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RESUMEN

Introduccién: De la aplicacién de las nuevas guias sobre la indicacién de estatinas surge un aumento considerable de su pres-
cripcion. No contamos con investigaciones que hayan abordado esta problemaética en nuestra region.

Objetivo: Comparar en una poblacién afiliada a un seguro de salud la proporcién de sujetos con indicacién de estatinas segun
las guias nuevas (ACC/AHA 2013) versus las antiguas (ATP III) para el manejo del colesterol.

Material y métodos: En una muestra aleatoria simple sin reposicién se analiz6 la proporcién de sujetos elegibles para recibir
estatinas segiin ambas guias, extrapolando los hallazgos a toda la poblacién del sistema de salud.

Resultados: Se analizaron 226 pacientes. La indicacién de estatinas fue del 35,8% y 52,2% al aplicar las guias ATP 11l y ACC/
AHA 2013, respectivamente. La diferencia fue mayor en las mujeres (18,3%,) y en los sujetos > 60 anos (27,1%). Aplicar
las nuevas guias a toda la poblacién hospitalaria (n = 75.139) implicaria un aumento de 12.323 prescripciones de estatinas.
Conclusién: La utilizacién de las nuevas guias se asocié con una potencial mayor indicaciéon de estatinas, fundamentalmente
en mujeres y en sujetos con mayor edad.
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ABSTRACT

Background: The application of the new guidelines for the use of statins has increased the number of new statin prescriptions;
however, there are no investigations on this topic in our region.

Objective: The aim of this study was to compare in a population consisting of members belonging to a healthcare system, the
proportion of persons that would be eligible for statin therapy under the new 2013 ACC-AHA guidelines versus the previous
ATP III guidelines.

Methods: The ratio of subjects that would be eligible for statin therapy under both guidelines was analyzed in a simple random
sample without replacement, and the results were extrapolated to the entire population of the healthcare system.

Results: A total of 226 patients were analyzed. Applying the ATP-IIT and the 2013 ACC/AHA guidelines, 35.8% and 52.2% of
the population was eligible for statin therapy, respectively. The difference was higher in women (18.3%) and in subjects >60
years (27.1%). Applying the new guidelines to the entire hospital population (n=75,139) would imply an increase of 12,323
statin prescriptions.

Conclusion: The application of the new guidelines was associated with greater potential prescription of statins, particularly
among women and older subjects.
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Abreviaturas
ATP lll

ACC American College of Cardiology

AHA American Heart Association

INTRODUCCION

La herramienta para predecir el riesgo cardiovascu-
lar mas difundida en nuestro pais es el puntaje de
Framingham, recomendado por el tercer informe del
panel de expertos del National Cholesterol Education
Program [Adult Treatment Panel III (ATP IID)]. (1)

Adult Treatment Panel IlI

C-LDL  Colesterol transportado por lipoproteinas de baja densidad

A fines de 2013 se publicaron y difundieron las nue-
vas guias del American College of Cardiology/American
Heart Association (ACC/AHA) que establecen nuevas
recomendaciones para el manejo del colesterol. (2)
Estas emplean un nuevo puntaje de riesgo y, en lineas
generales, utilizan un umbral més bajo para la prescrip-
cion de estatinas que las guias anteriores. Una reciente
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investigacién norteamericana mostroé que al aplicar las
nuevas guias en vez del ATP III aumentaba considera-
blemente el nimero de prescripciones de estatinas. (3)
No contamos con investigaciones que hayan abordado
esta problemaética en nuestra region.

Los objetivos del presente estudio fueron: 1) com-
parar en una muestra de una poblacién perteneciente
al sistema de salud de un Hospital Universitario la
proporcion de afiliados que tendrian indicacién de
estatinas si se aplicaran las nuevas (ACC/AHA 2013)
y las antiguas guias (ATP III) y 2) extrapolar dichos
hallazgos a toda la poblacién del sistema de salud,
analizando el impacto de aplicar las recomendaciones
establecidas por ambas guias.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio de corte transversal al 31 de diciem-
bre de 2014, describiendo la proporcion de afiliados de un
Seguro de Salud de un Hospital Universitario con criterios
de indicacién de estatinas segtin cada guia de tratamiento.
Se incluyeron sujetos de entre 40 y 75 anos (edad que per-
mite estimar los puntajes recomendados por ambas guias),
excluyendo a los individuos con triglicéridos > 400 mg/
dl [distorsionaria el valor de colesterol transportado por
lipoproteinas de baja densidad (C-LDL) calculado y, como
consecuencia, la indicaciéon de estatinas].

