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ENTREVISTA

Entrevista al Dr. Orlando Rodriguez Vila:

El Colegio Americano de Cardiologia
v el valor de las organizaciones
meédicas en Puerto Rico

El Presidente y Gobernador del Capitulo de Puerto Rico del American College of Cardiology
(ACC-PR), Dr. Orlando Rodriguez Vila, destaca la importancia de la evolucion y de la historia
de esta asociacion, y también de las decisiones que se fueron tomando desde su creacion,
que han servido para definir su presente y son la base de su futuro. Destaca que uno de los
objetivos principales del ACC-PR es la educacion, tanto a los médicos como a la poblacién en

general.

¢ Como se iniciod el Capitulo de Puerto Rico?
El Capitulo de Puerto Rico del American College
of Cardiology (ACC) tiene la particularidad de estar
bastante entrelazado con la organizacién nacional que
estd en Washington D. C., fundada en 1949. En 1960,
en una visita que hizo el Dr. Samuel Bennett a la isla,
se decidi6 incorporar Puerto Rico al ACC. Se escogié
como primer Gobernador —esta es la denominacién
que se usa en el ACC para los representantes locales—
al Dr. Ramoén Sudrez Calderdn, quien ocupd el puesto
hasta 1966, que fue seguido por el Dr. Mario Rubén
Garcia Palmieri y después por el Dr. Eli A. Ramirez
Rodriguez. Desde entonces, un Gobernador del ACC
ha representado a Puerto Rico en periodos de 3 afios
hasta ahora, en que culmina mi labor como el decimo-
sexto.

La designacién de fellow del ACC o “FACC” llego a
Puerto Rico en 1962 y distingue a aquellos especialis-

tas en medicina cardiovascular con alto grado de des-
empefio y reconocimiento.

En 1988 se reinstal6 el concepto de los “capitulos” y
Puerto Rico se incorporé entre los primeros 4 en toda
la nacién, gracias a la visién y gestién de su primer
Presidente de Capitulo, el Dr. Juan Aranda. Nuestra
asociacion cuenta con una sede en la cual organiza sus
actividades y reuniones regulares.

¢Qué puede destacar a partir del afo 2000?

En el ano 2000 ocurrieron dos cosas importantes. Por
un lado, se dio inici6 al Simposio Comunitario, una
actividad educativa para la comunidad a la que se le
dedicaba un dia en el marco de la Convencién Anual.
Ahora llevamos el simposio a otras ciudades de la isla
y estamos evaluando hacerlo con hospitales. Por otro
lado, en el mismo afio 2000 se instauré el premio
Distinguished Citizen Award para aquella persona
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—no necesariamente médicos— que se haya distinguido
por sus cualidades humanisticas y su servicio a la sociedad.

En 2007 se estableci6 el concepto de Cardiac Care
Associates, que incluye a los profesionales que ayudan
en el equipo médico: enfermeras, tecnélogos, nutri-
cionistas, entre otros. Esta denominacién se amplié a
Cardiovascular Team ya que los asociados son parte de
nuestro trabajo y de nuestra organizacién. Para estos
miembros, en la convencién anual se hacen cursos y
presentaciones paralelas y también algunas conjuntas.

¢Como se difunden las guias de manejo?

Las guias de manejo se fueron desarrollando desde la
década de 1980 y poco a poco se hicieron mds popu-
lares. Ahora venimos trabajando en el ACC-PR para
darles mayor difusién. Estas guias se basan en evidencia
y rigor cientifico. Desde 2009, el ACC ha desarrollado
un complemento a las guias llamado “Criterio de ma-
nejo apropiado” (Appropriateness Use Criteria, AUC).
Este tiene la intencién de ayudar a guiar decisiones
especificamente relacionadas con procedimientos, sean
diagnésticos o terapéuticos. En la nomenclatura actual,
la realizacién de un procedimiento puede catalogarse
como “apropiado”, “posiblemente apropiado” o “rara-
mente apropiado”, dependiendo de las circunstancias.

¢Queé es la iniciativa PRINCE?

La iniciativa PRINCE (Puerto Rico Infarction National
Collaborative Experience) fue iniciada en 2010 por un
grupo de cardidlogos intervencionistas que han laborado
intensamente en estrecha colaboracién con nuestro
Capitulo. Su objetivo es mejorar en Puerto Rico el manejo
de infarto agudo con elevacién del segmento ST en el
ECG y disminuir el tiempo de inicio del tratamiento
al minimo posible. En el sindrome coronario agudo se
debe hacer de inmediato un ECG a todo paciente con
sospecha de infarto. Cuando hay elevacién de ST se
debe considerar una angioplastia de emergencia, en
especial en las primeras 12 horas. La opcién de dar
tromboliticos funciona bien en las primeras 3 horas
del infarto, pero una angioplastia rdpida suele ser mas
efectiva.

