. educacion sistema educativo nacional estudio de
antropomeétricas, que ha alcanzado el acuerdo a su nivel
clinicas y del estilo individuo. de educacion.
de vida de la
poblacién objeto de
estudio.

Cantidad de kilogramos del
paciente.

% de adultos
segun el peso.

del cuerpo de la
persona.

Talla

Estatura en centimetros del
paciente.

Distribucion de
adultos segun la
talla.
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indice de

Relacion entre el peso y la

% de obesidad de

masa ; la poblacion
altura del paciente. .
corporal estudiada.
Caracteristicas
relacionadas
con las Distribucion de la
L condiciones . - oblacion de
Caracteristicas . Comorbilid | Enfermedades crénicas que P ,
J patoldgicas del N adultos segun las
clinicas N ades presenta el individuo. .
individuo, como comorbilidades
la presencia de que tienen.
patologias
conurbadas.
% de los
pacientes que
Movimiento corporal recibieron
Actividad producido por los musculos recomendacion
fisica esqueléticos que exige gasto de realizar
de energia. actividad fisica
(previo al evento
coronario).
% de los
Caracteristicas pacientes que
i . . recibieron
Caracteristicas reIaC|onrf1d.as . Conjunto de alimentos -
. K con los habitos Dieta . . recomendacién
del estilo de vida ) necesarios para conseguir .
de vida del adecuada . P de dieta
T un estado nutricional éptimo. .
individuo. adecuada (previo
al evento
coronario).
% de adultos
Valoracién Examen que permite valorados; % no
por determinar el estado valorados; previo
nutricion nutricional de un individuo. al evento
coronario.
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Poblacién mayor
de 18 afios que

Poblacién mayor de 18 afios

Igual que para

L . Poblacion -
Poblacion objeto ha presentado que ha presentado un caracteristicas
. de adultos . . e
de estudio un evento . evento cardiovascular (SCA | sociodemogréfica
. del estudio
cardiovascular 0 ECV). s.
(SCA 0 ECV).
Diferencia entre la fecha Distribucion de los
Edad actual y la fecha de adultos segun la
nacimiento. edad
Clasificacion fenotipica de la | Distribucion de los
Sexo persona como hombre o adultos segun el
mujer genero
. Distribucion de los
Nivel de ,
Grado de colesterol total en adultos segun el
colesterol L .
total sangre del individuo. nivel de colesterol
total.
2. Calcular el riesgo
cardiovascular de Riesgo Fecha del Distribucion de los
los pacientes cardiovascular colesterol Periodo de tiempo donde se pacientes segun
incluidos total realizd el colesterol total la fecha del
colesterol total.
. Distribucion de los
Nivel de Grado de colesterol HDL y .
adultos segun el
colesterol LDL en sangre de la .
HDL v LDL ersona nivel de colesterol
y P ' HDL y LDL.
Distribucion de los
Fecha del Periodo de tiempo donde se pacientes segun
colesterol realizé el colesterol HDL y la fecha del
HDLy LDL LDL colesterol HDL y
LDL.
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Esla
probabilidad que
tiene un
individuo de
sufrir una
enfermedad
cardiovascular
durante un
periodo de
tiempo,
generalmente 10
afos.

Distribucién de los

Presion . L, . ,

. Nivel de presion arterial adultos segun la
arterial L 9 .
o sistdlica del adulto. presion arterial

sistélica L
sistélica.
Distribucion de los
Uso de |
. . adultos segun el
tratamiento | Empleo de farmacos para el uso de
antihiperte | control de la presion arterial )
. medicamentos
nsivo o .
antihipertensivos
. Intoxicacién aguda o cronica
Tabaquism . 9 % fumadores, %
producida por el consumo
o} ) no fumadores
abusivo de tabaco.
Distribucion de los
Puntaje de | Probabilidad del paciente de adultos de
Framingha sufrir un evento acuerdo al
m. cardiovascular a 10 afios. puntaje de
Framingham.
. Distribucion de los
Puntaje de
. adultos de
Framingha
. . acuerdo al
m Puntaje de Framingham untaie de
modificado multiplicado por 0.75. puntay
Framingham
para L
. modificado para
Colombia. .
Colombia.
% de adultos a los
Calculo del Determinacion del riesgo que se les calculd
riesgo cardiovascular a 10 afios el riesgo
durante la | durante una consulta médica cardiovascular
consulta previa al desarrollo del SCA. durante la

consulta médica.
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% de pacientes
e L ue toman
Utilizacion crénica o aguda ; .
Uso . estatina con
. . de medicamentos N
Conjunto de estatina S ) indicacion
) hipolipemiantes.
medidas que se adecuada o
aplican en el inadecuada
manejo del
roceso salud -
P % de adultos que
enfermedad Nombre de - .
i Caracteristica nominal de la toman
antes que el la estatina . .
o estatina que usa. determinada
individuo se gue usa. .
enferme estatina.
3. Establecer la ’
necesidad del uso
de medicamentos Prevencién L Distribucion de los
en prevencion At . Concentracion diaria de la
- E ; primaria Dosis de la estatina que toma el adultos de
primaria segun el estatina agiente acuerdo a la dosis
perfl[ de riesgo p de estatina.
cardiovascular
% de pacientes
Utilizacion crénica o agudo que toman
Uso de de medicamento aspirina con
aspirina antiagregante como la indicacion
aspirina. adecuada o
inadecuada
. Distribucion de los
. Concentracién diaria de la
Dosis de . adultos de
o aspirina que toma el .
aspirina . acuerdo a la dosis
paciente .,
de aspirina.
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Uso de
otros
antiagrega
ntes

Utilizacion crénica o agudo
de medicamentos
antiagregantes diferente a la
aspirina.

