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El ESC Con gress 2014 ha ba ti do ré cords tan to en re la ción al nú me ro de asis ten tes (30.000 car dió lo gos)

como de pre sen ta cio nes cien tí fi cas. En las se sio nes Hot Line se han pre sen ta do re sul ta dos de los úl ti -

mos en sa yos clí ni cos rea li za dos no solo en Eu ro pa sino tam bién en Esta dos Uni dos. En to tal, el con gre -

so ha con ta do con 27 pre sen ta cio nes clí ni cas en es tas se sio nes, 15 ac tua li za cio nes de en sa yos clí ni cos,

19 es tu dios de re gis tro, cua tro nue vas di rec tri ces y 4.597 re sú me nes. Así, el ESC Con gress 2014 será re -

cor da do como uno de los más gran des y emo cio nan tes en la his to ria de la Eu ro pean So ciety of Car dio -

logy (ESC) (1). Lo que si gue es un bre ve re su men de al gu nos de los tra ba jos des ta ca dos. De be mos te ner

en cuen ta que sus re sul ta dos se re vi sa rán en los pró xi mos me ses pu dien do sig ni fi car fu tu ros cam bios

en las guías de prác ti ca clí ni ca.

1) PARADIGM HF: Pros pec ti ve com pa ri son of ARNI with ACEI to De ter mi ne Impact on Glo bal Mor -

ta lity and mor bi dity in Heart Fai lu re. Pre sen ta do por el Dr. Mil ton Pac ker. Nue va York, Esta dos

Uni dos.

2) X-VeRT: Explo re the ef fi cacy and sa fety of on ce- daily oral ri va ro xa ban for the pre ven tion of car dio -

vas cu lar events in sub jects with non-val vu lar atrial fi bri lla tion sche du led for car dio ver sion. Pre -

sen ta do por el Dr. Ric car do Cap pa to. Mi lán, Ita lia.

3) Risk of Ischae mic Stro ke Accor ding to Pat tern of Atrial Fi bri lla tion: Analy sis of 6563 Aspi rin-Trea -

ted Pa tients in ACTIVE-A and AVERROES. Pre sen ta do por el Dr. Tho mas Va nass che. Lo vai na,

Bél gi ca.

4) CvLPRIT: Com ple te ver sus Le sion only PRi mary PCI Trial. Pre sen ta do por el Dr. Anthony Gers -

hlick. Lei ces ter, Ingla te rra.

5) FAME 2: Frac tio nal flow re ser ve-gui ded per cu ta neus co ro nary in ter ven tion for sta ble co ro nary ar -

tery di sea se. Pre sen ta do por el Dr. Ber nard De Bruy ne. Aalst, Bél gi ca.

6) ODYSSEY LONG TERM: Se gu ri dad a lar go pla zo, to le ra bi li dad y efi ca cia de ali ro cu mab ver sus

pla ce bo en pa cien tes de al to ries go car dio vas cu lar. Pre sen ta do por la Dra. Jen ni fer Ro bin son. Io wa,

Esta dos Uni dos.

Los da tos fue ron ob te ni dos en par te de las pre sen ta cio nes ver ba les o de re vis tas cien tí fi cas en for -

ma to elec tró ni co dado que al gu nos de los en sa yos no se han pu bli ca do aún en su ver sión fi nal.
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PARADIGM HF: Prospective comparison of ARNI (Angiotensin–Neprilysin
Inhibitors) with ACEI (Angiotensin-Converting-Enzyme Inhibitors) to Determine
Impact on Global Mortality and morbidity in Heart Failure

Este es uno de los tra ba jos más co men ta dos del con -

gre so, pu bli ca do de for ma si mul tá nea en The New

England Jour nal of Me di ci ne. Ha de mos tra do la efi -

ca cia de un nue vo fár ma co pa ra in su fi cien cia car -

día ca (IC) y su po ne un gran avan ce en el manejo de

esta entidad.

Se tra ta de un en sa yo do ble cie go que com pa ró el 

in hi bi dor del re cep tor de an gio ten si na-ne pri li si na

(LCZ696) con ena la pril en pa cien tes con IC y frac -

ción de eyec ción del ven trícu lo iz quier do (FEVI) re -

du ci da(2).

El LCZ696 fue di se ña do pa ra mi ni mi zar el

ries go de an gioe de ma se ve ro, com bi nan do el blo -

quea dor del re cep tor de an gio ten si na (val sar tán)

y el in hi bi dor de ne pri li si na (sa cu bi tril). La in hi -

bi ción de la ne pri li si na au men ta los ni ve les de

pép ti dos na triu ré ti cos, bra di qui ni na y adre no me -

du li na, re sul tan do así en na triu re sis y va so di la ta -

ción(2,3).

El es tu dio con sis tió en tres fa ses: el pe río do de

cri ba do (sim ple cie go), con una pri me ra fa se du ran -

te la cual to dos los pa cien tes re ci bie ron ena la pril,

se gui da por una se gun da fa se en la cual to dos re ci -

bie ron LCZ696. Estos pe río dos se rea li za ron de mo -

do de ase gu rar un per fil de efec tos se cun da rios

acep ta ble de los fár ma cos en sus do sis dia na. Por úl -

ti mo, se lle vó a ca bo el tra ta mien to do ble cie go (ena -

la pril ver sus LCZ696) (2).

Los pa cien tes que no mos tra ron efec tos ad ver -

sos ina cep ta bles se asig na ron de for ma alea to ria en

una re la ción 1:1 a re ci bir LCZ696 (200 mg dos ve ces

al día) o ena la pril (10 mg dos ve ces al día), jun to a la

te ra pia re co men da da (be ta blo quean tes 93%, an ta -

go nis tas de los mi ne ra lo cor ti coi des 54%, di gi tal

29%). Se alea to ri za ron un to tal de 8.442 pa cien tes,

sien do los cri te rios de in clu sión: ma yo res de 18

años, cla se fun cio nal II-IV, FEVI 40%, y pép ti do

na triu ré ti co ti po B (BNP) de por lo me nos 150 pg/ml 

(o un ni vel de N-ter mi nal pro-BNP [NT-proBNP]

600 pg/ml) o, en pa cien tes hos pi ta li za dos por IC en 

los 12 me ses an te rio res, un BNP de por lo me nos

100 pg/ml (o un proBNP NT 400 pg/ml) (2).