Esta iniciativa busca enlazar los servicios de emergen-
cias médicas y ambulancias. Es importante que la po-
blacién conozca las ventajas que tiene llegar rdpido al

hospital llamando al 911. En Puerto Rico solo cerca del
10% de estos pacientes llegan en ambulancia mientras
que en los Estados Unidos son cerca del 65%. También
trabajamos en educar a los paramédicos para que nos
ayuden a detectar el infarto y asi tener la posibilidad
de iniciar un tratamiento ripido. El nimero de diag-
nésticos de infarto de elevacién de ST prehospitala-
riamente antes era nulo y ha ido aumentando gracias
a la realizacién del ECG en las ambulancias. Es un
proceso gradual en el que todavia falta mucho por
hacer, que requiere tener los procesos establecidos desde
la ambulancia, con estindares definidos e interaccién
con el hospital. Ademds, al ser el hospital alertado
acerca de que el paciente va en camino, su personal se
va preparando y el paciente llega canalizado y con un
diagnéstico preliminar. Por otro lado, el paciente sin
elevacién de ST y que no necesita una angioplastia de
emergencia puede ser evaluado apropiadamente en el
hospital mas cercano.

El éxito del programa PRINCE se debe al compro-
miso de lideres y personal de hospitales y emergencias
médicas a través de Puerto Rico.

¢ Realizan muchas actividades educativas?
Ademis de la convencién anual, puedo mencionar:
-Desde el 2012 hay una actividad para los fellows
y médicos jovenes para prepararlos para la prictica
(transition to practice), que se hace el dia antes de la
convencién anual. Esta sirve también de actualizaciéon
para los médicos jévenes en sus primeros afos de
actividad especializada;

-En la pagina web del capitulo hay un video educativo
del programa PRINCE para preparar al personal de
enfermeria y de emergencias médicas sobre conceptos
de buena préctica y manejo;

-En 2014 el ACC-PR cumplié 25 afios y realizamos
un video sobre su historia a través de los comentarios
de los exgobernadores;

-Desde 2015 iniciamos un proyecto que apoyo a fe/lows
para participar en la convencién nacional de ACC y
para que tengan un mentor que los oriente;

-También organizamos regularmente reuniones acadé-
micas tipo journal club de los fellows de los dos programas
de especializacién en cardiologia; y

-En el programa de la convencién de este afio hemos
expandido las sesiones educativas basadas en casos



complejos y en las que se guia a la audiencia a la apli-
cacién de conocimientos en la toma de decisiones.

Registro de enfermedades cardiovasculares

El ACC Nacional ofrece la capacidad de unirse al
National Cardiovascular Data Registry (NCDR). Este
consiste de un registro clinico de datos que permite
a los hospitales conocer su calidad de cuidado con un
alto rigor. La participacién de nuestros hospitales en el
NCDR debe ser una prioridad para enfrentar el reto
de elevar la calidad del cuidado cardiovascular. Como
dijo Lord Kelvin hace 100 afios: “Si no lo puedes medir,
no lo puedes mejorar”. Es un campo en el que ain
estamos en vias de desarrollo pues esto requiere recur-
sos econémicos para el manejo de datos con personal
entrenado. Ademds, limitaciones en la implementacion
del récord electrénico dificulta nuestra participacién en

el NCDR.

¢Como es el plan estratégico de ACC-PR?

El plan estratégico de ACC-PR tiene 6 puntos:

- Salud de la poblacién (population health): la iniciativa
PRINCE va dirigida en esta direccién al igual que
CardiDay, que es una feria de salud que organiza el
Capitulo de Cardiologia del Colegio Médico con el
apoyo de instituciones como el ACC-PR yla Sociedad
Puertorriquefia de Cardiologia;

- Educacién (purposeful education), que incluye las
actividades cientificas mencionadas;

- Membresia (membership value and engagement), que
considera las actividades de nezworking, tutorias y
mentorias para fellows;

- Cambios en el cuidado de la salud (¢zransformation of
care): la manera de proceder en medicina estd cam-
biando ahora a practicas grupales y hay mucha infor-
macién sobre como trabajar, facturar, etc.;

-Informacién, datos y conocimiento (information,
data, and knowledge): este objetivo incluye promo-
cionar participacién en el NCDR y diseminar las
recomendaciones de las guias y AUC; y

- Defensoria y representaciéon (advocacy): hay retos
grandes en cuanto a disparidades de fondos federales
a Puerto Rico y en la relacién de los planes médicos,
tanto con proveedores como con pacientes. Hemos
participado en actividades inclusive con congresistas
en Washington para comentar los problemas que
afectan el cuidado de salud en la isla.

ENTREVISTA

¢ Se estan yendo los cardidlogos jovenes?

Se van por distintas razones: el caso mas dramatico es
el del médico joven que no encuentra trabajo por no
tener nimero de proveedor de los planes médicos, o el
del que sacaron de la red en forma unilateral para dis-
minuir costos. Es indignante que en una isla con escasez
de médicos graduemos especialistas que se tengan que
ir porque los seguros médicos les nieguen nimero de
proveedor.