% de pacientes
que toman otros
antiagregantes
diferentes a la
aspirina

Nombre de
los otros
antiagrega
ntes
usados

Caracteristica nominal de los
antiagregantes diferentes a
la aspirina que usa el
paciente.

% de adultos que
toman
antiagregantes
diferentes a la
aspirina.

Uso de
antihiperte
nsivos

Utilizacion cronica o aguda
de medicamentos para el
control de la presion arterial.

% de pacientes
que toman
farmacos
antihipertensivos.

Control
adecuado
de la
hipertensié
n arterial.

Nivel de presion arterial en el
cual se disminuye el riesgo
de complicaciones.

% de los adultos
que tienen un
adecuado control
de la hipertension
arterial.

Nombre de
los
antihiperte
nsivos

Caracteristica nominal de los
diferentes antihipertensivos
que usa el paciente

Distribucion de los
adultos de
acuerdo al uso de
los diferentes
antihipertensivo

Dosis de
los
antihiperte
nsivos

Concentracion diaria de los
antihipertensivos que toma
el paciente

Distribucion de los
adultos de
acuerdo a la dosis
de los
antihipertensivos.

Nombre de
los
hipoglicemi
antes

Caracteristica nominal de los
hipoglicemiantes diferentes a
la insulina que usa el
paciente

Distribucion de los
adultos de
acuerdo al uso de
los
hipoglicemiantes
diferentes a la
insulina
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Distribucién de los

Dosis de Concentracion diaria de los adultos de
los hipoglicemiantes diferentes a | acuerdo a la dosis
hipoglicemi la insulina que toma el hipoglicemiantes
antes paciente diferentes a la
insulina.
S - % de pacientes
Uso de Utilizacion crénica o agudo P .
. . . . que se aplican
insulina de la insulina. . .
insulinas.
- . Distribucion de los
Nombre de | Caracteristica nominal de la
. . . ) adultos de
la insulina insulina basal que usa el
. acuerdo al uso de
basal paciente ) ;
la insulina basal.
Distribucion de los
Dosis de la | Concentracion en unidades adultos de
insulina diarias de la insulina basal acuerdo a la dosis
basal que se aplica el paciente. de la insulina
basal.
Distribucion de los
Nombre de | Caracteristica nominal de la adultos de
la insulina insulina prandial que usa el | acuerdo al uso de
prandial paciente la insulina
prandial.
Distribucion de los
Dosis de la | Concentracion en unidades adultos de
insulina diarias de la insulina prandial | acuerdo a la dosis
prandial. gue se aplica el paciente. de la insulina
prandial.
. . % de los adultos
Control Nivel de hemoglobina )
. que tienen un
adecuado glucosilada en el cual se
L . adecuado control
de la disminuye el riesgo de .
. S de la diabetes
diabetes. complicaciones. .
mellitus.
i Distribucion de
Hemoglobi . ,
na Valor de hemoglobina adultos segun los
. glucosilada medida antes del valores de
glucosilada . .
evento cardiovascular hemoglobina
(HbA1c) .
glucosilada
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3. Establecer la
necesidad del uso
de medicamentos

en prevencion
primaria segun el

perfil de riesgo
cardiovascular

Uso de
medicamentos

Utilizacion
frecuente de
farmacos por

parte del
paciente para el
manejo de sus
comorbilidades.

Inhaladore
s beta
agonistas,
inhaladore
s
anticolinér
gicos,
levotiroxina
, opioides,
AINES,
acetaminof
én, IBP,
anti H2,
antipsicotic
o clasico,
antipsicotic
0 atipico,
anticonvuls
ivantes,
antidepresi
VO
triciclico,
antidepresi
vo ISRS,
otros
antidepresi
VOs,
sedante/hi
pnaticos,
antirreumat
icos, otros

Uso de las comedicaciones
de interés

% de pacientes
que consumen de
forma frecuente
medicamentos
diferentes a los
indicados para
prevencion
primaria y para el
control de la
presion arterial.

Necesidad de uso

Medicamentos
gue segun la
evidencia estan
indicados para
el manejo de la
prevencion
primara de

Necesita
estatina

Requerimiento de uso de
estatina de acuerdo a las
guias nacionales e

internacionales actualizadas.

% de pacientes
gue necesita
estatina; % de
pacientes que no
necesitan estatina
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enfermedades
cardiovasculare
s (estatina o
aspirina) y para
el control de la
presion arterial
y/o diabetes
mellitus.

