CAPACITACION

(‘@‘i COFyYBCF

-$-Gador

MODULO

CUARTA ENTREGA DEL CURSO DE CAPACITACION ONLINE PRESENTADO POR LABORATORIO

GADOR PARA PROFESIONALES FARMACEUTICOS. TEMAS DE INTERES, DONDE LA

INVESTIGACION CIENTIFICA SERA LA CLAVE PARA BRINDAR PRONTAS SOLUCIONES A LAS
ACTUALES PROBLEMATICAS SANITARIAS.

revistadoesis.com.ar

FACTORES DE RIESGO

CARDIOVASCULAR -
PREVENCION PRIMARIA

OTORGA CREDITOS PARA LA RECERTIFICACION PROFESIONAL A TRAVES DE QQ_Q_‘EA_

INTRODUCCION

La enfermedad aterosclerética se ca-
racteriza en términos generales por
la formacién de placas de colesterol
en las paredes arteriales de todo el
organismo. Estas placas de ateroma
se desarrollan desde edades muy
tempranas. Su evolucién natural sue-
le ser asintomdtica, y manifestarse
subitamente, luego de muchos afos,
como un evento agudo: infarto agu-
do de miocardio (IAM), accidente ce-
rebrovascular (ACV), ruptura de un
aneurisma de aorta abdominal (AAA).
Cualquiera de estas complicaciones
es potencialmente mortal. También
puede presentarse de forma crénica

como angina cronica estable, clau-
dicacién intermitente de miembros
inferiores, hipertension arterial re-
novascular. Desde el punto de vista
médico es fundamental conocer esta
patologia, ya que sus posibles com-
plicaciones pueden ser gravemente
incapacitantes o mortales.

Existen diversas condiciones que se
han identificado como Factores de
Riesgo Cardiovascular (FRCV). Estos se
caracterizan por estar asociados a una
aparicién mas temprana, una progre-
sion mas rapida de la enfermedad, y
una mayor tasa de complicaciones.
Actualmente sabemos que los FRCV
no sélo son elementos clave en todo
este proceso, sino que, ademas, ge-

neralmente son “modificables”, por lo
que su adecuado control reduce dras-
ticamente la aparicién de eventos car-
diovasculares. Entre los FRCV mejor
descriptos se encuentran el tabaquis-
mo, la diabetes, el colesterol elevado,
la hipertension arterial y la obesidad.

DEFINICIONES

« Factor de riesgo: cualquier rasgo, ca-
racteristica o exposicion de un indivi-
duo que aumente su probabilidad de
sufrir una enfermedad o lesién.

« Prevencién primaria: medidas ten-
dientes a controlar los factores de
riesgo, antes de que se produzca un
evento (p.ej.: medidas para el control
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de la hipertension arterial, en pacien-
tes que no tuvieron ACV).

- Prevencion secundaria: medidas que
se toman después de producido el
evento clinico, que tienen por objeti-
vo prevenir y/o reducir las complica-
ciones (p.ej.: uso de medicacién anti-
coagulante en pacientes que tuvieron
un ACV, para prevenir que se repita
y/o deje mayores secuelas).

Como se introdujo anteriormente, los
FRCV son condiciones que aumentan
la probabilidad de un individuo de
padecer enfermedad cardiovascular
(en cualquiera de sus posibles for-
mas de presentacion). En una primera
aproximacion, podemos clasificar a
los FRCV en “modificables” y “no mo-
dificables”:

Entre los “modificables” se encuen-
tran: hipertension arterial, colesterol
elevado, sobrepeso/obesidad, se-
dentarismo, diabetes mellitus y taba-
quismo.

Entre los “no modificables” los mas
importantes son: edad (a mayor edad,
mayor riesgo), sexo masculino y pre-
disposicién genética.

Por otro lado, es importante recalcar
que la enfermedad CV es la principal
causa de muerte y discapacidad por
enfermedad en el mundo (es decir,
dejando de lado causas violentas y ac-
cidentes). La cantidad de eventos CV
en el mundo estad en franco ascenso
debido a que cada vez mas individuos

presentan alguno o varios de estos
FRCV (especialmente los “modifica-
bles”) y a que la expectativa de vida
es cada vez mayor. Es por esto que
la prevencién primaria resulta funda-
mental para reducir la mortalidad y
mejorar la calidad de vida.