Comentario

Trabajamos en el plan estratégico, en diseminar mejor
la mejor informacién y también buscamos que el pa-
ciente se haga responsable de su propia salud.

También debemos enfatizar en la parte preventiva,
en el paciente sano, para que se mantenga bien y no
requiera ni necesite llegar al cardiélogo.

El contenido de este escrito no representa la posicion
de VA Caribbean Healthcare System, el Departamento
de Veteranos ni del Gobierno de los Estados Unidos.

Datos personales
Orlando Rodriguez Vila, MD, MMM, FACC, FSCI

¢ Board Certified,
Cardiologia y Cardiologia Intervencionista;

e Director Asociado, Medical Services, y
Director de Cardiac Catheterization Laboratories
en VA Caribbean Healthcare System, San Juan,
Puerto Rico;

e Fellow American College of Cardiology;

e Presidente y Gobernador del Capitulo de Puerto
Rico de American College of Cardiology (ACC);

e Especializacion en Medicina Interna, Cardiologia
y Cardiologia Intervencionista,
Beth Israel Hospital, Harvard Medical School;

® Programa de Investigacion NIH;

e MD, Escuela de Medicina de Universidad de
Puerto Rico;

¢ Alpha Omega Alpha Honor Medical Society;
e BS, University of Massachusetts, Amherst.
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Nuevos anticoagulantes orales
en tromposis venosa profunda
vV empolismo pulmonar

Embolia pulmonar y trombosis

La embolia pulmonar es una obstruccién de las arterias
pulmonares causada por un codgulo, tumor, grasa o aire
que se origina en algin otro lugar del cuerpo y viaja
a través del torrente sanguineo hasta alojarse alli. Los
pacientes se presentan tipicamente con falta de aire,
dolor pleuritico y tos, pudiendo también presentar hi-
potension e incluso la muerte.

Usualmente el trombo se origina en las venas proxi-
males inferiores tales como la femoral, iliaca y popli-
tea, lo cual se conoce como trombosis venosa profunda
(DVT). La embolia pulmonar se asocia a DVT en el
50% de los casos. En los Estados Unidos cerca de 100
000 muertes anuales son causadas por embolia pulmo-
nar.

Tratamiento: anticoagulantes

La piedra angular para el tratamiento de ambas con-
diciones (embolias pulmonares y DVT) es el uso de
la anticoagulacién. El anticoagulante de eleccién para
el tratamiento a largo plazo ha sido el antagonista de
la vitamina K, la warfarina. Sin embargo, el indice te-
rapéutico corto, las multiples interacciones con otros
medicamentos, la dieta y la necesidad de monitorear
los niveles terapéuticos ha abierto un nicho para nue-
vos anticoagulantes en esta condicién.

Melissa Ruiz, MD
Medicina Interna, Programa de Especializacion
Escuela de Medicina, Universidad de Puerto Rico

Juan C. Sotomonte, MD, FACC, FHRS
Profesor Asistente de Medicina

Departamento de Medicina, Seccion de Cardiologia,
Recinto de Ciencias Médicas, Universidad de Puerto Rico
Gobernador electo, ACC PR Chapter

Nuevos anticoagulanes orales

Los cuatro anticoagulantes orales no dependientes de
vitamina K (NOAC) son dabigatrin, apixabdn, riva-
roxabdn y edoxabdn.

La hemostasia es un proceso complejo que incluye va-
rios pasos como la activacién de plaquetas, la forma-
cién de fibrina por medio de factores coagulantes, la
inhibicién de factores procoagulantes y la disolucién
de la fibrina cuando el endotelio ya ha sido reparado.
Los anticoagulantes estin disefiados para irrumpir en
la formacién de fibrina a través de diferentes modali-
dades de accién. La warfarina inhibe la actividad de
vitamina Ky, por consiguiente, no se pueden activar
varios factores de coagulacién (II, VII, IX, X). Los an-
ticoagulantes nuevos favorecen la inhibicién de facto-
res especificos que se encuentran mds abajo en la casca-
da de coagulacién, como los inhibidores del factor Xa
(apixabdn, rivaroxabdn y edoxabdn) y los inhibidores de
trombina (dabigatrdn).

Al momento de seleccionar anticoagulantes, debemos
individualizar la decisién. Esta debe tomarse de acuer-
do a cada caso. Asi, la decisién de seguir con warfarina
es razonable en pacientes que estén bien controlados
con una dosis y un seguimiento periédico, en pacientes
con disfuncién renal severa (GFR menor de 30 mL/
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min) asi como en pacientes en los que el cambio de
anticoagulantes resultaria en un costo no manejable.

Estudios clinicos comparativos
Se han llevado a cabo varios estudios con los NOACs
como terapia para embolia pulmonar y DV'T.