Requerimiento de uso de

% de pacientes
gue necesita

Necesita aspirina de acuerdo a las -
. . . aspirina; % de
aspirina guias nacionales e h
. . . pacientes que no
internacionales actualizadas. . .
necesitan aspirina
. % de pacientes
Necesita - .
L Requerimiento de uso de gue necesita
antihiperte L . - .
nSivos / antihipertensivos de acuerdo | antihipertensivo;
g a las guias nacionales e % de pacientes
antidiabétic | . - . )
s internacionales actualizadas. | que no necesitan

antihipertensivo
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Anexo D. Operacionalizacion de variables

Nivel de
Concepto medicié
S Definicion Variables Definicion Categorias n Indicadores Pregunta
Diferencia
entre la
Edad en . % de adultos
Edad fecha actual ~ Razon 00 Edad
afios segun la edad.
y la fecha de
nacimiento.
Clasificacion
Caracteristicas feIQOttleF;Iscc?nze H: hombre; Nomin
relacionadas con Sexo P : o Razén H:M Sexo
L como F: mujer al
las condiciones de
Caracter . S hombre o
L. vida del individuo, .
isticas mujer
. como edad, sexo,
sociode . i
i nivel de educacion,
mografic )
entre otras; y con el
as o
lugar de viviendo
como estrato o
socioeconémico. Lugar Distribucion de
Ciudad de eogréfico Nombre del . adultos de . .
. geog - Nomin Ciudad de procedencia
procedenci | de donde es | municipio de al acuerdo a la
a originario el | procedencia. ciudad de
individuo procedencia.
Cantidad de
. Peso en . % de adultos
Peso kilogramos . Razon , Peso
o . kilogramos. segun el peso.
Caracteristicas del paciente.
Caracter .
e relacionadas con
isticas .
las medidas del
antropo
. cuerpo de la
métricas persona £ Distribucion d
- ra en istribucion
sta,tu ae Estatura en ] stribucio ¢ e Talla
Talla centimetros Razon adultos segun

del paciente.

centimetros.

la talla.
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. Relacion indice de .
Indice de entre el peso masa % de obesidad
masa P Razoén de la poblacién IMC __
y la altura del | corporal del .
corporal . . estudiada.
paciente. paciente.
. Hipertension
Caracteristicas P . ©
. , Diabetes, o
relacionadas con L . Distribucion de
. Dislipidemia, e
las condiciones Enfermedad la poblacion de .
Caracter L o L Enfermedad . , Comorbilidades
L patoldgicas del Comorbilid | es cronicas . Nomin adultos segun . .
isticas L arterial (seleccionar de la lista):
L individuo, como la ades gue presenta . al las
clinicas ; L periférica, o
presencia de el individuo. o comorbilidades
atologias Hipotiroidism gue tienen
czmorbidas o, EPOC, .
' IRC, otros
Movimiento
corporal
P . % de los
producido
por los adultos que
Actividad , . Nomin recibieron - -
. musculos 0: No; 1: Si. -, Actividad fisica __
fisica esqueléticos al recomendacion
f‘Je S de actividad
d 9 fisica.
gasto de
energia.
Caracter . Conjunto de
L Caracteristicas .
isticas . alimentos % de los
relacionadas con .
del A . necesarios adultos que
. los habitos de vida . . .
estilo de S Dieta para . Nomin recibieron .
. del individuo. . 0: No; 1: Si. . Dieta adecuada ___
vida adecuada | conseguir un al recomendacion
estado de dieta
nutricional adecuada.
Optimo.
Examen que
., ermite
Valoracion P . . % de adultos
determinar el . Nomin L, -y
por 0: No; 1: Si. valorados; % Valoracién por nutricion __
S estado al
nutricion e no valorados.
nutricional de
un individuo.
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Periodo de

% de adultos

. Fecha en de acuerdo al
Fecha del | tiempo en el . . .
- dia, mesy Razén periodo de Fecha
o SCA cual ocurrio ~ .
Anteced Historia del afo tiempo del
i el SCA
entes paciente SCA.
cardiova relacionada con sus
sculares enfermedades Mortalidad
; ortalida
cardiacas. del evento Nomin % de adultos
¢ Fatal? : 0: No; 1: Si. que fallecieron ¢ Fatal?
cardiovascul al E—
por el SCA.
ar.
Diferencia
Es la probabilidad C
i entre la Edad en Distribucion de
) 9”? iene un ) Edad fecha actual - Razén los adultos Edad
individuo de sufrir afios . —
‘ dad y la fecha de segun la edad
una e_n ermeca nacimiento.
cardiovascular
durante un periodo Clasificacion
de tiempo, fenotipica de Distribucion de
generalmente 10 la persona H: hombre; Nomin los adultos
= Sexo . A Sexo
anos. como F: mujer al segun el
hombre o genero
mujer
Concentraci o
Grado de , Distribucion de
Nivel de colesterol on de los adultos
Riesgo colesterol . . . Nivel de Colesterol total
. colesterol total en Razon segun el nivel
cardiova total en
total sangre del de colesterol -
scular N sangre
individuo. total.
(mg/dL).
Peri S
?iec::[c))ode Distribucion de
Fecha del Fecha del los pacientes
donde se . ,p Fecha del colesterol total
colesterol o colesterol Razon segun la fecha
realizé el
total total del colesterol -
colesterol
total.
total
ncentraci S
Grado de co éf]ed; ac Distribucion de )
Nivel de colesterol colesterol los adultos Nivel de colesterol HDL y
colesterol HDL y LDL HDL v LDL Razoén segun el nivel LDL
HDL y LDL | en sangre de y de colesterol
en sangre
la persona. HDL.
(mg/dL).
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Periodo de