El ob je ti vo pri ma rio fue un com pues to de muer -

te por cau sas car dio vas cu la res u hos pi ta li za ción por 

IC, y los ob je ti vos se cun da rios: el tiem po has ta la

muer te por cual quier cau sa, el cam bio des de el ini -

cio has ta ocho me ses en la pun tua ción del cues tio -

na rio de mio car dio pa tía de Kan sas City (KCCQ) 25

(es ca la de 0 a 100, pun tua cio nes más al tas in di can

un me nor nú me ro de sín to mas y li mi ta cio nes fí si cas 

aso cia das a IC), el tiem po a una nue va apa ri ción de

fi bri la ción au ri cu lar (FA), y el tiem po a la pri me ra

apa ri ción de in su fi cien cia re nal (IR) (2,3).

El es tu dio fue fi na li za do an tes de tiem po, de

acuer do a las nor mas prees pe ci fi ca das, tras un se -

gui mien to de 27 me ses, ya que se su pe ró el lí mi te

mar ca do con un be ne fi cio abru ma dor con el

LCZ696. En el mo men to del cie rre del es tu dio, se

ha bía da do el ob je ti vo pri ma rio en 21,8% de los pa -

cien tes en el gru po del LCZ696 y en 26,5% del gru po

ena la pril (ha zard ra tio [HR] en el gru po LCZ696,

0,80; in ter va lo de con fian za [CI] 95%: 0,73-0,87;

p<0,001). Se re gis tró un 17,0% de muer tes ba jo tra -

ta mien to con LCZ696 y 19,8% con ena la pril (HR pa -

ra muer te por cual quier cau sa, 0,84; CI 95%:

0,76-0,93; p<0,001); de es tos pa cien tes, 13,3% y

16,5%, res pec ti va men te, fue ron muer tes por cau sas 

car dio vas cu la res (HR 0,80; CI 95%: 0,71-0,89;

p<0,001). De los pa cien tes que re ci bie ron LCZ696,

12,8% fue ron hos pi ta li za dos por IC, en com pa ra -

ción con 15,6% de los que re ci bie ron ena la pril (HR

0,79; CI 95%: 0,71-0,89, p <0,001) (2).

El cam bio me dio des de el ini cio has ta el mes 8 en 

la pun tua ción KCCQ era una re duc ción de 2,99

pun tos en el gru po LCZ696 y una re duc ción de 4,63

pun tos en el gru po de ena la pril (di fe ren cia en tre

gru pos, 1,64 pun tos, CI 95%: 0,63-2,65, p=0,001).

No hu bo di fe ren cias sig ni fi ca ti vas en tre am bos gru -

pos en cuan to a la FA de nue va apa ri ción y el de sa -

rro llo de IR. El gru po LCZ696 tu vo más pro por ción

de pa cien tes con hi po ten sión y an gioe de ma no se -

rio, pe ro me nor pro por ción de IR, hi per po ta se mia y

tos que el gru po ena la pril(2,3).

En con clu sión, LCZ696 fue su pe rior a ena la pril

en la re duc ción del ries go de muer te y hos pi ta li za -

ción por IC, con una bue na to le ran cia. El fár ma co

fue tam bién su pe rior en la re duc ción del ries go de

muer te por cual quier cau sa y de los sín to mas y li mi -

ta cio nes fí si cas por IC. La mag ni tud de es tas ven ta -

jas fue al ta men te sig ni fi ca ti va y clí ni ca men te im -

por tan te, ya que el fár ma co se com pa ró con una do -

sis de ena la pril que ha de mos tra do re du cir la mor -

ta li dad en com pa ra ción con pla ce bo(2,4,5). En un es -

tu dio an te rior, oma pa tri lat, que in hi be la en zi ma

con ver ti do ra de an gio ten si na, ne pri li si na, y ami no -

pep ti da sa P, no de mos tró ser me jor a ena la pril en el

tra ta mien to de IC(3,6). Sin em bar go, en di cho es tu -

dio, el fár ma co se ad mi nis tró una vez al día (se gún

su in di ca ción en pa cien tes con hi per ten sión). Esta

ex pe rien cia per mi tió pres cri bir LCZ696 dos ve ces al 

día en el es tu dio PARADIGM-HF, a pe sar de su efi -

ca cia en mo no do sis en pa cien tes con hi per ten -
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sión(3). La in hi bi ción del blo quea dor del re cep tor de

an gio ten si na/ne pri li si na com bi na do po dría re pre -

sen tar un cam bio im por tan te en el tra ta mien to de

pa cien tes con IC. Los ha llaz gos de es te en sa yo “son

ex tre ma da men te po de ro sos y con vin cen tes, y es tán

des ti na dos a cam biar el tra ta mien to de los pa cien -

tes con IC cró ni ca en los pró xi mos años”. “La mag -

ni tud del be ne fi cio de LCZ696 so bre ena la pril en la

mor ta li dad car dio vas cu lar fue al menos tan

significativa como el de enalapril sobre placebo

durante el tratamiento a largo plazo”, informó el

Dr. Packer, uno de los autores del estudio(7).

Más allá de los be ne fi cios de mos tra dos, sur gen

al gu nas pre gun tas: ¿Los pa cien tes de los en sa yos

re fle jan ade cua da men te los de la prác ti ca clí ni ca?,

¿el be ne fi cio po dría es tar re la cio na do ma yor men te

a la in hi bi ción del sis te ma re ni na-an gio ten si na y no

a LCZ696 per se?, ¿es su fi cien te un úni co es tu dio

pa ra cam biar las re co men da cio nes de las guías?

Estas pre gun tas se irán con tes tan do en los pró xi -

mos años, y po si ble men te sean necesarios más

estudios para definir su utilización definitiva en IC.

X-VeRT: Explore the efficacy and safety of once-daily oral rivaroxaban for the
prevention of cardiovascular events in subjects with non-valvular atrial
fibrillation scheduled for cardioversion

Se tra ta del pri mer en sa yo pros pec ti vo alea to ri za do

de uno de los nue vos an ti coa gu lan tes ora les en pa -

cien tes con FA que se rán so me ti dos a car dio ver sión

elec ti va(8). Se pu bli có on li ne en el Eu ro pean Heart

Jour nal de for ma si mul tá nea a su pre sen ta ción en

el con gre so. Algu nos aná li sis post hoc re cien tes han

de mos tra do una efi ca cia y se gu ri dad de ri va ro xa -

bán, da bi ga trán y api xa bán si mi la res a los an ta go -

nis tas de la vi ta mi na K (AVK) cuan do el pe río do de

tra ta mien to pre car dio ver sión era pro lon ga do(9-12).