Se realizaron dos estudios utilizando rivaroxaban para
comprobar si este medicamento era o no inferior a he-
parina de bajo peso molecular como terapia de puente
a antagonista de vitamina K. Uno de estos estudios fue
el Einstein DVT que se llevé a cabo con pacientes que
solo tuvieron trombosis venosa profunda y demostrd
que la eficacia del tratamiento y el perfil de seguridad
(riesgos de sangrado) de rivaroxabdn eran similares a
los de warfarina. El otro estudio fue el Einstein PE, en
el cual solo se estudiaron pacientes con embolia pul-
monar y se demostré que la eficacia del tratamiento
era similar a la de warfarina, pero con menos riesgo de
sangrado. Una de las ventajas en el uso de rivaroxabin
para embolias pulmonares y DVT es que no se necesita
terapia de puente con heparina ya que llega a su pico
de inicio entre las 2 y las 4 horas.

En el estudio Amplify se evalu6 apixabdn en pacientes
con embolia pulmonar y DV'T. Se determiné que el
tratamiento de estas condiciones con apixabdn no es
inferior al tratamiento de heparina de bajo peso mo-
lecular como terapia de puente a warfarina. Apixabdn
tiene menos riesgos de sangrado en comparacién con
warfarina y se puede comenzar sin terapia de puente
con heparina ya que su pico de inicio es de 3 a 4 horas.

En los estudios Recover y Recover II se mostré que
dabigatrin no es inferior a la terapia convencional.
Cabe destacar que, en este estudio, a diferencia de los
estudios de apixaban y rivaroxabdn, se utilizé heparina
como terapia de puente 9 dias antes de empezar con
dabigatran. El estudio Recover sefialé que los pacientes
que usaron dabigatrdn tuvieron mds eventos de sangra-
dos gastrointestinales que cuando utilizaban warfarina.
También hubo mds pacientes con eventos coronarios
agudos que en aquellos usando warfarina, pero estos no
resultaron ser estadisticamente significativos.

Por ultimo, el estudio Hokusai-VTE comparé edoxaban
con warfarina y este reveld ser un tratamiento no inferior

a warfarina para embolias pulmonares y DV'T con menos
eventos de sangrado que los otros inhibidores directos
de Xa. Este estudio, al igual que el RECOVER, se hizo
utilizando heparina de bajo peso molecular 7 dias antes
de la administracién de edoxabdn.

Sin embargo, algunas limitaciones del uso de los
NOAC:S son la inhabilidad de evaluar la efectividad de
la anticoagulacién mediante alguna prueba de labora-
torio y su alto costo. Recientemente se han aprobado
antidotos para dabigatrn y rivaroxabdn, lo cual mejora
su perfil de uso.

¢ Cual anticoagulante nuevo usar?

La decisién de cudl NOAC recetar al paciente es indi-

vidualizada, pero hay ciertos aspectos de cada medica-

mento que podrian ser factores importantes a la hora
de tomar esa decision:

- En pacientes que tengan problemas con el cumpli-
miento de la terapia y puedan olvidar una dosis, se
recomienda el uso de rivaroxabdn o edoxabdn que se
administran una vez al dia;

- Se aconseja evitar el uso de inhibidores de factor Xa
en pacientes con historial de enfermedad gastroin-
testinal, tales como sangrados intestinales, ya que no
existen antidotos para estos; y

- En pacientes con disfuncién renal severa con cifras
de GFR < 30mL/min no se recomienda usar los
anticoagulantes orales nuevos y se prefiere el uso de
warfarina, aunque existen ajustes a dosis renales en
dabigatran, apixabdn y rivaroxaban.

Comentario

En resumen, el tratamiento para embolias pulmona-
res y DVT se basa mayormente en la anticoagulacion.
Los nuevos anticoagulantes orales son herramientas
accesorias para el clinico y complementan el arsenal ya
existente de warfarina y heparina. Ademds, puede ser
recomendable utilizar una o dos de las nuevas opciones
para asi poder familiarizarse con estos nuevos medica-
mentos y brindar el tratamiento éptimo al paciente.



n noviembre del afo 2013, el Colegio Ame-

ricano de Cardiologia (ACC) y la Asociacién
Americana del Corazén (AHA) emitieron las nuevas
guias para el tratamiento del colesterol y para reducir
el riesgo de enfermedad cardiovascular ateroscleréti-
ca (ASCVD) en adultos. Este documento llega luego
de muchos anos de deliberacién y 12 afios después las
guias del conocido Panel de Tratamiento para adultos
(ATP III). Luego de su ultima revisién en 2005, se re-
comendaba una disminucién agresiva de los niveles de
lipoproteinas de baja intensidad (LDL-c) hasta valores
menores de 70 mg/dl en individuos de alto riesgo. Es-
tas nuevas guias representan un cambio dréstico en el
manejo de LDL-c, lo que ha generado una considera-
ble controversia en la comunidad médica.

