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Introduccién. Se ha considerado que identificar
los factores de riesgo cardiovascular modificables
(FRCVm) e iniciar intervenciones profilacticas
para disminuir el riesgo cardiovascular son la
mejor medida para disminuir el nimero total de
accidentes vasculares cerebrales (AVC). Estudios
recientes han demostrado que el tratamiento con
estatinas disminuiria la incidencia de AVC en
aproximadamente un 25%, tanto en prevencion
primaria como en prevencion secundaria; sin
embargo, la indicacién de tratamiento con
estatinas en pacientes con AVC no esta plenamente
establecida. Con la intencién de saber si la practica
habitual realizada en nuestro centro se ajusta a los
consejos dados por la diversas guias de practica
clinica, se valor el tratamiento farmacoldgico que
estaban recibiendo los pacientes que ingresaron en
nuestra unidad afectados de un AVC antes de dicho
ingreso y el tratamiento que se les aconsejé en el
momento del alta.

Método. Se valoré la presencia de los 5 FRCVm
que considera el tercer panel de expertos de la
NCEP (tabaquismo, hipertensién arterial, diabetes
mellitus, colesterol unido a lipoproteinas de alta
densidad [cHDL] < 40 mg/dl y colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad [cLDL] > 100 mg/dl)
en todos los pacientes ingresados en nuestro centro
con el diagnéstico principal de AVC.
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Se realizo un registro de todos los farmacos
antiagregantes, anticoagulantes, hipolipemiantes y
antihipertensivos utilizados por los pacientes tanto
antes como después del AVC actual.

Resultados. Se estudié 160 AVC en 158 pacientes
que ingresaron en nuestro centro entre el 20 de
mayo de 2003 y el 31 de octubre de 2004. Se
demostré que el 92% de los pacientes tenia al
menos 2 FRCVm. Se comprobé una altisima
prevalencia de trastornos lipidicos, tanto de
elevaciones del cLDL (el 81% de los pacientes)
como disminuciones del cHDL (75%). Se consider
que se esté realizando una excelente utilizacion de
farmacos antiagregantes o anticoagulantes, asf
como de farmacos hipotensores; sin embargo, el
uso de estatinas parecié claramente insuficiente,
sobre todo en pacientes con cifras de cLDL entre
100 y 160 mg/dl y en pacientes diabéticos.

Conclusiones. Dados la altisima prevalencia de
trastornos lipidicos en nuestros pacientes y los
beneficios obtenidos con la utilizacién de estatinas
en los pacientes en riesgo elevado, consideramos
que se debe incrementar el uso de dichos farmacos
en pacientes con enfermedad vascular cerebral.
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TREATMENT OF CARDIOVASCULAR RISK
FACTORS IN PATIENTS WITH STROKE

Introduction. The most effective method to reduce
the total number of strokes is to identify modifiable
cardiovascular risk factors (m-CVRF) and initiate
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prophylactic measures to reduce cardiovascular risk.
Recent studies have shown that statin therapy
reduces the incidence of stroke by approximately
25%, both in primary and secondary prevention.
However, the indication for statin therapy in patients
with stroke has not been definitively established. The
objective was to determine whether routine practice
in our center complies with clinical practice
guidelines, drug treatment before admission and at
discharge was evaluated in patients admitted to our
unit with stroke.

Method. The presence of 5 m-CVRF included in
the Third Report of the National Cholesterol
Education Program (NCEP) Expert Panel
(smoking, hypertension, diabetes mellitus, HDL-
cholesterol levels lower than 40 mg/dL and LDL-
cholesterol levels higher than 100 mg/dL) was
assessed in all patients admitted to our center with
a primary diagnosis of stroke. All antiaggregant,
anticoagulant, lipid-lowering and anti-hypertensive
agents used by patients before and after the
current episode were recorded.