En nuestro pais, contamos con da-
tos actualizados de la situaciéon ob-
tenidos de la Encuesta Nacional de
Factores de Riesgo llevada a cabo en
2018. En la misma se constata que la
prevalencia de los FRCV estd en au-
mento, a excepcién del tabaquismo
que afortunadamente se encuentra
en descenso. Segun esta encuesta lle-
vada a cabo en poblacién adulta, se
encontraron:

+ Sobrepeso u obesidad: 66,1%

« Hipertension arterial: 46,6%

« Colesterol elevado: 30,7%

« Tabaquismo: 23,6% (incluye tanto
cigarrillo como otras formas de uso de
tabaco)

+ Diabetes Mellitus 12,7%
Asimismo, es preocupante que la
identificacion de estos FRCV entre
ninos y adolescentes también se en-
cuentra en aumento, lo cual pone de
manifiesto la necesidad de interven-
cién para que dichos individuos no
desarrollen la enfermedad tempra-
namente.

En cuanto al tratamiento, podemos
clasificar las intervenciones en “far-
macoldgicas” y “no farmacoldgicas”.
Entre las primeras, se encuentran los
farmacos utilizados para el tratamien-
to de cada condicién individual. Entre
las segundas, en términos generales,
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existen dos intervenciones que son
comunes, y Utiles para todos los FRCV
“modificables”:

« Actividad fisica: es un factor cla-
ramente protector. Ha demostrado
mejorar el colesterol en sangre, la
presién arterial, los niveles de azucar
en sangre, ademas de colaborar en el
descenso de peso.

« Cambios en la dieta: el aumento
del consumo de frutas y verduras es
otro factor protector en términos ge-
nerales, amén de las particularidades
que deben considerarse para cada
condicion en particular.

Los detalles sobre las indicaciones
de estas intervenciones no farmaco-
l6gicas escapan al objetivo de este
modulo.

A continuacién, se describen breve-
mente los FRCV mas comunes. En
cuanto a los tratamientos, se resefian
Unicamente los mas utilizados por
cuestiones de extension.

Lipidos

El colesterol elevado fue, junto con la
hipertension arterial, uno de los pri-
meros FRCV reconocidos, a fines de
la década del '50. Con el correr de los
anos, y la acumulacién de evidencia,
se concluyé que el nivel de colesterol
que forma parte de las lipoproteinas
de baja densidad (LDL, por su sigla
en inglés Low Density Lipoprotein)
es el principal marcador de riesgo CV.
Actualmente el nivel de LDL es consi-
derado el objetivo principal del trata-
miento de la hipercolesterolemia. Por
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otro lado, el nivel de colesterol de las
lipoproteinas de alta densidad (HDL,
por su sigla en inglés High Density
Lipoprotein) ha demostrado cumplir
un efecto opuesto al del LDL, es decir
que constituye un “factor protector”.
Es por esto por lo que, si bien un in-
dividuo pueda presentar niveles de
colesterol total o de LDL dentro de
limites normales, si presenta niveles
bajos de HDL se considera en riesgo
aumentado.
Los triglicéridos, por su parte, presen-
tan evidencia discordante en cuanto
a su “participacion” en el proceso de
ateromatosis y enfermedad cardio-
vascular. Actualmente los niveles ele-
vados de triglicéridos no son conside-
rados en si mismos un FRCV.
Para el tratamiento de las dislipide-
mias (alteraciones de los niveles de
lipidos en sangre, ya sea colesterol, tri-
glicéridos o ambos) existen varias in-
tervenciones farmacoldgicas posibles:
- Estatinas: son los farmacos mas
eficaces y utilizados. Su mecanismo
de accién es el de inhibir una enzima
(HMG-CoA reductasa) que participa
en la sintesis hepatica de colesterol.
Al disminuir la produccién de coles-
terol, se estimula la captacidon por
parte del higado de LDL circulante.
Los efectos de las estatinas incluyen:
disminucién del nivel de LDL, aumen-
to del nivel de HDL, disminucién de
los triglicéridos, estabilizacion y/o re-
duccion del tamaio de las placas de
ateroma. Ademas, presentan efectos
“pleiotrépicos” (efectos beneficiosos
que surgen de otros mecanismos di-

ferentes al descripto) que incluyen
reduccion de la inflamacion y del es-
trés oxidativo y mejora de la funcion
endotelial, entre otros. Estos ultimos
efectos explican, al menos en parte,
que las estatinas se asocian a menor
aparicion de eventos CV indepen-
dientemente del nivel de colesterol
alcanzado. Esto es muy importante
porque permite reducir el riesgo de
personas que tengan mayor riesgo
CV por factores diferentes al coleste-
rol elevado (p.ej.: un hombre fuma-
dor de 70 afnos con sobrepeso tiene
el riesgo CV aumentado y se benefi-
ciaria de tomar estatinas mas alla de
que pueda tener nivel de colesterol
normal). Ejemplos de estatinas dis-
ponibles en argentina: Rosuvastati-
na, Atorvastatina, Simvastatina, Flu-
vastatina.