En las nuevas guias, decimos adiés a los valores de
LDL-c menores de 100 mg/dl como meta y, opcio-
nalmente, a los menores de 70 mg/dl en pacientes con
ASCVD. De acuerdo con el panel de expertos, simple-
mente no existe evidencia por parte de estudios con-
trolados y aleatorios para apoyar el tratamiento dirigi-
do a estos valores. Como resultado, las nuevas guias no
hacen mencién de niveles especificos para la preven-

cién primaria y secundaria de ASCVD.

En su lugar, las nuevas guias identifican cuatro grupos
en los cuales nos debemos enfocar para la prevencién
de eventos cardiovasculares. En estos grupos, se hace
hincapié en la “intensidad apropiada” de la terapia con
estatinas para alcanzar reducciones relativas en los ni-

veles de LDL-c (Tablas 1y 2).

Revision de las nuevas guias
para el manejo del colesterol:

AValio la pena la espera?

Francisco J . Lefebre Llavona, MD, FACC

Especialista en Enfermedades Cardiovasculares

Presidente, Comité Cientifico del

Colegio Americano de Cardiologia (ACC), Capitulo de Puerto Rico

Los cuatro grupos principales

Las directrices de la ACC/AHA recomiendan tratar a

cuatro grandes grupos de pacientes de prevencién pri-

maria y secundaria con estatinas, identificados en base

a estudios controlados y aleatorios demostrando que

el beneficio de la terapia sobrepasa el riesgo de efectos

adversos:

Grupo 1: Individuos con enfermedad cardiovascular
aterosclerdtica clinica.

Grupo 2: Individuos con niveles de LDL-c > 190 mg/
dL, como aquellos con hipercolesterolemia
familiar.

Grupo 3: Individuos con diabetes mellitus entre 40 y
75 afios, con niveles de LDL-c entre 70 y
189 mg/dl y sin evidencia de ASCVD.

Grupo 4: Individuos sin evidencia de ASCVD o de
diabetes, pero que tienen niveles de LDL-c
entre 70 y 189 mg/dL y un riesgo a 10 afios
de ASCVD 2 7,5%.

Para evaluar el riesgo de un evento cardiovascular a 10
afios, se desarrollé una herramienta basada en la pun-
tuacién de riesgo de Framingham (FRS). La calcula-
dora de riesgo toma en consideracién el género, la edad
(de 20 a 79 afos), el grupo étnico, los niveles de coles-
terol total y la lipoproteina de alta densidad (HDL), la
presion arterial sist6lica y si el paciente estd tomando
algin medicamento antihipertensivo. También se con-
sidera si el paciente es diabético y si es fumador activo.
La calculadora no toma en consideracién el historial
familiar de enfermedad cardiovascular prematura, los
niveles de triglicéridos, la circunferencia de cintura, el
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indice de masa corporal ni un historial de tabaquismo
(www.riskcalculator.com).

Puntos de controversia

El aspecto que ha encontrado mis resistencia por parte
de los clinicos es el tratamiento a pacientes con LDL-c
entre 70 y 100 mg/dl, el llamado “rango normal”, sim-
plemente porque su riesgo calculado excede el 7,5%.
Esto significa que mds pacientes serdn tratados bajo
las nuevas recomendaciones (se estima que cerca de 30
millones de estadounidenses sern elegibles para trata-
miento con estatinas).

En pacientes con ASCVD que se encuentran en trata-
miento con estatinas de alta intensidad y en los que no
se ha observado una disminucién de mas del 50% en
los niveles de LDL-c, no se hace mencién de medica-
mentos auxiliares como, por ejemplo, ezetimibe, niaci-
na o fibratos para alcanzar niveles en sangre deseados.
Por otra parte, la ausencia de recomendaciones para el
tratamiento de niveles altos de triglicéridos ha sido de
gran preocupacion, especialmente en nuestros pacien-
tes en Puerto Rico, donde hay una alta incidencia de
hipertrigliceridemia.

Por dltimo, la calculadora de riesgo de ASCVD no ha
sido validada por estudios controlados y aleatorios, lo
que contradice el principio en el cual se basa el panel
de expertos de solo darle importancia a la evidencia

validada.

Nuevos medicamentos vs. las nuevas guias
En la 6rbita de las nuevas recomendaciones, diciéndole
adios a los niveles bajos de LDL-c y enfatizando en la
intensidad de las estatinas, ;dénde queda una nueva
clase de medicamentos que dramdticamente disminu-
ye los niveles de LDL-c mas alld de lo que las estati-
nas pueden? Los inhibidores de la proteina convertasa
subtilisina kexina 9 (PCSK 9) han demostrado una
disminucién absoluta entre un 30% y un 60% de los
niveles basales de LDL-c, junto con estatinas o como
monoterapia, dependiendo de la poblacién estudiada.
Tomando en cuenta estos resultados, los expertos no
descartan que en la revisién de las nuevas guias veamos
un regreso a los niveles bajos de LDL-c como meta de
tratamiento.