X-VeRT es un en sa yo mul ti na cio nal (141 cen -

tros, 16 paí ses), abier to, que in clu yó a 1.504 pa cien -

tes con FA no val vu lar he mo di ná mi ca men te es ta ble 

de más de 48 ho ras de du ra ción o de ini cio in cier to,

pro gra ma dos pa ra car dio ver sión. Los pa cien tes se

asig na ron de for ma alea to ria a re ci bir ri va ro xa bán

(20 mg una vez al día, o 15 mg en pa cien tes con acla -

ra mien to de crea ti ni na de 30-49 mL/min) o te ra pia

ha bi tual (AVK) en una re la ción 2:1. Se uti li za ron

dos es tra te gias: car dio ver sión tem pra na con tra ta -

mien to de an ti coa gu la ción pre car dio ver sión de uno

a cin co días (pro to co lo re co men da do si exis te un

ade cua do ni vel de an ti coa gu la ción o dis po ni bi li dad

de eco car dio gra ma tran se so fá gi co in me dia to), y un

en fo que al ter na ti vo, car dio ver sión re tra sa da, en la

que los pa cien tes re ci bían tra ta mien to du ran te 21 a

56 días pre vios. To dos re ci bie ron tra ta mien to du -

ran te seis se ma nas pos car dio ver sión(8,13,14). Los cri -

te rios de ex clu sión fue ron: ac ci den te ce re bro vas cu -

lar (ACV) dis ca pa ci tan te gra ve en los tres me ses an -

te rio res, y cual quier ACV o ata que is qué mi co tran -

si to rio (AIT) has ta dos se ma nas o tres días, res pec -

ti va men te, pre vio a la alea to ri za ción; es te no sis val -

vu lar mi tral sig ni fi ca ti va, pró te sis val vu la res,

trom bo in tra ca vi ta rio, san gra do ac ti vo o al to ries go

de san gra do, acla ra mien to de crea ti ni na < 30

mL/min y uso de fármacos concomitantes (ácido

acetilsalicílico [AAS] > 100 mg/día, doble terapia

antiplaquetaria, inhibidores de CYP3A4 y P-gp)
(8,13).

El ob je ti vo pri ma rio de efi ca cia fue la com bi na -

ción de to dos los even tos ad ju di ca dos cla si fi ca dos

co mo ACV o AIT, em bo lia pe ri fé ri ca, in far to de mio -

car dio (IAM) y muer te car dio vas cu lar. Los ob je ti vos 

se cun da rios de efi ca cia in clu ye ron mor ta li dad por

to das las cau sas, un com pues to de ACV, AIT, em bo -

lia pe ri fé ri ca, IAM y mor ta li dad por to das las cau -

sas, y los com po nen tes in di vi dua les del ob je ti vo pri -

ma rio de efi ca cia(8,13).

El ob je ti vo pri ma rio de se gu ri dad fue la he mo -

rra gia ma yor, y el se cun da rio to dos los even tos he -

mo rrá gi cos(8,13).

La edad me dia fue de 65 años, 27% mu je res,

7,7% pre sen ta ron ACV/AIT o em bo lia sis té mi ca

pre via, 20% dia bé ti cos, pun tua ción de CHADS2 me -

dia de 1,4. En el gru po car dio ver sión re tra sa da, el

tiem po me dio a la car dio ver sión fue de 25 días en el

gru po ri va ro xa bán fren te a 34 días en el gru po AVK

(p <0,001) (8).

El ob je ti vo pri ma rio de efi ca cia se pro du jo en

0,51% del gru po de ri va ro xa bán fren te a 1,02% del

gru po AVK (CI 95%: 0,15-1,73, p = no sig ni fi ca ti vo

[NS]). Se re gis tra ron dos ACV en ca da gru po, una

em bo lia sis té mi ca en el gru po AVK, un IAM en ca da

ra ma de tra ta mien to y seis muer tes car dio vas cu la -

res (cua tro pa ra ri va ro xa bán y dos pa ra AVK). En la 

es tra te gia car dio ver sión tem pra na, el ob je ti vo pri -

ma rio de efi ca cia se pro du jo en el 0,71% (CI 95%:

0,24%-1,76%) de los pa cien tes tra ta dos con ri va ro -

xa bán y en el 1,08% (CI 95%: 0,30%-3,06%) de los

tra ta dos con AVK; mien tras que en el gru po car dio -

ver sión re tra sa da ocu rrie ron en 0,24% (CI 95%:

0,01%-1,29%) y 0,93% (CI 95%: 0,17%-3,26%), res -

pec ti va men te. El ob je ti vo pri ma rio de se gu ri dad se



pro du jo en 0,61% del gru po de ri va ro xa bán en com -

pa ra ción con 0,80% del gru po AVK (CI 95%:

0,21-2,67, p = NS). El ries go de pre sen tar el ob je ti -

vo se cun da rio de se gu ri dad fue si mi lar entre los dos

grupos de tratamiento(8,13).

En su ma, ri va ro xa bán pa re ce ser una al ter na ti -

va efi caz y se gu ra a los AVK, per mi tien do una pron -

ta car dio ver sión(8).

Los au to res ad vier ten que el es tu dio tu vo po co

po der es ta dís ti co, sien do por lo tan to de ca rác ter ex -

plo ra to rio. Se re gis tra ron po cos even tos en am bos

bra zos y no fue di se ña do pa ra pro du cir una di fe ren -

cia es ta dís ti ca men te sig ni fi ca ti va. Sin em bar go, va -

rios ha llaz gos co rro bo ran la for ta le za de sus re sul -

ta dos. El di se ño abier to uti li za do po dría ha ber in -

tro du ci do un ses go, pe ro se em plea ron va rios pro ce -

di mien tos va li da dos, in clui da la eva lua ción ce ga da

de los even tos con el fin de re du cir lo(8). Cap pa to ex -

pre só: “Un en sa yo con ma yor po der ha bría si do

muy cos to so, re qui rien do diez ve ces más pa cien -

tes”, “pe ro X-VeRT re pre sen ta un apor te im por tan -

te al co no ci mien to ac tual so bre los nue vos an ti coa -

gu lan tes ora les en la car dio ver sión y ofre ce una só li -

da evi den cia, me to do ló gi ca men te ade cua da pa ra los 

que en la prác ti ca clí ni ca ya es tán uti li zan do es tos

fár ma cos en es te con tex to”. “La ven ta ja prác ti ca de

ri va ro xa bán fue de mos tra da por el cor to tiem po a la

car dio ver sión en com pa ra ción con los pa cien tes tra -

ta dos con AVK”, di jo. “Sin em bar go, da do que el

tiem po a la car dio ver sión no fue un objetivo

preespecificado del estudio, este resultado debe

interpretarse con cautela”, añadió(15,16).

