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RESUMEN

En pacientes diabéticos sin eventos
cardiovasculares previos el uso de trata-
miento hipolipemiante con estatinas re-
duce el riesgo relativo de eventos
cardiovasculares en un 21%.
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INTRODUCCION

Segiin la Encuesta Nacional de Salud, la
prevalencia de diabetes en la poblacidn
chilena es de 4,2%, siendo mayor en
hombres que en mujeres'. Por otra par-
te, es ampliamente conocido que la dia-
betes y las cifras elevadas de colesterol
son factores de riesgo para enfermedad
coronaria, primera causa de muerte en
Chile, y primera causa de muerte en
pacientes diabéticos®. El control glicé-
mico, junto con el de otros factores de
riesgo cardiovascular, es fundamental
para la prevencién de complicaciones
agudas y crénicas, y la mortalidad en
este grupo de pacientes.

ERECUNTA X
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¢En pacientes diabéticos, el uso de tra-
tamiento hipolipemiante con estatinas
en comparacién con placebo, es efecti-
vo para la prevencién primaria de even-
tos cardiovasculares mayores?

BUSQUEDA

Se realizé una busqueda en PubMed®.
Se ingresaron los términos bajo subtitu-
los médicos (Medical Subject Headings-
MeSH): drogas hipolipemiantes (antili-
pemic agents) y diabetes mellitus (igual
en inglés). Se limitaron los resultados a
trabajos randomizados controlados,
meta-andlisis o revisiones, en humanos,
adultos, publicados en inglés y espanol
en los ultimos 5 afios.
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CARACTERISTICAS DEL
ESTUDIO

Tipo de estudio: revisién sistemdtica
de estudios randomizados controlados
con meta-andlisis.

Pacientes: subgrupo de pacientes dia-
béticos y no diabéticos con v sin enfer-
medad coronaria previa.
Intervenci6n: tratamiento hipolipe-
miante con estatinas o gemfibrozilo.
Control: placebo.

Outcomes: outcome primario com-
puesto “eventos coronarios mayores”
(muertes por enfermedad coronaria,
infarto agudo al miocardio no fatal y/
o procedimientos de revascularizacion
miocdrdica (angioplastia o by-pass
coronario). Se consideré como out-
comes secundarios a cada uno de los
eventos anteriores individualmente y a
los cambios en la concentracién de
lipidos sanguineos.

Luego de la busqueda y aplicacidn de
los criterios de inclusidn, los autores
seleccionaron 12 estudios para el andlisis
final de los resultados. Seis trabajos re-
portaban datos para prevencion prima-
ria de enfermedad coronaria y 8 para
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Tabla 1. Caracteristicas principales de los estudios para prevencion primaria de enfermedad coronatia

Pacientes: pacientes por lo menos con
un factor de riesgo coronario (diabetes,
tabaquismo, HTA, dislipidemia).
Diabéticos (%): entre 2,3 y 35.
Promedio de edad (afios): entre 47 y 75.
Mujeres (%): entre 0 y 52.

Promedio de colesterol basal (mg/dl):
entre 220 y 252.

Intervencidn: 5 estudios evaluaron el uso
de estatinas (atorvastatina 10 mg/dfa,
lovastatina 20-40 mg/dfa, pravastatina

40 mg/dia, simvastatina 40 mg/dia)

(n =5.394) y 1 gemfibrozilo

(1.200 mg/dia) (n = 59).

Control: placebo (n = 5.309 para estatinas
y n =76 para gemfibrozilo)

Seguimiento (afios): entre 3,2 y 5,2

Calidad (Escala de Jadad, maximo 5 puntos): 5 trabajos con 5 puntos, 1 trabajo con 3

prevencién secundaria. En este andlisis,
s6lo se consideran los resultados para
prevencidon primaria de enfermedad
coronaria en pacientes diabéticos. Di-
cho andlisis estuvo considerado “a
priori” en los métodos reportados del
estudio. Las caracteristicas de los estu-
dios originales para este andlisis se mues-
tran en la Tabla 1.

¢ES VALIDA LA EVIDENCIA
OBTENIDA DE ESTE

(Tabla 2).