Se realiz6 un muestreo aleatorio simple sin reposicién. Se
revisaron las historias clinicas electrénicas de los pacientes
incluidos, de las que se obtuvo informacién de sus anteceden-
tes, factores de riesgo cardiovascular y la medicacién recibida
durante el dltimo afno.

Procurando contar con un poder del 80% (error beta 0,2)
y un error alfa de 0,05 para detectar una diferencia absoluta
> 15% entre la proporcién de afiliados candidatos a recibir
estatinas segin las guias nuevas respecto de las antiguas,
estimamos una muestra de 174 afiliados. (3) Asumiendo
informacién incompleta en algunos de los individuos alea-
torizados, solicitamos una muestra un 20% mayor. En caso
de datos faltantes se realiz6 un contacto telefénico con el
paciente.

Se consideraron diferentes criterios para determinar si
los individuos eran pasibles de recibir estatinas: 1) Para la
guia ATP III: a) Enfermedad cardiovascular previay C-LDL
> 100 mg/dl; b) C-LDL > 190 mg/dl; ¢) Diabetes y un C-LDL
> 100 mg/dl; d) Puntaje de Framingham > 20% y C-LDL
> 100 mg/dl; puntaje de Framingham entre 10% y 20% con
un nivel de C-LDL > 130 mg/dl y dos factores de riesgo adi-
cionales [tabaquismo, hipertensién, colesterol transportado
por lipoproteinas de alta densidad (C-HDL) < 40 mg/dl, ante-
cedentes heredofamiliares de enfermedad coronaria precoz,
edad (> 45 anos en hombres y > 55 en mujeres)|; puntaje de
Framingham < 10% con un nivel de C-LDL > 160 mg/dl y
dos factores de riesgo adicionales. 2) Para la Guia ACC/AHA
2013: a) Enfermedad cardiovascular; b) C-LDL > 190 mg/dl;
¢) Diabetes y C-LDL > 70 mg/dl; d) Riesgo estimado por el
nuevo puntaje de riesgo cardiovascular > 7,5% a los 10 afos
y C-LDL > 70 mg/dl. Los pacientes que ya estaban recibien-
do estatinas, tal como se consideré en estudios previos, se
contabilizaron como sujetos con indicacién apropiada por
ambas guias. (3)

Analisis estadistico
Se analiz6 la concordancia entre ambas guias utilizando el
indice kappa de Cohen y para la representacion grafica, el

grafico de Bland-Altman. Se defini6 significacién estadistica
un valor de p < 0,01 (pruebas de dos colas).

Consideraciones éticas .
El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la institucién.

RESULTADOS

Se analizaron las historias clinicas de 226 pacientes
(edad media 60,3 anos, 60,6% mujeres). E15,8% y el 9,3%
de la muestra tenian antecedentes de enfermedad car-
diovascular o diabetes, respectivamente, mientras que
el 5,3% mostré un nivel muy elevado de C-LDL (> 190
mg/dl). El 36,1% de la poblacién recibia estatinas. La
mediana del puntaje de Framingham fue del 3% (inter-
valo intercuartil 2-7), mientras que la mediana del nuevo
puntaje fue del 5% (intervalo intercuartil 1,9-10,5).

Aplicando el ATP III y las guias ACC/AHA 2013,
el 35,8% y 52,2% de la poblacién tuvo indicacién de
recibir estatinas, respectivamente (diferencia 16,4%).
La concordancia entre ambas guias en seleccionar a
la poblacién con indicacién de estatinas fue moderada
(kappa 0,57). Solo 6 de los 81 pacientes con indicaciéon
de estatinas segiin el ATP III no deberian recibir dichos
farmacos aplicando las nuevas guias. Por otro lado,
de los 118 sujetos que tendrian que recibir estatinas
con las nuevas recomendaciones, 43 no las recibirian
aplicando el ATP III. Asimismo, si consideramos sola-
mente a los individuos a los cuales aplicaba calcular el
porcentaje de riesgo para determinar si deberian recibir
o no estatinas, la concordancia entre ambas estrategias
también fue moderada (Figura 1).

Al observar los pacientes en prevencién secundaria,
el 84% estaban tratados con estatinas. En prevencion
primaria, la proporcién de sujetos elegidos para tra-
tamiento con estatinas segin el riesgo estimado fue
mayor aplicando las guias ACC/AHA 2013. Los motivos
por los cuales se indicé estatinas en prevencién pri-
maria segin ambas guias se muestran en la Figura 2.