Du ran te el 3er Sim po sio Inter na cio nal de Arrit -

mias rea li za do re cien te men te en Mon te vi deo, el Dr. 

Gre gory Lip (Uni ver sity of Bir ming ham Cen tre for

Car dio vas cu lar Scien ces City Hos pi tal, Ingla te rra)

des ta có la im por tan cia de ase gu rar que el pa cien te

ha ya re ci bi do co rrec ta men te la do sis dia ria de ri va -

ro xa bán, ya que no con ta mos con un con trol de la -

bo ra to rio que con fir me el ade cua do ni vel de an ti -

coa gu la ción, y su gi rió la fir ma de un con sen ti mien -

to in for ma do por par te del pa cien te pa ra pro ce der a

la car dio ver sión. Du ran te el es tu dio, di cho ni vel se

con si de ró adecuado cuando el conteo de toma diaria

era mayor o igual a 80% durante tres semanas con -

se cu ti vas.

Otro pun to a con si de rar es el ba jo ries go trom -

boem bó li co me dio re gis tra do se gún el sco re

CHADS2, lo que pu do in fluir en los re sul ta dos (ba ja

ta sa de even tos em bó li cos) y que de bie ra te ner se en

cuen ta al mo men to de de fi nir la con duc ta en ca da

ca so in di vi dual, pues en pa cien tes de al to ries go em -

bó li co una es tra te gia de cardioversión temprana

podría resultar riesgosa.

Risk of Ischaemic Stroke According to Pattern of Atrial Fibrillation: 
Analysis of 6563 Aspirin-Treated Patients in ACTIVE-A and AVERROES

Algu nos en sa yos re cien tes han re por ta do ta sas de

ACV más al tas en pa cien tes con FA per ma nen te en

com pa ra ción con los por ta do res de FA pa ro xís ti -

ca(17-21). Sin em bar go, otros es tu dios no han de mos -

tra do di fe ren cias sig ni fi ca ti vas en tre los dis tin tos

pa tro nes de pre sen ta ción de di cha arrit mia(22-28).

Los da tos dis po ni bles es tán li mi tados por cues tio -

nes me to do ló gi cas, co mo el pe que ño ta ma ño de las

mues tras con un nú me ro li mi ta do de even tos
(17,22,29) , o el uso di fe ren cial de an ti coa gu la ción en la

FA pa ro xís ti ca y per ma nen te(25,27).

El pre sen te en sa yo se di se ñó con el fin de in ves -

ti gar si el pa trón de pre sen ta ción de FA se aso cia

con el ries go de ACV. Inclu yó a los pa cien tes tra ta -

dos con AAS de los es tu dios ACTIVE-A y

AVERROES(30). El pri me ro fue un es tu dio do ble cie -

go, alea to ri za do, con tro la do con pla ce bo, mul ti cén -

tri co, que com pa ró clo pi do grel con pla ce bo en pa -

cien tes por ta do res de FA y al me nos un fac tor de

ries go clí ni co pa ra ACV, que es ta ban en tra ta mien -

to con AAS a ba jas do sis y pre sen ta ban una con -

train di ca ción pa ra an ti coa gu la ción oral o no es ta -

ban dis pues tos a re ci bir la(31). AVERROES es un en -

sa yo do ble cie go, alea to ri za do, mul ti cén tri co y con -

tro la do con pla ce bo, que com pa ró api xa bán con

AAS en pa cien tes con FA y al me nos un fac tor de

ries go clí ni co de ACV y que se con si de ra ban ina de -

cua dos para recibir anticoagulación oral(32).

El re sul ta do de in te rés pa ra el pre sen te aná li sis

era la pre sen cia de even tos em bó li cos (el com pues to

de ACV is qué mi co o no es pe ci fi ca do, o em bo lia sis té -

mi ca) (30).

Un to tal de 6.573 pa cien tes fue ron tra ta dos so lo

con AAS en el con jun to de da tos com bi na dos de

ACTIVE-A (n=3.782) y AVERROES (n=2.791). Se

re gis tró 24% de FA pa ro xís ti ca, 17% per sis ten te y

59% per ma nen te. El elec tro car dio gra ma (ECG) ba -

sal mos tró rit mo si nu sal en 23% de los ca sos y

FA/flut ter au ri cu lar/otra en 77% de los pa cien tes.

La edad me dia fue li ge ra men te su pe rior en los pa -

cien tes con FA per ma nen te en com pa ra ción con los

por ta do res de FA pa ro xís ti ca. Los su je tos con FA

pa ro xís ti ca te nían más pro ba bi li da des de ser mu jer

que los que se pre sen ta ban con FA per ma nen te

(47,7% ver sus 39,8%). Un me nor nú me ro de pa cien -

tes con FA pa ro xís ti ca te nía an te ce den tes de ACV o
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AIT (9,6% y 16,2%, res pec ti va men te) o de IC (25,4% 

y 40,3%, res pec ti va men te). En ge ne ral, es to se tra -

du jo en una pun tua ción me dia de CHA2DS2-VASc

de 3,1±1,4 pa ra los pa cien tes con FA pa ro xís ti ca, en 

com pa ra ción con 3,6 ± 1,5 pa ra los pa cien tes con

FA per ma nen te. En la FA per sis ten te se re gis tró

una pun tua ción CHA2DS2-VASc media similar a la

de los pacientes con FA paroxística(30).

La ta sa de even tos em bó li cos fue de 2,1%/año en

pa cien tes con FA pa ro xís ti ca, 3,0%/año en la FA

per sis ten te y 4,2% en la FA per ma nen te, re sul tan do 

en un HR pa ra FA no pa ro xís ti ca ver sus pa ro xís ti ca

de 1,91 (CI 95%: 1,50-2,43; p= 0,001). Esta ten den -

cia de au men to en el ries go de even tos em bó li cos

que pro gre sa des de la FA pa ro xís ti ca ha cia la per sis -

ten te y per ma nen te fue muy con sis ten te en to dos

los sub gru pos de fac to res de ries go in di vi dua les(30).