Distribucion de

tiempo .
Fecha del Fecha del los pacientes
donde se . ° ’p Fecha del colesterol HDL
colesterol realizé el colesterol Razén segun la fecha
HDL HDL del colesterol —
colesterol HDL
HDL '
Nivel de Medida de Distribucion de
Presién presion presion los adultos ., S
. . . . , Presion arterial sistélica
arterial arterial arterial Razén segun la
sistélica sistélica del sistélica en presion arterial
adulto. mmHg. sistélica.
Distribucion de
Empleo de
. los adultos
Uso de farmacos seqtin el uso
tratamiento para el 0: No usa; 1: Nomin 9
. de Usa
antihiperte | control de la Usa. al . -
. L medicamentos
nsivo presion . .
. antihipertensiv
arterial
0s
Intoxicacién
aguda o
crénica
Tabaquism roducida Nomin % fumadores,
q P 0: No; 1: Si. % no Tabaquismo
o por el al E—
fumadores
consumo
abusivo de
tabaco.
Probabilidad .
. Distribucion de
. del paciente
Puntaje de . los adultos de . .
. de sufrir un . . Puntaje de Framingham
Framingha evento Riesgo en % Razén acuerdo al
m. . puntaje de -
cardiovascul .
~ Framingham.
ar a 10 afos.
. Distribucion de
Puntaje de
. . los adultos de
Framingha Puntaje de . .
. acuerdo al Puntaje de Framingham
m Framingham . . . o .
- - Riesgo en % Razon puntaje de modificado para Colombia
modificado | multiplicado )
Framingham
para por 0.75. .
. modificado
Colombia.

para Colombia.
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Determinacio
n del riesgo % de adultos a
cardiovascul los que se le
Céalculo del | ara 10 afios calculo el
riesgo durante una 0: No: 1: Si Nomin riesgo Calculo del riesgo durante
durante la consulta oo al cardiovascular la consulta
consulta médica durante la
previa al consulta
desarrollo médica.
del SCA.
Utilizacion .
- % de pacientes
crénica o
gue toman
aguda de . .
Uso . 0: No usa; 1: Nomin estatina con
. medicament o Usa
estatina Usa. al indicacion —
0s
hipolipemiant adecuada o
Poip inadecuada
es.
Conjunto de
medidas que se
i Caracteristic % de adultos
apllc:nlen ° Nombre de a nominal de Nombre de Nomin gue toman Nombre de la estatina
malmcejjo ef pmcgsg la estatina la estatina la estatina al determinada
salud - enfermeda que usa. que usa. .
antes que el que usa. estatina.
individuo se
Prevenc enferme.
ion
primaria Concentracié | Concentraci Distribucion de
. n diaria de la | 6n diaria de los adultos de
Dosis de la . . , . .
. estatina que la estatina Razon acuerdo a la Dosis de la estatina
estatina .
toma el en dosis de
paciente miligramos estatina.
Utilizacion
cronica o % de pacientes
agudo de que toman
Uso de medicament | 0: No usa; 1: Nomin aspirina con Usa
aspirina o] Usa. al indicacion -
antiagregant adecuada o
e como la inadecuada
aspirina.
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Concentracié | Concentraci Distribucion de
. n diaria de la | 6n diaria de los adultos de
Dosis de - - . . -
o aspirina que la aspirina Razon acuerdo a la Dosis de la aspirina
aspirina . -
toma el en dosis de
paciente miligramos aspirina.
Utilizacion
crénica o % de pacientes
Uso de agudo de que toman
otros medicament | 0: No usa; 1: Nomin otros Usa
antiagrega 0s Usa. al antiagregantes -
ntes antiagregant diferentes a la
es diferente aspirina
a la aspirina.
Caracteristic
a nominal de
Nombre de los Nombre los % de adultos
losotros | . o . | antiagregant | . que toman Nombre del otro
antiagrega Agreg es diferentes antiagregantes antiagregante
es diferentes - al .
ntes L a la aspirina diferentes a la
a la aspirina -
usados que usa. aspirina.
que usa el
paciente.
Utilizacion
crénica o % de pacientes
aguda de que toman Usa antihipertensivos_
Uso de . . .
- medicament | O0: No usa; 1: Nomin farmacos
antihiperte - .
. os para el Usa. al antihipertensiv
nsivos
control de la os/
presion antidiabéticos.
arterial.
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Nivel de