Results. A total of 160 strokes in 158 patients
admitted to our center between 20 May, 2003 and
31 October 2004 were studied. At least two m-
CVRF were found in 92% of the patients. The
prevalence of lipid disorders -both elevated LDL-
cholesterol (81% of the patients) and reduced
HDL-cholesterol levels (75% of the patients)- was
extremely high. The use of antiaggregant and
anticoagulant agents, as well as that of
antihypertensive therapy, was considered excellent.
However, statin use was clearly inadequate,
especially in patients with LDL-cholesterol levels of
between 100 and 160 mg/dl and in patients with
diabetes.

Conclusions. Given the extremely high
prevalence of lipid disorders in our patients and
the benefits of statin therapy in high-risk patients,
we believe that the use of these drugs should be
increased in patients with stroke.

Key words:
Stroke. Cardiovascular risk factor. Hypertension.
Dislipidemia.

El accidente vascular cerebral (AVC) es un pro-
blema frecuente en la practica clinica diaria de to-
dos los hospitales generales y se acompaiia de una
alta morbimortalidad. Tratar la enfermedad subya-
cente, ya sean arteriosclerosis, cardiopatias subya-
centes, trastornos hematolégicos y los factores de
riesgo cardiovascular modificables (FRCVm) aso-
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ciados, supone un reto diario tanto para los facul-
tativos hospitalarios como para los médicos de
asistencia primaria.

Se ha considerado que identificar los FRCVm e
iniciar intervenciones profilacticas para disminuir
el riesgo cardiovascular son la mejor medida a
adoptar para disminuir el nimero total de AVC'.

Los beneficios que se obtiene al controlar la pre-
sién arterial, el tabaquismo o la diabetes, al dismi-
nuir el riesgo de eventos cardiovasculares, son bien
conocidos. Sin embargo, ha habido cierta contro-
versia respecto a cudl serfa el farmaco antihiper-
tensivo ideal para pacientes hipertensos con enfer-
medad vascular cerebral. El estudio Progress’
pareci6 indicar que los farmacos inhibidores de la
enzima de conversion de la angiotensina (IECA) se-
rian los farmacos de eleccion en estos enfermos, y
en este sentido las gufas europeas de la Sociedad
Europea de Hipertension Arterial y la Sociedad Eu-
ropea de Cardiologia (SEH/SEC) aconsejan dar
IECA a estos pacientes como farmacos de primera
eleccion.

Estudios recientes han demostrado que el trata-
miento con estatinas disminuirfa la incidencia de
AVC en aproximadamente un 25%, tanto en pre-
vencion primaria como en prevencion secundaria®®
y que el tratamiento previo con estatinas ayudaria
a que los AVC isquémicos tuvieran una mejor evo-
lucién clinica con menor grado de discapacidad
funcional, ya comprobable a los pocos meses tras
el evento’. A pesar de estos estudios, la indicacién
de tratamiento con estatinas en pacientes con
AVC sigue sin estar plenamente establecida®. Va-
rios estudios realizados en nuestro pais han mos-
trado la alta prevalencia de FRCV en pacientes
con AVCL,

Objetivos

Con la intencién de saber si la practica habitual
realizada en nuestro centro se ajusta a los consejos
dados por la diversas guias de practica clinica, se
valoré el tratamiento farmacoldgico que estaban
recibiendo los pacientes que ingresaron en nuestra
unidad afectados de un AVC antes de dicho ingreso
y el tratamiento que se les aconsej6 en el momento
del alta.

Método

Se estudio la presencia de los 5 FRCVm considerados en el
tercer panel de expertos de la NCEP'? (tabaquismo, hiperten-
sién arterial, diabetes mellitus, colesterol unido a lipoprotei-
nas de alta densidad [cHDL] < 40 mg/dl y colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad [cLDL] > 100 mg/dl) en todos
los pacientes ingresados en nuestro centro con el diagnéstico
principal de AVC (incluidos los AVC corticales, lacunares, car-
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Tabla 1. Prevalencia de FRCVm en pacientes
con AVC