Conclusiones

Las nuevas guias para reducir el riesgo de ASCVD han
sido disefiadas tomando en cuenta toda la evidencia
de estudios controlados y aleatorios, pero tenemos que
entender que son, a fin de cuentas, una opinién experta
y que no deben dictar la prictica clinica. Los expertos
opinan que no debemos alejarnos del todo de los nive-
les de LDL-c ya que sirven de guia de adherencia a la
terapia.

No hay que olvidar que debemos orientar al paciente
a modificar su estilo de vida a uno saludable, ya que
este aspecto sigue siendo fundamental para reducir el

riesgo de ASCVD.[@

Tabla 1:
Pacientes que se benefician de tratamiento con estatinas.

Pacientes Subgrupo Intensidad de
estatina

ASCVD* Alta intensidad

LDL-ct Alta intensidad

> 190 mg/dl Alta intensidad
Diabetes mellitus, Riesgo > 7,5% Moderada
edad: 40 a 75 anos Riesgo < 7,56% intensidad
edad: 40 a 75 afos Moderada /

y riesgo > 7,5% alta intensidad

*ASCVD: enfermedad cardiovascular aterosclerctica;
FLDL-c: lipoproteina de baja densidad.

Tabla 2:
Intensidad de estatinas recomendadas.

Alta intensidad Moderada

intensidad

Baja intensidad

Dosis diaria disminuye = Dosis diaria disminuye Dosis diaria disminuye
LDL-c* > 50% LDL-c*, en promedio, LDL-c*, en promedio,
entre 30 y 50% < 30%

Atorvastatina 40-80mg = Atorvastatina 10-20mg ~ Simvastatina 10 mg
Rosuvastatina 20-40mg ~ Rosuvastatina 5-10mg = Pravastatina 10-20 mg
Simvastatina 20-40 mg = Lovastatina 20 mg
Pravastatina 40-80 mg = Fluvastatina 20-40 mg
Lovastatina 40 mg Pitavastatina 1 mg
Fluvastatina 40mg BID
Pitavastatin 2-4 mg

*LDL-c: lipoproteina de baja densidad.



EsStenosis

de |la valvula aortica.

Deteccion, evaluacion y tratamiento

Jorge L. Martinez-Diaz, MD, FACP, FACC

as enfermedades valvulares ocurren cuando una

de las vélvulas del corazén no funciona bien.
Se clasifican de diversas maneras: por su etiologia (en
congénitas o adquiridas); por el nombre de la vilvula
afectada (en mitral, aértica, pulmonar o tricaspide); y
por el mecanismo de su anomalia (las estendticas que
presentan obstruccién al flujo normal o las regurgitantes o
insuficientes que son incompetentes y no cierran bien).

Estas condiciones se presentan como soplos cardiacos
en pacientes con sintomas o como hallazgos inciden-
tales en un examen fisico, asi como en anormalidades
valvulares en radiografias de pulmones o en estudios
cardiovasculares no invasivos. Muchos pacientes no se
quejan de sintomas por lo lento del desarrollo de esta
condicién y por el ritmo gradual en que se produce su
limitacién de las actividades diarias. Pretendemos que
esta breve introduccién solamente toque el tema de es-
tenosis de la vélvula adrtica.

Evaluacion
El historial y un examen fisico detallado y minucioso
forman la base de la evaluacién clinica de los pacientes

Secretario/Tesorero, ACC Capitulo de Puerto Rico
Director Laboratorio Cardiovascular No-Invasivo

Cardiologo
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con sospecha de estenosis de la vélvula aértica. Estos
pacientes en su examen fisico presentan un soplo sist6-
lico, usualmente grado III/VI con acentuacion tardia que
irradia hacia las carétidas y un segundo sonido cardiaco
(S2) solitario. Un electrocardiograma, una radiografia
de pecho y un ecocardiograma transtorécico son también
parte esencial de la evaluacién inicial. El ecocardiograma
transtordcico provee informacién morfolégica y he-
modindmica para el diagnéstico y cuantificacién de la
severidad de la lesién. Una evaluacién ecocardiogrifica
es indispensable para determinar cudndo proceder con
terapia quirdrgica.

Es importante mencionar que la ausencia de sintomas
no asegura que el paciente realmente esté asintomitico.
Se puede utilizar una prueba de esfuerzo limitada a
sintomas para no fallar en identificar a los pacientes
que estén necesitados de intervencién quirdrgica. Por
otro lado, no se debe negar intervencién a aquellos
individuos con indicaciones claras de intervencién
solamente por su edad, ya que el beneficio de liberar la
obstruccién aumenta la calidad de vida la y sobrevida
de estos pacientes.
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Etiologia

Hay tres causas principales de estenosis de la vélvula
adrtica en los adultos: enfermedad reumaitica del corazén,
degeneracién senil calcificada y calcificacién de una
vilvula bicaispide congénita. Malformaciones congénitas
de la vilvula adrtica pueden ser unicuspides, bicuspides,
tricispides o de tipo diafragmiticas. La estenosis senil
calcificada es la mds comin en el mundo occidental.
Cerca de dos terceras partes de las operaciones valvu-
lares del corazén son reemplazos de la vilvula adrtica.
Se piensa que la degeneracién calcificada de la valvula
adrtica representa cambios inflamatorios y proliferativos
con acumulacién de lipidos e infiltracién de macrétagos
y linfocitos T, no muy distintos a la calcificacién de las
arterias.