resion % de los
Control P ) adultos que
arterial en el .
adecuado . tienen un
cual se . Nomin Control adecuado de la
de la L 0: No; 1: Si. adecuado . . .
. .. | disminuye el al hipertension arterial
hipertensio ) control de la
. riesgo de ; L
n arterial. S hipertension
complicacion .
arterial.
es.
L Distribucion de
Caracteristic Nombre de
. los adultos de
Nombre de | a nominal de los
. . . acuerdo al uso Nombre de los
los los diferentes diferentes Nomin o .
- . . L de los antihipertensivos
antihiperte | antihipertensi | antihipertens al .
. ) diferentes
nsivos VoS que usa | ivos que usa . .
. . antihipertensiv
el paciente el paciente o
Concentracié | Concentraci C
. N Distribucion de
. n diaria de 6n diaria de
Dosis de los adultos de
los los .
los - . - , acuerdo a la Dosis de los
- antihipertensi | antihipertens Razodn ) - .
antihiperte . dosis de los antihipertensivos
. VoS que ivos en . .
nsivos . antihipertensiv
toma el miligramos, os
paciente gramos.
Caracteristic
. Nombre de S
a nominal de Distribucion de
los
los . . . los adultos de
Nombre de . . . hipoglicemia
hipoglicemia . acuerdo al uso Nombre de los
los ntes Nomin . ) )
. . . ntes . de los hipoglicemiantes
hipoglicemi . diferentes a al . . .
diferentes a . . hipoglicemiant
antes . . la insulina .
la insulina es diferentes a
que usa el . .
que usa el . la insulina
) paciente
paciente
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Concentracié | Concentraci
n diaria de 6n diaria de Distribucion de
. los los los adultos de
Dosis de . . . . . .
hipoglicemia | hipoglicemia acuerdo a la .
los . . Dosis de los
. ) . ntes ntes Razon dosis . , .
hipoglicemi . . . . . hipoglicemiantes
diferentes a diferentes a hipoglicemiant
antes i ) X . )
la insulina lainsulina en es diferentes a
que toma el miligramos, la insulina.
paciente gramos.
Utilizacion g Usainsulina __
L. . % de pacientes
Uso de crénica o 0: No usa; 1: Nomin P .
. . gue se aplican
insulina agudo de la Usa. al ) .
: . insulinas.
insulina.
Caracteristic o
. Nombre de Distribucion de
a nominal de . .
Nombre de . . la insulina . los adultos de . .
. . la insulina Nomin Nombre de la insulina
la insulina basal que acuerdo al uso
basal que al . : basal
basal usa el de lainsulina
usa el )
. paciente basal.
paciente
Concentracié
nen Concentraci o
) ) Distribucion de
. unidades 6nen
Dosis de la o . los adultos de . . .
) . diarias de la unidades , Dosis de la insulina basal
insulina . . . Razon acuerdo a la
insulina diarias de la .
basal . . dosis de la
basal que se insulina . .
. insulina basal.
aplica el basal.
paciente.
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Caracteristic

a nominal de Nombre de Distribucién de
Nombre de . . la insulina . los adultos de Nombre de la insulina
. . la insulina . Nomin .
la insulina . prandial que acuerdo al uso prandial
. prandial que al . .
prandial usa el de la insulina
usa el ) .
) paciente prandial.
paciente
Concentraci6
nen Concentraci Distribucion de
. unidades 6n en los adultos de
Dosis de la o : . . .
) . diarias de la unidades , acuerdo a la Dosis de la insulina
insulina . . o Razon . .
randial insulina diarias de la dosis de la prandial
P ' prandial que insulina insulina
se aplica el prandial. prandial.
paciente.
Nivel de
% de los
HbAlc en el
Control cual se adultos que
adecuado L . Nomin tienen un Control adecuado de la
disminuye el | 0: No; 1: Si. .
de la fiesao de al adecuado diabetes
diabetes. com ﬁcacion control de la
P diabetes.
es.
Valor de
hemoglobina o
. ) Distribucion de
Hemoglobi glucosilada ,
. Valor de adultos segun .
na medida , Nivel de HbAlc
. HbAlc en Razon los valores de
glucosilada antes del sangre (%) hemoalobina
— HbAlc evento 9 9 .
. glucosilada
cardiovascul
ar
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Uso de
medica
mentos

Utilizacion frecuente
de farmacos por
parte del paciente
para el manejo de
sus comorbilidades.

Inhaladore
s beta
agonistas,
inhaladore
s
anticolinér
gicos,
levotiroxin
a,
opioides,
AINES,
acetaminof
én, IBP,
anti H2,
antipsicotic
o clasico,
antipsicotic
o atipico,
anticonvuls
ivantes,
antidepresi
VO
triciclico,
antidepresi
Vo ISRS,
otros
antidepresi
VoS,
sedante/hi
pnéticos,
antirreuma
ticos, otros

Uso de las
comedicacio
nes de
interés

Inhaladores
beta
agonistas 0:
No usa; 1:
Usa
Inhaladores
anticolinérgic
os 0: No
usa; 1: Usa
Levotiroxina
0: No usa; 1:
Usa opioides
0: No usa; 1:
Usa AINES
0: No usa; 1:
Usa
acetaminofé
n 0: No usa;
1: Usa, IBP
0: No usa; 1:
Usa, anti H2
0: No usa; 1:
Usa,
antipsicotico
clasico 0: No
usa; 1: Usa
antipsicotico
atipico 0: No
usa; 1: Usa,
anticonvulsiv
antes 0: No
usa; 1: Usa,
antidepresiv
o triciclico O:
No usa; 1:
Usa,
antidepresiv
0 ISRS 0: No
usa; 1: Usa,
otros
antidepresiv
0s 0: No
usa; 1: Usa,
sedante/hipn
6ticos 0: No

Nomin
al

% de pacientes
gue consumen
de forma
frecuente
medicamentos
diferentes a los
indicados para
prevencion
primaria y para
el control de la
presion arterial.