Prevalencia Total Grupo 1 Grupo 2
de FRCV (%) (n=160) (n=104) (n =56)
Tabaquismo 31 32 29
Hipertensién arterial 76 79 70
Diabetes mellitus 49 45 55
Dislipemia
LDL > 100 mg/dl 81 85 75
LDL > 130 mg/dl 57 63 46
LDL > 160 mg/dl 24 31 13
HDL < 40 mg/dl 75 73 79

AVC: accidente vascular cerebral; FRCVm: factores de riesgo cardio-
vascular modificables; HDL: lipoproteinas de alta densidad; LDL: lipo-
proteinas de baja densidad.

dioembolicos o hemorragicos). Se valoré también la existen-
cia de hipertrigliceridemia o de cardiopatia emboligena.

La extraccion de sangre para hacer los estudios analiticos
se realiz6 siempre en las primeras 24 h tras al ingreso.

Se determinaron 2 grupos: en el grupo 1 se incluy6 a los pa-
cientes que previamente al ingreso actual nunca habian tenido
procesos relacionados con la arteriosclerosis (grupo que debe-
ria estar siguiendo criterios de prevencion primaria). También
se incluy6 en este grupo a pacientes diabéticos sin otros ante-
cedentes cardiovasculares que se deberfa considerar suscepti-
bles de seguir criterios de prevencién secundaria por su riesgo
elevado; en el grupo 2 se incluyé a los pacientes que ya habian
sufrido un episodio de AVC previo o tenian cardiopatia isqué-
mica o vasculopatia periférica (los pacientes de este grupo ya
deberian estar incluidos en un programa de prevencién secun-
daria antes de sufrir el AVC que motiv6 el ingreso actual).

Se realizé un registro de todos los farmacos antiagregantes,
anticoagulantes, hipolipemiantes y antihipertensivos utilizados
por los pacientes tanto antes como después del AVC actual.

Resultados

Se estudi6 un total de 160 AVC en 158 pacientes
que ingresaron en nuestro centro entre el 20 de
mayo de 2003 y el 31 de octubre de 2004: 75 pacien-
tes eran varones y 83, mujeres, con una media de
edad de 73 (intervalo, 36-98) afios; 104 pacientes
quedaron incluidos en el grupo 1y 56, en el grupo 2.

Se identificaron 86 AVC corticales, 50 lacunares,
13 accidentes isquémicos transitorios y 9 hemato-
mas cerebrales. Fallecieron durante el ingreso 17
(10,6%) pacientes.

La prevalencia de FRCVm fue la siguiente: el
31% de los pacientes eran fumadores; el 76%, hi-
pertensos; el 49%, diabéticos, v el 31% se sabian
portadores de una “hipercolesterolemia” (tabla 1).

Al comprobar los valores de cLDL, se pudo consta-
tar que el 81% tenia cifras de cLDL > a 100 mg/dl
(consideradas “no Gptimas” vy, por lo tanto, subsidia-
rios de tratamiento siempre con medidas higiénico-
dietéticas y ocasionalmente con farmacos hipolipe-
miantes) y que el 57% tenia cifras de cLDL > 130

Tabla 2. Ntiimero de FRCVm por paciente

FRCVm por paciente” n (%)

U W= O
W Ul B —
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FRVCm: factores de riesgo cardiovascular modificables.

"FRVCm: tabaquismo, hipertensi6n arterial, diabetes mellitus, coleste-
rol de las lipoproteinas de baja densidad alto o colesterol de las lipo-
proteinas de alta densidad bajo. El1 92% tiene al menos 2 FRCVm.

mg/dl (con las que el tratamiento farmacoldgico pare-
ce totalmente indicado). El 75% de los pacientes tenia
cifras de cHDL < 40 mg/dl. Se pudo detectar cardio-
patia emboligena en el 32% de nuestros pacientes.