« Ezetimibe: es un farmaco que in-
hibe la absorcién intestinal de co-
lesterol. Produce un descenso en los
niveles de LDL y triglicéridos, y un
aumento del HDL. Suele utilizarse
como complemento de las estatinas,
cuando no se logra alcanzar la meta
de LDL a pesar de dosis méaximas to-
leradas de aquellas. También se usa
como alternativa, en pacientes que
no toleran estatinas.

- Fibratos (Fenofibrato /Acido Fe-
nofibrico / Clofibrato /Gemfibrozil /
Bezafibrato): grupo de farmacos que
actian promoviendo la degradacion
de los triglicéridos y de colesterol
en lipoproteinas de baja densidad, y
promueven la formaciéon de HDL. Se
utilizan especialmente para reducir
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niveles elevados de triglicéridos, aun-
que también son utiles para aumentar
el nivel de HDL. Reducen los niveles
de LDL pero de forma mucho menos
eficaz que las estatinas o el ezetimibe.

Hipertension arterial

Esta condicion fue desarrollada con
mas detalle en el médulo anterior,
por lo que no nos extenderemos de-
masiado en éste.

Algunos datos para recalcar:

« En Argentina la cantidad de perso-
nas con hipertension va en aumento.
« Entre los/as adultos/as con hiperten-
sion en nuestro pais (datos del estu-
dio RENATA-2):

- 39% no conoce su condicioén.

- 6% conoce su condicién y no reci-
be ninguin tratamiento.

- 31% recibe tratamiento, pero no
alcanza la meta de normalizar la
presion.

- 24% recibe tratamiento y presenta
la presion correctamente controlada.
Cabe recordar que la presién arterial
tiene una relacién directa e indepen-
diente con el desarrollo de enferme-
dad CV. Partiendo de una presiéon
de 115/70 mmHg, cada aumento de
20 mmHg de la presién sistdlica y/o
10 mmHg de aumento de la presion
diastélica duplica el riesgo CV. Visto
desde otro angulo, similar a lo obser-
vado para el colesterol, el descenso
de la presién arterial se asocia a me-
nor riesgo CV aun partiendo de nive-
les considerados normales (<140/90
mmHgq). Es por esto que se considera
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a los adultos que presentan presion
arterial entre 120/80 y 140/90 como
portadores de “prehipertension”,
constituyendo una sefal de alarma
para comenzar el seguimiento y las
intervenciones (inicialmente cambio
en la dieta y aumento de la actividad
fisica).

Sobrepeso/Obesidad y Sedentarismo

Estos FRCV se describen en conjunto
porque presentan varios puntos en
comun. En primer lugar, gran parte de
su “efecto negativo” sobre el sistema
cardiovascular y el riesgo de aparicién
de eventos CV se debe a que se aso-
cian al desarrollo de otros FRCV:

« Hipertension arterial (HTA)

« Sindrome metabolico (sobrepeso +
resistencia a la insulina)

- Diabetes mellitus

« Trastornos de los lipidos en sangre

« Apneas del suefio (asociadas a su
vez con HTA)

De hecho, en muchos casos el des-
censo de peso y la realizacién de acti-
vidad fisica de forma regular son sufi-
cientes para normalizar los niveles de
glucosa en sangrey la presion arterial.
En segundo lugar, se asocian a esta-
dos proinflamatorios que promue-
ven la aparicién de ateromatosis y de
eventos agudos CV.

Actualmente la realizacién de activi-
dad fisica constituye un pilar de las
recomendaciones de todas las socie-
dades cientificas del mundo para la
prevencion primaria.

Diabetes Mellitus (DM)

Es un conjunto de patologias que
se caracterizan por la presencia de
niveles anormalmente elevados de
glucosa en sangre. Esto se debe a
una disminucién de la produccién de
insulina, o bien a la falta de respuesta
de los tejidos periféricos al efecto de
esta (resistencia a la insulina).