Usa inhaladores beta
agonistas

Usa inhaladores
anticolinérgicos ,
Usa levotiroxina ___

Usa opioides ___, Usa
AINES ___ , Usa
acetaminofén ___, Usa

IBP __ ,UsaantiH2 |,
Usa antipsicético clasico
___, Usa antipsicético
atipico ___, Usa
anticonvulsivantes
Usa antidepresivo triciclico
__, Usa antidepresivo
ISRS ___, Usa otros
antidepresivos ____, Usa
sedante/hipnéticos ___,
Usa antirreumaticos

87




usa; 1: Usa,
antirreumatic

os 0: No
usa; 1: Usa
Requerimient
o de uso de .
) % de pacientes
estatina de .
gue necesita
. acuerdo a 0: No . .
Necesita . . Nomin estatina; % de .
- las guias necesita; 1: . Necesita
estatina . . al pacientes que
nacionales e Necesita. .
. ) no necesitan
internacional .
estatina
es
actualizadas.
Medicamentos que —
, . . Requerimient
segun la evidencia
A o de uso de .
estan indicados - % de pacientes
) aspirina de .
para el manejo de gue necesita
. i . acuerdo a 0: No . .
Necesid la prevencion Necesita . . Nomin aspirina; % de .
. .. las guias necesita; 1: . Necesita
ad de primara de aspirina . . al pacientes que -
nacionales e Necesita. .
uso enfermedades . . no necesitan
. internacional L
cardiovasculares s aspirina
(estatina o aspirina) .
actualizadas.
y para el control de
la presion arterial. Requerimient % de pacientes
o de uso de gue necesita
antihipertensi antihipertensiv Necesita
Necesita vos de 0: No . 0 /, _ antihipertensivos
. acuerdo a . Nomin antidiabético;
antihiperte . necesita; 1: .
. las guias . al % de pacientes
nsivos . Necesita.
nacionales e que no
internacional necesitan
es antihipertensiv

actualizadas.

o/ antidiabético

88




Anexo E. Calculo del tamafio de muestra en la funcion StatCalc de Epiinfo v7.2

StatCale - Sample Size and Power

For simple mndom sampling. leave design effect and clusters equal to 1.

DITCENCE Clheste ol
Population size: 1 894 EVE: ample
80% 151 1561
Expected frequency: 50 = a0 237 237
95% 33 39
Acceptable Margin of 5 s
Error:
ari EYF) 37
Design effect 1,0 99% 491 491
99.9% &89 689
Clusters: 1
99.99% an an




Anexo F. Instrumento generado en Epiinfo v7.2 para la recoleccion de
informacion

Uso de medicamentos en prevencién primaria en pacientes colombianos con
sindrome coronario agudo, 2014-2016.

DATOS PERSONALES

Mivel de educacion

cosiwon) [] 5o | v
Estrato socioecondmico Peso (kg) I:I Talla (lel:l

Comaorbilidades

Waloracign por nutrician?

(O Hipertension arterial ‘

L ‘

(C Diabetes Estilos de vida

() Dislipidemia .

O Enfermedad arterial periférica O Dieta adecuada

O Otras () Ejercicio

(O No se mencionan

Otras: | &
Fecha SCA Fatal
[DD/MMAYYYY HH.MM.SS | \ v|

EVALUACION RIES GO CARDIOVASCULAR

Fecha paraclinicos

Colesterol total (mg/dL) |:| Colesterol HDL (mgfclL)| | |33-r-.1r-.1-'YW*f’ | Fuma

Presidn arterial sistdlica (mmHg) I:l Recibe tratamiento antihipertensivo
Funtaje riesgo calculado l:l Puntaje calculado en consulta?

Continuacion anexo F.
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Segln el riesgo cardiovascular requiere estatinas ?

kv

Cual 7

Dosis

Segln el riesgo cardiovascular requiere aspirina ?

kv

Usa otro antiagregante?

lUsa aspirina ?

lIsa estatinas 7

Dosis

h |

Cual antiagregante?

> |

Seglin el riesgo cardiovascular requiere antinipertensivos ?

w

Antihipertensivo #1

UUsa atihipertensivos 7

Dosis

Antihipertensivo #2 I

Antihipertensivo #3

Antinipertensivo #4

Antihipertensivo #5

Antinipertensivo #6

Recibe medicamentos hipoglicemiantes 7

Daosis

Dosis

Dasis

Dosis

L

Hipoglicemiante #1

Hipoglicemiante #2

Hipoglicemiante #3

Hipoglicemiante #4

Dosis

JUUUUL

Digbetes controlada ?

Dosis

Dosis

Dosis

Dosis

U™

Controlado ?

HbAlc (%)

Fecha HbAlc

’ |

|DD.-"IK-'] MIYYYY]
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Recibe Insulinas ?

Insulina basal | Uidia I:I
Insulina prandial | Uidia I:I

Usa alglin(cs) de estos medicamentos

) Inhaladores - beta-adrenérgico (O Corticoides

() Levotiroxina (O Inhaladores - anticolinérgico
(O Analgésico - Opicide (O Analgesico - AINE

() Antiulcerosos () Analgésico - acetaminofén
() Antipsicotico ) Antidepresivo

() Anticonvulsivante ) Sedante/hipnatico
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Anexo G. Instrucciones de llenado para el instrumento generado en Epiinfo v7.2

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

EDAD: se digitara la edad del paciente en afios cumplidos.

SEXO: se seleccionara la opcion que corresponda hombre o mujer.

NIVEL DE EDUCACION: se seleccionara entre las siguientes opciones: analfabeta, basica
primaria, basica secundaria, técnico, universitaria.

COMORBILIDADES: se seleccionara entre las siguientes patologias teniendo la opcion de
seleccionar mas de una patologia entre estas se encuentra hipertension arterial, diabetes ,
dislipidemia, enfermedad arterial periférica u otras , si se selecciona la opcion otras se
debera digitar en la casilla otras a que enfermedad hace referencia.