En el grupo 1, la prevalencia de FRCVm fue la
siguiente: el 32% de los pacientes eran fumadores;
el 79%, hipertensos; el 45%, diabéticos, y el 24% se
sabia portador de una “hipercolesterolemia”. El
63% de estos pacientes tenia cifras de cLDL > 130
mg/dl y el 31%, > 160 mg/dl. El 73% de los pacien-
tes tenfa cifras de cHDL < 40 mg/dl. Se incluyé en
este grupo a 47 pacientes diabéticos sin anteceden-
tes de otras enfermedades relacionadas con arte-
riosclerosis. De ellos, 26 tenian cLDL > 130 mg/dl y
unicamente 11 tenfan cifras < 100 mg/dl.

En el grupo 2, la prevalencia de FRCVm fue la
siguiente: el 29% de los pacientes eran fumadores;
el 70%, hipertensos; el 55%, diabéticos, y el 43% se
sabfa portador de una “hipercolesterolemia”. El
75% de estos pacientes tenia cifras de cLDL > 100
mg/dl y el 46%, > 130 mg/dl. El 79% de los pacien-
tes tenfa cifras de cHDL < 40 mg/dL.

Se pudo demostrar que el 92% de los pacientes
tenfa al menos 2 FRCVm (el 31% tenia 2 FRCVm;
el 36%, 3; el 23%, 4,y el 2%, los 5 FRCVm posibles)
(tabla 2).

Al seleccionar a los pacientes sin cardiopatia
emboligena, se comprobé que el 97% tenia al me-
nos 2 FRCVm.

Respecto al tratamiento antiagregante y/o anti-
coagulante, se comprobé que el 48% de los pacien-
tes estaba recibiendo alguno de dichos farmacos
antes del ingreso y el 91% lo recibié en el momento
del alta, lo que corresponde practicamente al 100%
de los que lo tenfan indicado (tabla 3).

Respecto al tratamiento hipotensor, el 64% de
los pacientes estaba recibiendo alguno de dichos
farmacos antes del ingreso y el 76% lo recibi6 en el
momento del alta, lo que corresponde practica-
mente al 100% de los que lo tenian indicado.
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Tabla 3. Uso de antiagregantes, acenocumarol e hipotensores

Pacientes, n Grupo 1 Grupo 2
Farmacos (%)
Antes (n = 160) |Después (n = 143)| Antes (n = 104) |Después (n = 91)| Antes (n = 56) | Después (n = 52)

Antiagregantes 37 69 22 701 64 65
Acenocumarol 11 22 7 18 18 31
Antiagregantes o acenocumarol 48 91 29 88 82 96
Hipotensores 64 76 57 74 75 79
Monoterapia con IECA o ARA-II,

porcentaje de los tratados 28 44 28 50 29 31
Combinaciones IECA o ARA-II

mas otros farmacos,

porcentaje de tratados 36 38 27 28 40 48
Porcentaje de tratados que recibieron

TIECA o ARA-II 64 82 55 78 69 79

ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina IT; IECA: inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina.

Tabla 4. Uso de estatinas en los pacientes

Total, n/N (%)
cLDL en el momento del AVC

Antes (n = 160) |Después (n=143)

< 100 mg/dl 6/31 (20) 7/24 (30)
100-129 mg/dl 8/41 (20) 10/38 (26)
130-159 mg/dl 3/50 (6) 25/47 (53)
160-189 mg/dl 325 (12) 19/22 (86)
2190 mg/dl 4/13 (30) 12/12 (100)
Total 247160 (15) 73/143 (51)

Grupo 1, n/N (%) Grupo 2, n/N (%)

Antes (n = 104) |Después (n=91)| Antes (n=56) |Después (n=52)
1/14 (7) 2/9 (22) 5/17 (30) 5/15 (33)
4/24 (16) 4/22 (18) 4/17 (23) 6/16 (37)
1/34 (2) 18/32 (56) 2/16 (12) 7/15 (46)
2/21 (10) 16/18 (88) 1/4 (25) 3/4 (75)
2/11 (18) 10/10 (100) 2/2 (100) 2/2 (100)

10/104 (10) 50/91 (55) 14/56 (25) 23/54 (44)

AVC: accidente vascular cerebral; cLDL: colesterol de las lipoproteinas de baja densidad.