En el aná li sis uni va ria do el ECG ba sal, la edad 

75 años, el se xo y el ACV o AIT pre vios re sul ta ron

ser pre dic to res sig ni fi ca ti vos de even tos em bó li cos.

La FA per ma nen te fue el se gun do pre dic tor más

fuer te de ries go de ACV en el aná li sis mul ti va ria do,

des pués de una his to ria de ACV o AIT. No se re gis -

tra ron in te rac cio nes sig ni fi ca ti vas en tre el pa trón

de FA y los fac to res de ries go in di vi dua les del sco re

CHA2DS2-Vasc, o en tre el pa trón de FA y la pun -

tua ción CHA2DS2-VASc(30).

En su ma, en una gran po bla ción de pa cien tes

con FA no an ti coa gu la dos, la FA per ma nen te du pli -

có el ries go de ACV o em bo lia sis té mi ca en com pa ra -

ción con la FA pa ro xís ti ca. El pa trón de FA fue un

fuer te pre dic tor in de pen dien te de ries go de ACV y

pue de ser útil pa ra eva luar el ries go/be ne fi cio de la

te ra pia an ti coa gu lan te, es pe cial men te en los pa -

cien tes de me nor riesgo embólico.

Lue go de es tos re sul ta dos sur ge una pre gun ta: 

¿El efec to ob ser va do es tá re la cio na do con el pa -

trón de FA o se de be a fac to res de con fu sión? Estu -

dios pre vios han se ña la do que los pa cien tes con

FA per ma nen te son ma yo res y tie nen un ma yor

ries go car dio vas cu lar en com pa ra ción con los su -

je tos con FA pa ro xís ti ca, lo que se con fir ma en es -

te es tu dio. Sin em bar go, se ob ser vó el mis mo gra -

dien te de au men to de ries go de em bo lia con la cro -

ni ci dad (pa ro xís ti ca-per sis ten te-per ma nen te) de

for ma in de pen dien te en los gru pos de pa cien tes

de ba jo, mo de ra do y al to ries go, de acuer do con las

pun tua cio nes CHA2DS2-Vasc. Por otra par te,

des pués de la co rrec ción de to dos los fac to res de

ries go in di vi dua les de di cho sco re en el aná li sis

mul ti va ria do, el pa trón de FA se guía sien do el se -

gun do pre dic tor de ries go más fuer te de ACV o

em bo lia sis té mi ca, des pués de la his to ria de ACV o 

AIT pre vio(30).

Este es tu dio pre sen ta pun tos fuer tes, en tre

ellos, la in clu sión de un nú me ro im por tan te de pa -

cien tes no an ti coa gu la dos, lo que per mi te la de tec -

ción ri gu ro sa de un nú me ro ma yor de even tos em -

bó li cos y for ta le ce el análisis estadístico.

El Dr. Va nass che co men tó: “Es muy im por -

tan te re co no cer que, in de pen dien te men te de su

for ma y pre sen ta ción, la FA au men ta el ries go de

ACV. Por lo tan to, en to dos los pa cien tes con FA

se de be eva luar el ries go trom boem bó li co, y, si es -

te es su fi cien te men te al to, de ben ser tra ta dos con

an ti coa gu lan tes. Nues tros re sul ta dos re fuer zan

las re co men da cio nes exis ten tes”. Y con clu yó:

“Por otra par te, es tos re sul ta dos apo yan la no ción 

in tui ti va de que ‘u na gran can ti dad de FA’ con lle -

va más ries go que ‘un po co de FA’. En los ca sos en

que exis ten du das acer ca de si un pa cien te se be -

ne fi cia ría de la te ra pia an ti coa gu lan te, el pa trón

de pre sen ta ción de FA po dría ser un fac tor adi cio -

nal a te ner en cuen ta” (33).

CvLPRIT: Complete versus Lesion only PRimary PCI Trial

Uno de los prin ci pa les tra ba jos pre sen ta dos so bre

car dio pa tía is qué mi ca fue el CvLPRIT, el cual vuel -

ve a po ner el fo co so bre un te ma que ya ha bía si do

eva lua do en el Ran do mi zed Trial of Pre ven ti ve

Angio plasty in Myo car dial Infarc tion (PRAMI),

pre sen ta do en el Con gre so ESC 2013(34). A pe sar de

que es sa bi do que la in ter ven ción co ro na ria per cu -

tá nea pri ma ria (ICPP) es la me jor es tra te gia pa ra el

tra ta mien to del sín dro me co ro na rio agu do con ele -

va ción del seg men to ST (SCACEST), con evi den cia

de me jo res re sul ta dos clí ni cos en com pa ra ción con

la te ra pia fi bri no lí ti ca, no exis te un con sen so so bre

el me jor tra ta mien to en la en fer me dad co ro na ria de

múl ti ples va sos de tec ta da en el mo men to de la

ICPP(35). En es te con tex to, el ob je ti vo de es te es tu -

dio fue de ter mi nar el tra ta mien to óp ti mo de las le -

sio nes an gio grá fi ca men te sig ni fi ca ti vas en ar te rias

co ro na rias no re la cio na das con el in far to (N-IRA)

de tec ta das du ran te la ICPP. Los cri te rios de in clu -

sión abar ca ron pa cien tes con SCACEST de has ta 12 

ho ras de evo lu ción, con sen ti mien to in for ma do, en -

fer me dad mul ti va so en la co ro na rio gra fía (es te no -

sis > 70% en una pro yec ción o > 50% en dos pro yec -

cio nes), la N-IRA de bía ser un va so gran de (> 2

mm) o una ra ma (> 2 mm) ade cua da pa ra el im plan -

te de stent. Fue ron ex clui dos aque llos pa cien tes con 

in ter ven ción co ro na ria per cu tá nea (ICP) no in di ca -

da o no fac ti ble, edad < 18 años, in di ca ción o con -
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train di ca ción cla ra a ICP mul ti va so por el he mo di -

na mis ta a car go, in far to trans mu ral pre vio, shock

car dio gé ni co, en fer me dad de un va so, val vu lo pa tía

sig ni fi ca ti va, IR (fil tra do glo me ru lar < 30

ml/min/1,73 cm2), trom bo sis in tras tent sos pe cha da

o con fir ma da, o si la úni ca N-IRA era una oclu sión

to tal cró ni ca(36). Se in clu ye ron 297 pa cien tes de sie -

te cen tros del Rei no Uni do, so me ti dos a ICPP, en

los que se de tec tó en fer me dad mul ti va so. Se alea to -

ri za ron a rea li zar tra ta mien to de la ar te ria res pon -

sa ble del in far to (IRA) so la (n = 146), o a re vas cu la -

ri za ción com ple ta (n = 150) en el mis mo pro ce di -

mien to (59%), o du ran te la mis ma in ter na ción (con

una me dia na de 1,5 días, 27%). El cri te rio prin ci pal

de va lo ra ción fue el com bi na do de mor ta li dad por

to das las causas, IAM recurrente, IC o necesidad de

nueva revascularización (ICP o cirugía de

revascularización miocárdica) a los 12 meses

(MACE). Los objetivos secundarios incluyeron

variables de seguridad como mortalidad car dio vas -

cu lar, ACV isquémico confirmado y hemorragia ma -

yor(36).