Tanto la DM establecida como las
condiciones consideradas “precurso-
ras” (glucemia en ayunas alterada, in-
tolerancia oral a la glucosa, resistencia
a la insulina) aumentan francamente
el riesgo de presentar un evento CV.
Esto es especialmente importante
dada la asociacion que presentan tan-
to la DM como la resistencia a la insu-
lina con el sobrepeso y sedentarismo.
Una descripcion pormenorizada de
este grupo de patologias escapa lar-
gamente los objetivos de este médulo.
En cuanto al tratamiento, las opcio-
nes farmacoldgicas son muy amplias.
Contrario a lo que puede pensarse a
priori, no todos los farmacos han de-
mostrado reducir los eventos CV, a
pesar de controlar los niveles de glu-
cosa en sangre.

A continuacién, se nombran los mas
relevantes, y que han demostrado dis-
minuir los eventos CV:

+ Metformina: farmaco del grupo de
las biguanidas. Su mecanismo de ac-
cién incluye la disminucién de la cap-
tacién intestinal de glucosa y el au-
mento de la sensibilidad de los tejidos
periféricos a la insulina. Es por esto
que se lo considera un “antihiperglu-
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cemiante”, disminuye los niveles de
glucosa cuando estan elevados, pero
no produce por si misma hipogluce-
mia (efecto adverso muy peligroso de
algunos farmacos antidiabéticos).

« Inhibidores del SGLT-2: son farma-
cos que aumentan la eliminacion de
glucosa por via urinaria. Esto presen-
ta una ventaja adicional: contribuyen
al descenso de peso promoviendo la
“eliminacion” de aproximadamente
200 kcal al dia. Demostraron asimis-
mo disminuir los eventos CV y mejo-
rar el control y la expectativa de vida
en pacientes con insuficiencia cardia-
ca. Ejemplos de este grupo: Dapagli-
fozina, Empaglifozina, Canaglifozina.

Riesgo CV global y prevencion
primaria

Como se puede observar, el riesgo CV
es resultado de una ecuaciéon comple-
ja que presenta multiples términos y
variables a considerar. Existen actual-
mente diferentes herramientas para
estimar cual es el riesgo individual de
una persona de presentar eventos CV
en el futuro. En general se requiere de
conocer la edad, el sexo, la presion ar-
terial, el nivel de LDL (o en su defecto
de colesterol total), si presenta o no
diabetes y si fuma o no. El resultado
es una probabilidad estimativa de
presentar IAM, ACV o morir de causa
CV en los préximos 10 afos.

Esto ultimo nos permite clasificar a
los pacientes en bajo riesgo (<5%),
riesgo intermedio (5-20%) y alto ries-
go (>20%). Mas alla de los farmacos
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disponibles para cada condicién en
particular, actualmente se considera
que pertenecer al grupo de riesgo in-
termedio es suficiente para comenzar
a implementar intervenciones para
disminuir dicho riesgo, incluyendo
cambios en la dieta, actividad fisica,
tratamiento con estatinas o con com-
binaciones que incluyan estatinas.
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1) {Qué entiende por “prevencion primaria”?
a)Intervenciones orientadas a disminuir la discapacidad posterior a
un ACV.

b) Intervenciones orientadas a controlar los factores de riesgo, para
disminuir la aparicion de eventos en aquellas personas que aun no han
tenido ninguno.

¢) Intervenciones destinadas a desobstruir arterias obstruidas (IAM
y/o ACV).

d) Intervenciones destinadas a prevenir la aparicién de FRCV en ni-
Aos cursando los primeros afos de escolaridad.

2);Cual de los siguientes no es considerado un Factor de Riesgo Car-
diovascular?

a) Diabetes Mellitus

b) Hipertension arterial

¢ )Sexo femenino

d) Niveles altos de colesterol en sangre

3)¢Cual de los siguientes farmacos para el tratamiento de la hiperco-
lesterolemia (colesterol alto en sangre) es considerado el mas eficaz
para reducir la aparicion de eventos CV?

a) Rosuvastatina

b) Acido fenofibrico

c) Ezetimibe

d) Gemfibrozil

4) ;Cual de las siguientes no es una condicion que se asocie a la pre-
sencia de sobrepeso/obesidad?

a) Hipertension arterial

b) Sindrome metabdlico

c) Diabetes Mellitus

d) Epilepsia refractaria
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