Los farmacos mas utilizados fueron los IECA y
los antagonistas de los receptores de la angiotensi-
na II (ARA-II), que fueron aconsejados al 82% de
los pacientes hipertensos, tanto en forma de mono-
terapia (44%) como en forma de asociaciones de 2
hipotensores (30%) o 3 farmacos (8%) (tabla 3).

Sin embargo, respecto al tratamiento hipolipe-
miante, y muy a pesar de la elevada prevalencia de
FRCVm, se pudo comprobar que unicamente el
15% de los pacientes estaba recibiendo alguno de
dichos farmacos antes del ingreso y el 51% lo reci-
bi6 en el momento del alta. Incluso en el grupo 2,
de los pacientes con cifras de cLDL > 130 mg/dl,
unicamente el 22% (5 de 22 casos) se estaba tratan-
do farmacol6gicamente antes del AVC actual.

Cabe resaltar que de los pacientes diabéticos del
grupo 1 (47 casos), tinicamente 6 (12,7%) estaban
siendo tratados con farmacos hipolipemiantes.

Al separar a los pacientes en funcién de sus ci-
fras de cLDL, se observé que al 90% de los pacien-
tes con cifras de cLDL > 160 mg/dl se les aconse-
jo tratamiento farmacolégico en el momento del
alta. Sin embargo, tinicamente al 26% de los pa-
cientes que tenian cifras de cLDL entre 100 y
130 mg/dl y al 53% de los que tenian el cLDL entre
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130 y 160 mg/dl se les aconsejé dicho tratamiento
(tabla 4).

Discusion

La introduccién de las estatinas en los recursos te-
rapéuticos de los pacientes afectados de procesos rela-
cionados con la arteriosclerosis, a mediados de la dé-
cada de los afos noventa, modificé de forma muy
sustancial las pautas de tratamiento de dichos pacien-
tes. Pudo demostrarse que dichos farmacos no sélo
disminuian las cifras de cLDL y triglicéridos y aumen-
taban las cifras de cHDL, sino que, ademas, dichos
cambios del perfil lipidico se traducian en disminu-
cién de eventos cardiovasculares y de la mortalidad en
una proporcién mayor que lo que cabria esperar.

En lo cardioldgico, las estatinas producen una
“regresi6n” de la placa de ateroma y mejoran la
funcién endotelial. A las estatinas se les supone,
ademas, un efecto pleiotrépico que podria explicar
en cierta medida sus efectos.

Por todo ello, se han demostrado beneficios tan-
to en prevencién primaria como en prevenciéon se-
cundaria y tanto en pacientes con cifras muy eleva-
das de cLDL como en pacientes con cifras de cLDL
consideradas “normales”.
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Los estudios clinicos han demostrado la utilidad
de las estatinas en ancianos y que la retirada tem-
poral de las estatinas durante el ingreso hospitala-
rio en pacientes que las estaban tomando previa-
mente tiene efectos perjudiciales.

En el momento actual, sus beneficios en pacien-
tes con riesgo cardiovascular elevado estdn fuera
de toda duda y los temas a debatir son, por un
lado, la seleccién de pacientes (ya que la tradicio-
nal indicaci6n del tratamiento en funcién de cifras
de cLDL elevadas privaria de un tratamiento eficaz
a muchos pacientes) y, por otro, los objetivos a
conseguir (tradicionalmente, cLDL < 100 mg/dl),
ya que estudios recientes han mostrado que los pa-
cientes en los que se alcanzan cifras de cLDL de
aproximadamente 60 mg/dl tienen mejor prondsti-
co que los que tienen cifras de 94 mg/dl®.

En pacientes con riesgo cardiovascular elevado,
estudios muy recientes*® parecen demostrar que el
tratamiento con estatinas disminuiria la incidencia
de primeros AVC en aproximadamente un 25%,
tanto en prevencién primaria como en prevencion
secundaria. En pacientes afectados de enfermedad
vascular cerebral, el uso de estatinas disminuiria el
riesgo de eventos cardiovasculares incluso en pa-
cientes sin cardiopatia conocida.