RESULTAD

(Tabla 3).

COMENTARIOS Y
AFLICACION FRACTICA ___

Desde el punto de vista metodoldgico,
este trabajo resulta adecuado para res-
ponder la pregunta clinica que generd la
busqueda de informacidn, a pesar de la
amplitud de la pregunta que el estudio
intenta abordar (prevencién primaria y
secundaria, en pacientes con y sin diabe-
tes). Los resultados deben evaluarse con
cautela, ya que los pacientes diabéticos
solo representan a un subgrupo de los
pacientes analizados, tanto en los traba-
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‘Tabla 2. Validez interna del estudio

Pregunta especifica y focalizada: SI/NO Estudios primarids de alta calidad metodolégi-

Criterios de inclusién-exclusién ca: Sl
adecuados a la pregunta: SI  Evaluacién por dos revisores independientes
Outcomes adecuados a la pregunta: SI  entre si: SI

Busqueda completa y exhaustiva: S

Explicitacién del modo de resolver conflictos: SI

Evaluacion de la heterogeneidad de los resulta-
dos: SI

Tabla 3. Resumen de principales resultados del estudio. Reduccion de eventos
coronarios mayores en pacientes diabéticos sin enfermedad cardiovascular previa

Intervencion Control RRR* (%) (IC 95%)  RRA* (%) (IC 95%)
Estatinas 8,0% 10,1% 21 (11 a30) 2,1 (1,0a3.2)
Gemfibrozilo  3,4% 10,5% 68 (-33292) 7,1 (-1,7a 15,9)
Total 7,9% 10,1% 22 (12a31) 22 (L1a33)

RRR: Reduccién del Riesgo Relativo
RRA: Reduccién del Riesgo Absoluto
NNT: Ntimero Necesario a Tratar

*los nimeros negativos representan aumentos de riesgo

jos originales, como en la revisidn siste-
mdtica. A pesar de ello, dado que el
andlisis del subgrupo de pacientes con
diabetes fue establecido en el protocolo
“a priori”, creemos que el estudio no
presenta amenazas importantes a su
validez interna.

Los resultados muestran evidencia que
el tratamiento con estatinas en pacientes
diabéticos con niveles elevados de

colesterol total (rango 220 a 252 mg/dL),
logra disminuir la incidencia de eventos
coronarios mayores primarios. Estos
hallazgos concuerdan con los del estu-
dio CARDS (publicado posteriormen-
te a la fecha de la busqueda de la revision
sistemdtica), que evalud la efectividad de
10 mg de atorvastatina comparada con
placebo para [a prevencidn primaria de
eventos cardiovasculares en pacientes
diabéticos no hipercolesterolémicos,
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'MEDICINA BASADA EN EVIDENCIA

pero con otros factores de riesgo
cardiovascular’, En este estudio, sus-
pendido con 2 afos de anticipacion,
atorvastatina redujo el riesgo relativo de
eventos cardiovasculares en un 37% (IC
95% 17-52%), y la mortalidad en un
27% (IC 95% -1 y 48%). Sin embargo,
dado el “relativamente alto” riesgo
cardiovascular de la poblacién de pa-
cientes con diabetes incluida tanto en los
estudios analizados en la revision siste-
mdtica, como en el estudio CARDS,
todavia existe controversia respecto a si
todos los pacientes con diabetes mellitus
2 deben recibir estatinas (especialmente
aquellos en el extremo de riesgo cardio-
vascular mds bajo)*.
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En relacién a la aplicabilidad de los
resultados de este trabajo a nuestros
pacientes, hay que considerar el costo
de estos firmacos, lo que en muchos
casos puede representar una barrera para
el acceso de todos los pacientes diabé-
ticos a esta intervencion farmacoldgica.
Por otro lado, se deben considerar los
efectos de agregar un nuevo medica-
mento al ya sobrecargado esquema de
tratamiento de muchos pacientes con
diabetes, lo que podria influir negativa-
mente en la eficacia de las diferentes
intervenciones, ya sea por las interac-
ciones farmacoldgicas como por el efec-
to de la “polifarmacia” en la adherencia
de los pacientes a su tratamiento.
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