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El tratamiento precoz e intensivo con estatinas seria beneficioso
durante los sindromes coronarios agudos

Early and intensive statin treatment appears o be beneficious during acute coronary syndromes

Objetivo

Determinar si la administracion precoz e intensiva de estatinas
reduce los eventos cardiovasculares en pacientes con sindromes
coronarios agudos (SCA).

Fuente y seleccion de datos

Ensayos controlados aleatorizados (ECA) desde 1974 a 2006
indizados en PubMed, MEDLINE, EMBASE, BIOSIS, SciSearch,
PASCAL e Internacional Pharmaceutical Abstracts y Registro
Cochrane de Ensayos Controlados. Debian comparar contra algun
control en adultos el tratamiento precoz (dentro de los 14 dias de
internacion) e intensivo (dosis mayores que las recomendadas en
las guias de tratamiento ambulatorio) con estatinas. Los resultados
considerados fueron los puntos finales combinados de cada
ensayo y sus componentes individuales: muerte, infarto agudo de
miocardio (IAM) y readmisién por isquemia.

Resultados principales

Fueron incluidos 17.963 pacientes de 13 estudios, cuatro de ellos
multicéntricos e internacionales y con una mediana de 6 en el pun-
taje de Jadad *. Nueve estudios compararon estatinas con placebo
y fueron evaluadas las siguientes estrategias: atorvastatina 80mg,
atorvastatina 20mg, simvastatina 80mg, pravastatina 40mg y flu-
vastatina 80 mg. La mediana de inicio del tratamiento fue cuatro
dias. A los seis meses se evidencid una reduccion estadistica-
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mente significativa en la incidencia de eventos cardiovasculares
combinados, extendiéndose el beneficio durante 24 meses. Ver
tabla 1. La reduccién del LDL fue significativamente mayor en los
pacientes tratados precozmente con estatinas a altas dosis y no
hubo diferencias en la incidencia de los eventos adversos.

Tabla 1. Resultado primario compuesto y por componentes

Hazard Ratio (1C95%)

Evento Infarto de lisquemia Muerte
cardiovascular miocardio cardiovascular

0,84 (0,72-1,02)| 0,90 (0,56-1,44)| 0,92 (0,49-1,70)* 0,82 (0,49-1,36)
6 0,76 (0,70-0,84)*| 0,53 (0,22-1,26)| 0,50 (0,44-0,58)* 0,69 (0,07-6,80)
12 0,80 (0,76-0,84)*| 1,79 (1,08-2,96) | 0,52 (0,12-2,31) 0,64 (0,24-1,72)
24 0,81 (0,77-0,87)* 0,43 (0,24-0,78)*| 0,70 (0,51-0,97)* | 0,74 (0,63-0,86)"
Global | 0,84 (0,76-0,94)*| 0,89 (0,60-1,33)| 0,68 (0,50-0,92)* | 0,76 (0,66-0,87)*

*Reduccion estadisticamente significativa

Conclusiones

La administracién de estatinas en altas dosis mejoraria a partir del
cuarto mes de tratamiento la evolucién clinica de los pacientes
internados por SCA.

Palabras claves: estatinas, enfermedad cardiovascular, sindrome coronario agudo.
Key words: statins, cardiovascular disease, acute coronary syndrome.
Fuente de financiamiento: no reportada.

Comentario

Numerosos estudios han provisto evidencia sélida sobre la reduc-
cién asociada al tratamiento con estatinas de la morbimortalidad
alejada de los pacientes con antecedentes de enfermedad corona-
ria. En base a estos datos, luego de un SCA el tratamiento con
estatinas es una recomendacion fuerte®*.

Segun el paradigma actual, durante el SCA existe una placa acci-
dentada que persistiria inestable durante varias semanas e
hipotéticamente, la administracion precoz de altas dosis de estati-
nas contribuiria a una estabilizaciéon mas rapida y completa de la
placa responsable del evento indice, lo que estaria ligado al
descenso plasmatico de los lipidos o a los efectos pleiotrépicos de
las estatinas®. Para demostrar este concepto es importante que el
beneficio terapéutico se verifique precozmente (en semanas o
meses) ya que de lo contrario, el efecto seria el mismo demostra-
do repetidamente en estudios previos de prevencion secundaria,
en los que la disminucion del riesgo de eventos se inicia a partir de
los 12 meses.

Si bien no hay evidencia de que haya existido sesgo de publi-
cacion, los estudios incluidos son muy heterogéneos* como para

estar seguros del beneficio en cualquier circunstancia. Cuatro de
ellos (PROVE-IT, A to Z, MIRACL y LIPID) representan el 94% de
los pacientes y de estos cuatro, solo dos (MIRACL® y PROVE- IT?)
muestran efecto precoz. A su vez, el efecto precoz en MIRACL
ocurre solo en un punto final blando (re-isquemia). En definitiva, el
Unico estudio grande con efecto precoz sobre eventos duros es
PROVE-IT.

Conclusion del comentador

Aunque la hipotesis parece atractiva, no estd todavia bien
demostrada’. La comunidad médica tampoco parece convencida,
ya que en la mayor parte de los centros se practica una estrategia
"intermedia" consistente en la utilizacion de estatinas precozmente,
pero a dosis menores que las de estos estudios. Una razén adi-
cional para la administracion precoz reside en que condicionaria
una mejor adherencia en estos pacientes, que casi siempre tienen
indicacién de prevencion secundaria con estatinas.

Oscar Bazzino [ . Servicio de Cardiologia. Hospital ltaliano de Buenos Aires. ]
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