El conjunto de estudios de pacientes con cardio-
patia isquémica o riesgo cardiovascular elevado
tratados con estatinas (lo que incluye a mas de
70.000 pacientes) parece indicar que la reduccién
del riesgo relativo y absoluto de AVC es del 21 y el
0,9%, respectivamente. El nimero de AVC preveni-
dos por 1.000 pacientes con enfermedad coronaria
tratados durante 5 afos es 9 con estatinas, 17,3 con
antiagregantes plaquetarios y 17 con farmacos an-
tihipertensivos.

Sin embargo, la indicacién de tratamiento con es-
tatinas en pacientes con AVC no est4 plenamente es-
tablecida y no se recomienda habitualmente iniciar
estatinas en el momento del AVC isquémico agudo.

Algunos estudios parecen indicar que la evolucién
de los pacientes con AVC isquémico seria mejor en-
tre quienes antes del AVC ya estaban siendo tratados
con estatinas, pues esos pacientes tendrfan mayor
independencia funcional a los 3 meses del evento
(el 76% de los que tomaban estatinas podian vivir
sin incapacidades significativas, comparado con el
51,8% de los que no estaban tomando estatinas)’.

El NINDS Stroke Program del Suburban Hospi-
tal de Bethesda, con 433 pacientes afectados de
AVC isquémico, mostré que el 51% de los que to-
maban estatinas en el momento del AVC fue dado
de alta sin déficit funcional significativo, en com-
paracion con el 38% de los que no estaban toman-

do estatinas. No encontré diferencias significativas
en la gravedad de los AVC entre los que estaban
tratados con estatinas y los que no.

En el ensayo PROSPER de pravastatina en pa-
cientes de edad > 70 afios, no se observé reduccién
alguna de los ictus. Sin embargo, en un analisis
post hoc de los datos del ASCOT, la prevencién del
ictus fue similar en 2.416 pacientes de mas de 70
afios y en el resto de los pacientes, de edad < 70
afos (reduccion del 31 y el 24%, respectivamente).

Parece claro, por tanto, que el tratamiento con es-
tatinas disminuirfa la incidencia de AVC en pacien-
tes con alto riesgo, independientemente de edad,
diabetes mellitus, cardiopatia isquémica previa, hi-
pertension arterial, concentracién de lipidos (dismi-
nucién del riesgo relativo del 26% en pacientes con
cLDL < 116 mg/dl) o uso concomitante de aspirina.

Conclusiones

En nuestro estudio, més del 90% de los pacien-
tes tenfa al menos 2 FRCVm y el 81% de los pa-
cientes tenia el cLDL en valores considerados ele-
vados. De los pacientes que ya estaban incluidos en
programas de prevencién secundaria por haber pa-
decido algiin proceso relacionado con la arterios-
clerosis, unicamente el 22% recibia tratamiento
farmacoldgico hipolipemiante a pesar de tener ci-
fras de cLDL > 130 mg/dl. De los pacientes diabéti-
cos sin otros antecedentes, dnicamente el 13% se-
guia tratamiento hipolipemiante.

Dada la altisima prevalencia de trastornos lipidi-
cos (tanto de elevaciones del cLDL como disminu-
ciones del cHDL) y puesto que existen nuevos far-
macos capaces tanto de disminuir el cLDL hasta
valores préximos a los 60 mg/dl'* como de aumen-
tar el cHDL en un 100%'*", creemos que el estudio
y el tratamiento de dichos trastornos debe ser uno
de los objetivos principales de los grupos de traba-
jo que estudien los AVC.

Consideramos que se esta realizando una excelente
utilizacion de farmacos antiagregantes o anticoagu-
lantes, asi como de farmacos hipotensores; sin em-
bargo, el uso de estatinas parece claramente insufi-
ciente, sobre todo en pacientes con cifras de cLDL
entre 100 y 160 mg/dl y en pacientes diabé-ticos.
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