Los re sul ta dos fue ron pre sen ta dos por el Dr.

Anthony Gers hlick (prin ci pal in ves ti ga dor), quien

en fa ti zó que el ries go de MACE a los 12 me ses fue de 

21,2% pa ra el tra ta mien to de la le sión cul pa ble ver -

sus 10% pa ra la re vas cu la ri za ción com ple ta (HR

0,45; CI 95%: 0,24-0,84; p=0,009), des ta can do que

la di fe ren cia en tre los dos gru pos se ma ni fes tó tem -

pra na men te a los 30 días (HR 0,4; CI 95%:

0,19-1,04, p=0,055) (36).

El aná li sis de ca da va ria ble in di vi dual no mos tró 

di fe ren cias sig ni fi ca ti vas. La mor ta li dad por to das

las cau sas fue de 4,1% pa ra le sión cul pa ble ver sus

1,3% pa ra re vas cu la ri za ción com ple ta (p=0,14),

IAM re cu rren te 2,7% ver sus 1,3% (p=0,39), IC

6,2% ver sus 2,7% (p=0,14), y nue va re vas cu la ri za -

ción 8,2% ver sus 4,7% (p= 0,2), res pec ti va men te.

En cuan to a los ob je ti vos se cun da rios de se gu ri dad,

tam po co hu bo di fe ren cias sig ni fi ca ti vas. Se re gis tró 

una mor ta li dad car dio vas cu lar de 4,8% pa ra el tra -

ta mien to de la le sión cul pa ble ver sus 1,3% pa ra la

re vas cu la ri za ción com ple ta (p=0,11); y en cuan to a

las res tan tes ob je ti vos se cun da rios: ACV 1,4% ver -

sus 1,3% (p=0,96) y he mo rra gia ma yor 4,8% ver sus

2,7% (p= 0,34), res pec ti va men te. Los in ves ti ga do -

res se ña la ron que a pe sar de un in cre men to tan to

en el tiem po del pro ce di mien to (55 ver sus 41 mi nu -

tos; p < 0,0001) co mo en el vo lu men de con tras te

uti li za do (250 ver sus 190 mL; p < 0,0001) pa ra la

re vas cu la ri za ción com ple ta, no hu bo au men to del

riesgo de nefropatía inducida por contraste (1,4%

en cada grupo; p=0.,95) (37,38).

En con clu sión, la re vas cu la ri za ción com ple ta se

aso ció a un me jor re sul ta do con una re duc ción de

55% en el rie go de MACE, cum plien do el ob je ti vo se -

cun da rio de se gu ri dad(37,38).

Lue go de la pre sen ta ción, el Dr. Gers hlick re sal -

tó que los re sul ta dos de CvLPRIT se co rre la cio nan

con los apor ta dos por PRAMI: “El es tu dio PRAMI

re por tó un be ne fi cio clí ni co cla ro en el tra ta mien to

de am bas le sio nes (IRA y N-IRA) en el mo men to de

la ICPP, pe ro hu bo crí ti cas al di se ño del es tu dio, por 

lo que no tu vo el po der su fi cien te de cam biar la

prác ti ca clí ni ca y se con ti nuó con la es tra te gia ha bi -

tual de re vas cu la ri zar úni ca men te la IRA”. Y agre -

gó: “Sin em bar go, los re sul ta dos de CvLPRIT rea -

fir man los de PRAMI, dan do po der al ar gu men to de

una es tra te gia de re vas cu la ri za ción com ple ta du -

ran te la mis ma in ter na ción” (39). To man do en cuen -

ta la se pa ra ción tem pra na en las cur vas de Ka -

plan-Meier, el Dr. Gers hlick su gie re que una es tra -

te gia de re vas cu la ri za ción com ple ta en di fe ri do pue -

de no ser tan be ne fi cio sa, y so bre es te pun to en fa ti -

zó: “Cuan do se pien sa en otor gar el al ta a un pa cien -

te y que re gre se a com ple tar la re vas cu la ri za ción en

la evo lu ción (ICP di fe ri da), us ted de be ría te ner en

cuen ta es tos re sul ta dos”, re fi rién do se a una di fe -

ren cia en el ries go de MACE a los 30 días ca si idén ti -

ca a la ob ser va da al año (HR 0,45; IC 95%: 0,19-1,04, 

p=0,055). “Dos me ses más tar de se po dría per der la

ven ta na pa ra ob te ner el má xi mo be ne fi cio”. Su gi rió 

que es tos nue vos ha llaz gos re fuer zan los ar gu men -

tos pa ra la re vas cu la ri za ción com ple ta en el mis mo

in gre so hos pi ta la rio, y que los futuros comités de

escritura y redacción de las guías deberían tener en

cuenta estos datos(37,40).

Lue go de la pre sen ta ción, el Dr. Sha mir Meh ta

(Ha mil ton Health Scien ces, Ca na dá) elo gió al

CvLPRIT co mo un en sa yo bien rea li za do, pe ro

plan teó du das en cuan to a sus re sul ta dos. Des ta có

que no so lo con tras tan con los de un me taa ná li sis

re cien te, si no que tam bién con tra di ce la idea do mi -

nan te so bre el tra ta mien to de las le sio nes N-IRA

du ran te la ICPP, agre gan do: “Hay un acuer do a

am bos la dos del Atlán ti co acer ca de que es te es un

pro ce di mien to po ten cial men te per ju di cial”, se ña -

lan do que di cha prác ti ca tie ne una re co men da ción

cla se III en las guías de tra ta mien to de la Ame ri can

Co lle ge of Car dio logy/Ame ri can Heart Aso cia tion y

es una ac ción “de sa con se ja da” por la ESC. El Dr.