COLESTEROL TOTAL: se digitara el resultado de colesterol total del paciente expresado
en mg/dL.

COLESTEROL HDL: se digitara el resultado de colesterol HDL del paciente expresado en
mg/dL.

FUMA: se seleccionard entre la opcién si o no.

PRESION ARTERIAL SISTOLICA: se digitara la cifra de tension arterial discriminando solo
la sistélica expresada en mmHg.

RECIBE TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO: se seleccionard entre la opcién si 0 no si
el paciente recibe algun farmaco considerado como antihipertensivo.

SEGUN EL RIESGO CARDIOVASCULAR REQUIERE ESTATINAS? : segun el riesgo
cardiovascular calculado se determinaré la necesidad de estatinas la cual se seleccionara
entre la opcion si o no.

USA ESTATINAS? : se seleccionara entre la opcion si 0 no, si se encuentra recibiendo
algun farmaco perteneciente a este grupo.

SEGUN EL RIESGO CARDIOVASCULAR REQUIERE ASPIRINA? : segun el riesgo
cardiovascular calculado se determinard la necesidad de uso de aspirina la cual se
seleccionara entre la opcién si o no.

USA ASPIRINA? : se seleccionara entre la opcién si 0 no, si se encuentra recibiendo este
farmaco.

SEGUN EL RIESGO CARDIOVASCULAR REQUIERE ANTIHIPERTENSIVO? : segun el
riesgo cardiovascular calculado se determinard la necesidad de uso de algun farmaco
perteneciente a este grupo la cual se seleccionara entre la opcion si o no.

USA ANTIHIPERTENSIVOS? : se seleccionara entre la opcién si 0 no, si se encuentra
recibiendo algin farmaco perteneciente a este grupo.

RECIBE MEDICAMENTOS HIPOGLICEMIANTES?: se seleccionara entre la opcion si o
no, si se encuentra recibiendo algin farmaco perteneciente a este grupo.

USA ALGUN(OS) DE ESTOS MEDICAMENTOS: se debera seleccionar los medicamentos
adicionales que el paciente usa para otras patologias, se podréa seleccionar mas de una
respuesta entre las siguientes opciones inhaladores, levotiroxina, analgésicos, corticoides,
antiulcerosos y psicofarmacos.
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18. Para hipertension arterial y diabetes mellitus se debe diligenciar ademas si esta controlado
0 no segun las metas de las guias de manejo o aquellas definidas en la metodologia.
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Anexo H. Cartas con recomendaciones de pares evaluadores sobre el instrumento
de recoleccion de informacién

NOTA: los cambios aqui mencionados ya estan incluidos en el modelo final del
instrumento de recoleccion presentado en la seccion de metodologia.

Pereira, diciembre 07 de 2017

Doctor.
ANDRES GAVIRIA MENDOZA

Asunto: Revisién instrumento de recoleccion de informacion de base de datos

Cordial saludo.

isado el proyecto titulado “Uso de medicamentos en prevencién primaria
5 con sindrome coronario agudo, 2015-2018" en lo concerniente
cion de informacion. Esta se realizard a través de consultas en

ntes ajustes al instrumento de recoleccién.

2 espacios para medicamentos antihipertensivos 2 seis.

en orales e insulinas (basales y prandiales)

(comedicaciones), diferenciar mas los grupos en
ejemplo, partir los psicofarmacos en antidepresives,

registrar el valor del riesgo cardiovascular y no
necesidad o no de prevencién primaria.

0 que el instrumento quedaria completo para
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Pereira, diciembre 28 de 2017

Doctor.
ANDRES GAVIRIA MENDOZA

Asunto: Revision instrumento de recoleccion de informacion de base de datos

Cordial saludo.

Certifico que he revisado el proyecto titulado “Uso de medicamentos en prevencion primaria
en pacientes colombianos con sindrome mrunqﬁn agudo, 2015-2016% en lo concemniente
al instrumento de recoleccion de informacion. Esta se realizard a través de consultas en
bases de datos de dispensacion de medicamentos vy revision de historias clinicas
electronicas.

Recomiendo realizar los siguientes ajustes al instrumento de recoleccion:
-Recolectar informacion necesaria para realizar medicion de IMC.

-Denfro de los medicamentos recibidos, ademas de aspirina, recolectar otros
antiagregantes.

-Incluir casilla ejercicio v dieta.

-En la revision de historia clinica verificar valoracion nutricionista.

Una vez incluidos estos ajustes, considero gue el instrumento quedaria completo para
comenzar la recoleccion de los datos.

Atentamente.
CLAUDIA GIRALDO GIRALDO
MD, Epidemidloga

Docente Universidad Tecnologica de Pereira
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Santa Fosa de Cabal. 7 de diciembre de 2017

SENOR
Andres Gavina

Asunto: Revision de instrumento de recoleccion de datos de investigacidn

He revisado el instrumento del estudio titulado “Uso de medicamentos en prevencion
primaria en pacientes colombianos con sindrome coronario agudo, 2015-20167. Como
recomendacién considero importante que se adicionen casillas para consignar la fecha en la
cual fueron tomados los paraclinicos de interés. Considero que una vez sean agregados
dichos datos, el instrumento sera apropiado para medir las vanables definidas en el estudio.