Enlos hombres, el 46,1% y el 59,6% de los pacientes
tenian indicacién de estatinas segin el ATP III y las
guias ACC/AHA 2013, respectivamente (diferencia
13,5%). Por otro lado, en las mujeres, el 29,2% y el
47,5% de la poblacién tuvo indicacién de estatinas
segin ambas recomendaciones (diferencia 18,3%). La
concordancia entre las dos guias fue moderada en am-
bos sexos (mujeres: kappa 0,54; hombres: kappa 0,60).

En los sujetos > 60 anos, el 51,9% y el 79% de los
pacientes tenian indicacion de estatinas segiin el ATP
IIT y las guias ACC/AHA 2013, respectivamente (dife-
rencia 27,1%). En la poblaciéon < 60 anos, el 12,9% y
el 14,0% de la poblacién tuvo indicacién de estatinas
segin ambas recomendaciones (diferencia 1,1%). La
concordancia entre las dos guias fue discreta en los
sujetos > 60 anos (kappa 0,35) y sustancial en los
pacientes < 60 anos (kappa 0,68).

El1 Seguro de Salud contaba con 75.139 afiliados de
entre 40 y 75 anos (44.819 mujeres y 30.320 hombres).
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Si extrapolamos los hallazgos de la muestra obtenida
en forma aleatoria a dicho universo, la prescripcion de
estatinas estaria indicada en 26.900 y 39.223 sujetos
al utilizar las guias ATP III y ACC/AHA 2013, respec-
tivamente, lo cual representa un aumento de 12.474
prescripciones (Figura 3).

DISCUSION

El hallazgo principal de nuestro estudio fue que al
aplicar las nuevas guias para el manejo del colesterol en
vez de las guias tradicionales, la indicacion de estatinas
aument6 aproximadamente un 46%.

Del mismo modo, Pencina y colaboradores evaluaron
en una muestra de 3.773 sujetos el impacto de aplicar

ambas guias sobre la indicacién de estatinas. (3) Su
observacion arrojé resultados similares a nuestra in-
vestigacion: la proporciéon de individuos que recibia o
que deberia recibir estatinas pasaba del 42% al 56,6%
(37,56% al 48,6% en los que no recibian previamente
estatinas) cuando aplicabamos las nuevas guias versus
las recomendaciones tradicionales.

En nuestro medio, un trabajo reciente mostré que la
concordancia entre varios puntajes de riesgo fue pobre y
que la indicacion de estatinas variaba considerablemen-
te segln la herramienta aplicada. Interesantemente, la
indicacion de estatinas fue mayor al aplicar el puntaje
ACC/AHA 2013. (4)

Del mismo modo, Ray y colaboradores evaluaron
el impacto de aplicar las nuevas guias en una cohorte
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nuevas directrices el 65% de la poblacion adulta podria
ser elegible para recibir estatinas. (5)

En nuestro trabajo, y coincidiendo con el tra-
bajo de Pencina y colaboradores anteriormente
citado, (3) el mayor impacto de aplicar las nuevas
guias sobre la indicacién de estatinas se observo en
los mayores de 60 anos. Mientras que en los jove-
nes aumenté el 8,5% la indicacién de estatinas, en
los sujetos de entre 60 y 75 afos dicha indicacion
aumento el 52%.

Un frecuente cuestionamiento hacia las nuevas
guias recae sobre el nuevo puntaje de riesgo y su
capacidad predictiva. (6) La aplicacién del nuevo
puntaje podria sobrestimar el riesgo en la poblacidn,
mostrando un problema de calibracién y discrimi-
nacién. (7) Dos estudios recientemente publicados
confirmaron que las nuevas guias sobrestiman el
riesgo en prevencién primaria. (8, 9) Dicha limita-
ci6n podria generar una sobreindicacién de farmacos
hipolipemiantes.

Los hallazgos de nuestro trabajo enfatizan la proble-
matica en los sujetos con mayor edad cronolégica. La
edad por si sola domina la calculadora de riesgo, y el um-
bral de riesgo del 7,5% es superado facilmente. (10) Por
otra parte, una puntuacién de riesgo dominada por la
edad cronolégica favorece el tratamiento tardio, hecho
que dificulta la prevencién precoz de la aterosclerosis.

Finalmente, no cuestionamos el extraordinario be-
neficio y la innumerable evidencia que respalda el uso
de estatinas, sino las herramientas que utilizamos para
seleccionar a los sujetos que podrian tener beneficio al
recibirlas.

La utilizacion de las nuevas guias ACC/AHA 2013 se
asoci6 con una potencial mayor indicacién de estatinas,
fundamentalmente en los sujetos con mayor edad y en
las mujeres.
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