Meh ta con si de ró dos “cues tio nes prin ci pa les” en

de tri men to de CvLPRIT. Por un la do, con si de ra

que por ser un es tu dio pe que ño tie ne un ba jo po der

es ta dís ti co y es vul ne ra ble a la in ter ven ción del

azar. Por otro la do, más de 1.800 muer tes fue ron in -

clui das en el re cien te me taa ná li sis, mien tras que en

PRAMI y CvLPRIT jun tos se re gis tra ron so la men te 

23. “En mi opi nión es to no es su fi cien te pa ra cam -

biar las di rec tri ces y es to no de be ría ser lo pa ra cam -
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biar la prác ti ca clí ni ca. Ne ce si ta mos más en sa yos

alea to ri za dos y, afor tu na da men te, hay varios en

curso”, concluyó, citando el estudio multinacional

COMPLETA de más de 4.000 pacientes(37,41-43).

Si guien do es ta mis ma lí nea va rios car dió lo gos

ex per tos de ja ron sus co men ta rios en con tra del

cam bio de es tra te gia en la pá gi na de Med Pa ge To -

day. El Dr. Si nil Rao (Du ke Uni ver sity Me di cal Cen -

ter, Esta dos Uni dos), si bien es tu vo de acuer do en

que es el se gun do es tu dio alea to ri za do con un bra zo

en re vas cu la ri za ción com ple ta, ma ni fes tó: “Ne ce si -

ta mos re vi sar los de ta lles de es te es tu dio, par ti cu -

lar men te en có mo fue ron tra ta dos los pa cien tes en

el bra zo con trol, an tes de adop tar es ta es tra te gia

uni ver sal men te”. Y agre gó que “al gu nas pre gun tas

per sis ten sin res pues ta. ¿Hay di fe ren cia en tre tra -

tar la IRA-N du ran te la ICPP ver sus el tra ta mien to

du ran te la mis ma in ter na ción?, y ¿cuál es el rol del

uso de la re ser va frac cio nal de flu jo (FFR) pa ra

guiar la ICP en la IRA-N?” (44).

Por lo tan to, an te las múl ti ples crí ti cas, po si ble -

men te sea ne ce sa rio es pe rar los re sul ta dos de nue -

vos es tu dios alea to ri za dos pa ra rea li zar un cam bio

en las guías de prác ti ca clínica en este contexto.

FAME 2: Fractional flow reserve-guided percutaneus coronary intervention 
for stable coronary artery disease

El co no ci do en sa yo The Cli ni cal Out co mes Uti li zing 

Re vas cu la ri za tion and Aggres si ve Drug Eva lua tion

(COURAGE) de mos tró que la ICP aso cia da a tra ta -

mien to mé di co óp ti mo (TMO) no fue su pe rior al

TMO so lo en el ma ne jo ini cial de los pa cien tes con

an gi na es ta ble. Sin em bar go, el be ne fi cio de la ICP

co mo es tra te gia de tra ta mien to ini cial en es tos pa -

cien tes es aún con tro ver sial. El re sul ta do po ten cial

de la re vas cu la ri za ción de pen de de la ex ten sión y el

gra do de is que mia mio cár di ca(45-49). Rea li zar una

ICP en una le sión que no in du ce is que mia no pre -

sen ta be ne fi cios y pue de re sul tar per ju di cial(50).

Des ta ca mos que en los en sa yos pre vios no se uti li zó

FFR o stents li be ra do res de fár ma cos (SLF), por lo

que los re sul ta dos po drían ser dis tin tos en el con -

tex to actual(45,46).

FAME-2 es un es tu dio mul ti cén tri co (28 cen tros 

de Eu ro pa y Amé ri ca del Nor te), abier to y alea to ri -

za do que in clu yó a 1.220 pa cien tes con car dio pa tía

is qué mi ca es ta ble eva lua dos me dian te ci nean gio co -

ro na rio gra fía (CACG) con le sión de uno, dos o tres

va sos can di da tos pa ra ICP. Los su je tos con al me nos 

una es te no sis en una ar te ria co ro na ria prin ci pal

con FFR  0,80 (n=888) fue ron asig na dos al azar a

re ci bir ICP guia da por FFR aso cia da a TMO

(n=447), o TMO so lo (n=441). Los pa cien tes con

FFR > 0,80 en to dos los va sos ana li za dos fue ron in -

clui dos en un re gis tro. Una mues tra alea to ria de

50% de es tos fue so me ti da al mis mo se gui mien to del 

en sa yo aleatorizado(51,52).

El tra ta mien to mé di co in clu yó: AAS, un be ta -

blo quean te (so lo o en com bi na ción con an ta go nis tas 

del cal cio, ni tra tos de ac ción pro lon ga da, o am bos),

un in hi bi dor de la en zi ma con ver so ra de an gio ten si -

na o un blo quean te del re cep tor de an gio ten si na, y

ator vas ta ti na so la o en com bi na ción con eze ti mi be.

To dos los pa cien tes del gru po ICP guia da por FFR,

fue ron tra ta dos con SLF de se gun da ge ne ra ción.

Estos pa cien tes re ci bie ron clo pi do grel du ran te al

me nos 12 me ses(52).

El ob je ti vo pri ma rio fue un com pues to de muer -

te por to das las cau sas, IAM no fa tal, o re vas cu la ri -

za ción ur gen te. Los ob je ti vos se cun da rios in clu ye -

ron los com po nen tes in di vi dua les del ob je ti vo prin -

ci pal, muer te car día ca, re vas cu la ri za ción no ur gen -

te, y an gi na(52).

El es tu dio fue sus pen di do pre coz men te de bi do a

la ob ten ción de una di fe ren cia muy sig ni fi ca ti va en -

tre am bos gru pos en el pun to fi nal pri ma rio, des -

pués de la asig na ción al azar del 54% de los pa cien -

tes en la mues tra de es tu dio pre vis ta ini cial men te.

La me dia de se gui mien to ± des vío es tán dar fue de

213 ± 128 días en tre los pa cien tes asig na dos a ICP y 

TMO, 214 ± 127 pa ra el gru po TMO so lo, y 206 ±

119 días en tre los pa cien tes in clui dos en el re gis -

tro(52).