Cordialmente,

A

Paula Andrea Moreno G, MD MSc
Master en Salud Global - Uppsala University
Docente de mmvestigacion - Universidad Autonoma de las Américas. Sede Pereira
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Anexo |. Aval del comité de bioética

UNIVERSIDAD TECNOLOGICA DE PEREIRA L
COMITE DE BIDETICA ~
! / NOTIFICACKIN DE APROSACION i g

u et i
T T M

Selo; DRIGINAL Codigo: CBE-3YR-162016 Pagina: 1d21

Pereira, 04 de Diciembre de 2017

Sefior{a)
Jorge Enrique Machado Alba
Imvestigador Principal

Referencia: proyecto

El Comité de Bioética de la Universidad Tecnolbgica de Persira, ubicado en la oficina 12-
6034 del edificio 12, en la camera 27 #1002 del bamic Los Alamos de Pereira, con
teléfono (6) 3137300 ext. 7742, en reunion ordinaria efectuada el dia de hoy, segun acta
Mo.45, punto 04, numeral 4.3, ha aprobado el proyecto “Uso de medicamentos en
prevencion primaria en pacientes colombianos con sindrome coronario
agudo, 2015-2016", clasificado como investigacion sin riesgo. El CBE-UTP deja
constancia de lo siguiente:

1. Los autores del proyecto estan calificados para ejecutario.

2. El proyecto posee las condiciones bioéticas y cientificas adecuadas, esta justificado v
carece de riesgo para los seres humanos de los cuales s2 obtiene informacion.

3. Por ser una investigacion sin riesgo solo requiere la autorizacion de las) institucion(es)
responsable(s) de la custodia de la informacion requerida en la investigacion.

4. Los autores estan comprometidos en que cualguier cambio substancial en el proyecto
original debe ser reportado al CBE-UTP, tan pronto como sea posible por el investigador
principal, para las consideraciones y pronunciamientos pertinentes.

El CBE-UTP se acoge a las normas y estandares éticos, legales v juridicos vigentes para
la investigacion en seres humanos (resclucion 8430 de 1983, resolucion 2378 de 2008 vy
Declaracion de Helzinki). El CBE-UTP cuenta con 14 miembros activos v considera
guorum a la presencia de la mitad mas uno de sus miembros. Se anexa a esta notificacion
la lista de los asistentes a la reunion en la cual el proyecto fue aprobado, con las
respectivas firmas.

Atentamente,

- 2 &
(_,_ r e )
Carlos Alberto lzaza Maijia
Presidente Comité de Bioética
Uiniversidad Tecnoldgica de Persira
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Anexo J. Carta de aval institucional

Pereira, 10 de octubre de 2017

Sefores
FUNDACION UNIVERSITARIA DEL AREA ANDIMA
Ciudad

Asunto: Aval institucional proyecto de investigacidn
Cordial saludo

En mi calidad de director del Grupo de Inwvestigacion de Farmacoepidemiologia vy
Farmacovigilancia de [a Universidad Tecnoldgica de Pereira — Audifarma S5.A, v lider de
investigacion de farmacoepidemiologia de Audifarma S.A; brindo el aval institucional
para la realizacion de la investigacion titulada "Uso de medicamentos en prevencidén
primaria en pacientes colombiancs con sindrome coronarno agudo, 2015-20167
empleando [as bases de datos de las cuales dispone la mencionada entidad.

Los investigadores aprobados para realizar dicha investigacion son: Julidan Andrés
Zapata, Andrés Aliric Restrepo Bastidas y Andrés Gaviria.

Gracias por la atencidn prestada, estaremos atentos a su respuesta.

Atentamente

, {

e vuecm.:u

JORGE EMRIQUE MACHADO ALBA

Profesor Titular Farmacologia y Toxicologia

Director Grupo de Investigacidn en Farmacoepidemiclogla y Farmacovigilancia

Universidad Tecnoldgica de Pereira = Audifarma 354
Teléfono: 3108326970
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Anexo K. Cronograma para la realizacion del estudio

Afo 2017

Ano 2018

Actividad / Mes

06

Organizacion del
Equipo

Seleccion del
tema

Revision de la
literatura

Formulacién del
problema del
anteproyecto

Entrega del
anteproyecto

07

08

09

10

11

12

01

02

03

Exposicion del
anteproyecto

Entrega proyecto
a bioética 'y
solicitud de

avales
institucionales

Recoleccion de
informacion

Andlisis de
informacion

Redaccion de
resultados

Discusion de
resultados

100




Correccion y
redaccion de
manuscrito final

Socializacion de
los resultados en
aula de clase
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Anexo L. Presupuesto para la realizacion del estudio

Caracteristica Unidad Cantida V?"OT Total
d unitario
Recurso humano
Estudiante investigador 1 Horas 120 $15.000 | $1.800.000
Estudiante investigador 2 Horas 120 $15.000 | $1.800.000
Estudiante investigador 3 Horas 120 $15.000 | $1.800.000
Asesor epidemiolégico Horas 10| $54.000| $540.000
Asesor estadistico Horas 10 $54.000 | $540.000
Recurso logistico
Equipos de computo Portatiles 3| $110.000 | $330.000
$1.000.00
Licencias programas Licencias 1 0 | $1.000.000
Refrigerios 90 $4.000 | $360.000
Papeleria $50.000 $50.000
Transporte Trayectos 180 $5.000 | $900.000
Horas
Comunicaciones internet 360 $1.200 | $432.000
Total $9.552.000
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