Curso clinico

La estenosis de la vélvula aértica progresa lentamente
a lo largo de un periodo de 10 a 15 afios siguiendo
un curso latente con una sobrevida similar a pacientes
normales de su misma edad. Los sintomas cardina-
les de estenosis adrtica son fatiga al esfuerzo, angina,
sincope y, finalmente, fallo cardiaco. Una vez que el
paciente desarrolla sintomas, la sobrevida es pobre a
menos de que se alivie la obstruccién ocasionada por la
estenosis adrtica. Por tanto, la educacién a los pacientes
es fundamental en el manejo de esta condicién.

Un fenémeno que se presenta en pacientes con estenosis
de la vélvula adrtica severa es el sindrome de Heyde,
que se asocia a sangrado gastrointestinal debido a angio-
displasia en presencia de una coagulopatia adquirida
de tipo II Von Willebrand. Se postula que se debe a la
pérdida de multimeros del factor de Von Willebrand

IV v tic Ive

circulante en la presencia de estenosis severa de la vél-
vula adrtica. Estos pacientes resuelven su problema de
sangrado gastrointestinal una vez que se someten a
reemplazo de la vilvula adrtica y no deben ser excluidos
de esta cirugia por causa del sangrado.

Tratamiento

Se recomienda reemplazo de la vilvula aértica a todo
adulto que presenta estenosis severa de la valvula adrtica
asociado a sintomas. También se recomienda reemplazo
si la fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo es me-
nor a 50% o si el paciente ya estd proximo a someterse a
cirugia de puentes coronarios. El implante transcateter
percutineo de la valvula adrtica ofrece una alternativa
para aquellos pacientes con un riesgo quirdrgico prohi-
bitivo y también es una opcién razonable en pacientes
con alto riesgo quirdrgico.

Divulgacion:

“The contents of this publication do not represent the views of the
VA Caribbean Healthcare System, the Department of Veterans
Affairs or the United States Government”.

Créditos:
“This material is the result in part of work supported with resources
and the use of facilities at the VA Caribbean Healthcare System”.
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Anticoagulantes:

Desde pesticidas para ratas hasta
la nueva era en terapia de prevencion
de la trombosis en pacientes

con fibrilacion auricular

Karen M. Rodriguez Maldonado, MD, FACC

a warfarina, uno de los anticoagulantes mds

utilizados mundialmente, fue utilizada por pri-
mera vez en 1948 como pesticida para ratas. A inicios
de la década de 1950 se encontré que era efectiva para
prevenir la trombosis y en 1954 obtuvo la aprobacién
para su uso como terapia médica.

Durante afios la warfarina fue el unico anticoagulante
oral disponible para pacientes con fibrilacién auricular. En
la actualidad, a pesar del tiempo transcurrido, hay oca-
siones en que es todo un arte mantener a los pacientes
que la utilizan en una ventana terapéutica y segura.

Nuevos anticoagulantes

De manera alternativa, en los albores del siglo XXI se
ha desarrollado una serie de anticoagulantes nuevos
que, al igual que la warfarina, han demostrado ser efec-
tivos y seguros en la prevencién de tromboembolismo
en pacientes con fibrilacién auricular.

Una de las caracteristicas principales de estos nuevos
anticoagulantes (NOAC) es que no requieren monito-
reo de los parimetros de anticoagulacion (entiéndase
INR). Ademis, ofrecen ventajas sobre la warfarina
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Practica en Mayaglez
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Recinto de Ciencias Médicas, UPR

por su efecto de anticoagulacién predecible, ausencia
de restricciones en la dieta, menos interacciones con
otros medicamentos y menos riesgos de sangrados in-
tracraneales. También, debido a su rdpida accién, no es
necesario afiadir terapia concomitante (4ridging) con
anticoagulantes parenterales como enoxaparina. El
efecto anticoagulante de los NOAC disminuye de 24 a
48 horas luego de recibir la dltima dosis. Es importante
mencionar que los NOAC no estdn indicados en pa-
cientes con vilvulas mecdnicas y estenosis significativa
de la vdlvula mitral.

Anticoagulantes aprobados (para DVT y PE)
Dabigatrin es el primer anticoagulante aprobado para
la prevencién de trombosis en pacientes con fibrilacién
auricular no valvular. Este es un inhibidor directo de la
trombina. En un estudio abierto (RE-LY #rial) con 18
113 pacientes escogidos al azar, se comparé dabigatran
con warfarina. El CHADS2 promedio (para prediccién
de riesgo de ataque: Congestive heart failure, Fypertension,
Age, Diabetes, prior Stroke) en los pacientes del estudio
RE-LY tue de 2,1. La dosis de dabigatrin que demostré
ser superior a warfarina para la prevencién primaria de
tromboembolismo fue de 150 mg, 2 veces al dia.
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Para la prevencién secundaria los resultados fueron si-
milares, pero estadisticamente débiles, debido a que en
el RE-LY la muestra de pacientes con historial previo
de accidente cerebrovascular fue pequefa.

Como dabigatrin es excretado renalmente, se exclu-
y6 del estudio a los pacientes con una depuracién de
creatinina (CrCL) menor a 30 ml/min. Una dosis de
110 mg 2 veces al dia fue estudiada, pero no aprobada
por la FDA por resultar ser no inferior a warfarina. La
FDA aprobé dabigatrdn 75 mg, 2 veces al dia, para los
pacientes con CrCL 15 ml/min a 30 ml/min.

Desde finales de 2015 dabigatrdn cuenta con un agente
de reversién (antidoto) conocido como indarucizumab
(Praxbind), que es un anticuerpo monoclonal que se
une a dabigatrin y sus metabolitos para neutralizar
su efecto. Se utiliza una dosis intravenosa de 5 gr que
puede ser repetida de ser necesario.

Rivaroxabdn es el segundo anticoagulante aprobado
por la FDA para reducir el riesgo de accidentes ce-
rebrovasculares en pacientes con fibrilacién auricular
no valvular. Es un inhibidor directo del factor Xa y se
utiliza una vez al dia con comidas para lograr un 100%
de absorcién. En un estudio aleatorio y doble ciego se
incluy6 a 14 264 pacientes (ROCKET AF) y se com-
par6 warfarina con rivaroxabdn (20 mg una vez al dia
y 15 mg una vez al dia cuando CrCl es de 30 ml/min
a 49 ml/min). A diferencia del estudio RE-LY, en el
ROCKET AF se seleccionaron pacientes mds enfermos
(ROCKET: CHADS2 > 2; RE-LY: CHADS2 > 1).
En el ROCKET AF el promedio de CHADS?2 fue de
3,47. En este estudio el rivaroxabdn no resulté ser inferior
a la warfarina para prevenir eventos tromboembdlicos.
Actualmente, no hay disponible un antidoto para los
inhibidores del factor Xa.

Apixabén es el tercer anticoagulante aprobado por la
FDA para la reduccién del riesgo de accidentes cere-
brovasculares en pacientes con fibrilacién auricular no
valvular. Es otro inhibidor del factor Xa y se elimina
mayormente por el higado. El apixabin 5 mg, 2 veces
al dia, se compar6 con warfarina en un estudio aleatorio
y doble ciego (ARISTOTLE) de 18 201 pacientes. El
CHADS2 promedio en este estudio fue de 2,1. El

apixabdn 2,5 mg, 2 veces al dia fue utilizado entre los

pacientes con 2 de los siguientes criterios: edad > 80
aflos, peso < 60 kg o creatinina en suero > 1,5 mg/dL
Los pacientes tratados con apixabdn presentaron menos
eventos tromboembdlicos e incluso menos eventos de
muerte en comparacién con warfarina. Los pacientes
con enfermedad severa o fallo renal terminal se excluyeron
del estudio original del ARISTOTLE. Recientemente,
en base a una data limitada sobre la farmacocinética
del apixaban, la dosificacién fue revisada para ser apro-
bada en pacientes con fallo renal crénico y en hemodidlisis
estable (5 mg bid y 2,5 mg bid para aquellos con edad
> 80 afios o peso < 60 kg).

El ultimo anticoagulante aprobado para la prevencién
de trombosis en fibrilacién auricular es el edoxabin
(Savaysa). Este, al igual que apixabdn y el rivaroxabdn,
es un inhibidor del factor Xa. En el ENGAGE-TIMI
48 los investigadores demostraron que tanto la dosis de
30 mg como la de 60 mg de edoxabdn una vez al dia no
resulté ser inferior a warfarina para prevenir eventos
embdlicos en los 20000 pacientes estudiados. Excepto en
un sub-andlisis donde se encontré que aquellos pacientes
con un CrCL > 95 ml/min mostraron un mayor riesgo
de infartos cerebrales en el grupo de edoxabin compa-
rado con los mismos pacientes en el grupo de warfarina.
Es por esto que la FDA aprobé la dosis de 60 mg una
vez al dia para los pacientes con CrCL de 50 a 95 ml/
min, 30 mg diarios para aquellos con Cr CL de 15 a 50
ml/min y recomendé evitarlo en aquellos con CrCL
> 95 ml/min. En ambas dosis los pacientes sangraron
menos que en el grupo de warfarina.

Comentario

En definitiva, resulta sorprendente que una sustancia
que se comercializ6 para controlar la sobrepoblacién
de ratas haya servido como inicio para el desarrollo de
nuevas sustancias efectivas y seguras para reducir el
riesgo de tromboembolismo en pacientes con fibrilacién
auricular y, con ello, mejorar su expectativa y calidad

de vida.