A los dos años de se gui mien to el cri te rio de va lo -

ra ción pri ma rio fue sig ni fi ca ti va men te me nor en el

gru po ICP en com pa ra ción con el gru po TMO so lo

(8,1% fren te a 19,5%, HR 0,39, CI 95%: 0,26=0,57, p 

<0,001). Las ta sas de muer te por to das las cau sas

(1,3% fren te a 1,8%, p = 0,58) y de IAM no fa tal

(5,8% ver sus 6,8%, p = 0,56) fue ron si mi la res en

am bos bra zos de tra ta mien to. La ta sa de re vas cu la -

ri za ción ur gen te fue sig ni fi ca ti va men te me nor en el 

gru po de ICP (8,1% ver sus 40,6%, p <0,001). En el

gru po de pa cien tes del re gis tro por lo me nos un ca so 

en el pun to fi nal pri ma rio ocu rrió en 15 pa cien tes

(9,0%), con po ca di fe ren cia en tre los pa cien tes del

gru po de ICP y re gis tro (HR 0,90, CI 95%: 0,49-1,64, 

p = 0,72), pe ro una gran di fe ren cia en tre los gru pos

tra ta mien to mé di co y re gis tro (HR 2,34, CI 95%:

1,35-4,05; p = 0,002) (51,53).

En cuan to a los even tos car dio vas cu la res gra ves

(de fi ni dos co mo muer te por cau sas car día cas, IAM,

trom bo sis in tras tent, cual quier re vas cu la ri za ción,
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o cual quier otro even to ad ver so car dio vas cu lar se -

rio), fue ron re por ta dos en 110 pa cien tes en el gru po

ICP en com pa ra ción con 204 en el gru po TMO so lo

(24,6% fren te a 46,3%; HR 0,45, CI 95%: 0,36-0,57,

p < 0,001) (51).

Los re sul ta dos de es te en sa yo in di can que en pa -

cien tes con evi den cia an gio grá fi ca de en fer me dad

ar te rial co ro na ria, la ICP guia da por FFR aso cia da a 

TMO es su pe rior a TMO so lo en el ma ne jo de pa -

cien tes con an gi na es ta ble. Esta di fe ren cia se de be a 

una re duc ción sig ni fi ca ti va de la necesidad de

revascularización urgente.

Estos re sul ta dos son im por tan tes y es pro ba ble

que re per cu tan de ma ne ra sig ni fi ca ti va en el ma ne -

jo de es tos pa cien tes. Una de las ra zo nes de la dis -

cre pan cia en tre COURAGE y FAME-2 es que es te

úl ti mo in clu ye so la men te las le sio nes que de ter mi -

nan is que mia, a di fe ren cia del pri me ro que abar ca

to das las le sio nes an gio grá fi ca men te sig ni fi ca ti vas.

Ensa yos an te rio res, co mo FAME y DEFER, han de -

mos tra do los ries gos de de pen der so la men te de la

se ve ri dad an gio grá fi ca pa ra eva luar su sig ni fi ca ción 

hemodinámica(53).

Algu nas li mi ta cio nes de FAME-2 me re cen men -

ción. La me dia de se gui mien to fue de tan so lo sie te

me ses apro xi ma da men te, un tiem po de ma sia do

cor to pa ra es tu diar las di fe ren cias sig ni fi ca ti vas en

los pun tos fi na les du ros co mo la muer te o IAM no

fa tal, y pa ra eva luar el im pac to de la rees te no sis en

el gru po ICP. Por lo tan to, se gui rá sien do un pun to

de dis cu sión el he cho de que la Jun ta de Con trol de

Se gu ri dad de Da tos ha ya ter mi na do pre coz men te

es te es tu dio ba sa do en las di fe ren cias de re vas cu la -

ri za ción ur gen te en tre los dos bra zos, ya que las ta -

sas de muer te e IAM fue ron similares(53).

El Dr. Fran çois Schie le (Hos pi tal Uni ver si ta rio

de Be san çon, Fran cia), quien mo de ró la con fe ren cia 

de pren sa, di jo que en su cen tro se ob ser vó un au -

men to de 20% en la uti li za ción de FFR des pués de

los da tos pre li mi na res de FAME-2 pre sen ta dos en

Eu roPCR en 2012. “Antes de FAME-2, es ta téc ni ca

se uti li za ba pa ra evi tar ICP in ne ce sa rias, pe ro aho -

ra los mé di cos es tán uti li zan do FFR pa ra com pro -

bar si hay is que mia de trás de le sio nes in ter me dias,

ya que es tos da tos su gie ren que a es tos pa cien tes es -

ta bles les irá me jor con ICP”. “El pri mer ob je ti vo

del de sa rro llo de es ta téc ni ca fue dis mi nuir el nú me -

ro de re vas cu la ri za cio nes”, di jo Schie le, “pe ro con

FAME-2 te ne mos lo opues to. Sa be mos que en los

pa cien tes con is que mia de tec ta da por FFR debemos 

revascularizar(54)”.

Un te ma que no se pue de ig no rar es el cos to que

im pli ca rea li zar FFR a to dos aque llos pa cien tes con

an gi na es ta ble que lle gan a la sa la de he mo di na mia.

Esta téc ni ca iden ti fi ca le sio nes fun cio nal men te sig -

ni fi ca ti vas en con tex to de an gi na o is que mia si len te. 

Por lo tan to, en lu gar de uti li zar es te re cur so cos to -

so, una es tra te gia po si ble men te me jor se ría rea li zar 

test de isquemia rutinarios previo a la CACG o ICP

electivas.

ODYSSEY LONG TERM: Seguridad a largo plazo, tolerabilidad y eficacia de
alirocumab versus placebo en pacientes de alto riesgo cardiovascular

La PCSK9 (pro pro teí na con ver ta sa sub ti li si na/ke -

xi na ti po 9) de gra da el re cep tor al que se fi ja el co les -

te rol LDL (C-LDL) pa ra su li sis. Los nue vos fár ma -

cos in hi bi do res de es ta pro teí na, co mo ali ro cu mab,

son an ti cuer pos mo no clo na les que re ge ne ran di cho

re cep tor. Es una for ma no ve do sa de des cen der el co -

les te rol, ya que a di fe ren cia de las clá si cas dro gas

que in hi ben la sín te sis o la ab sor ción del C-LDL, es -

tos fa vo re cen la de gra da ción del mis mo. Re pre sen -

tan una nue va cla se de fár ma cos con po ten cial pa ra

re duc ción de lí pi dos y del ries go car dio vas cu lar, que

se ad mi nis tran por vía sub cu tá nea uti li zan do un in -

yec tor pre car ga do similar al de insulina(55,56).

Cua tro es tu dios han com pro ba do que el nue vo

agen te hi po li pe mian te ali ro cu mab re du ce drás ti -

ca men te el C-LDL en tre los pa cien tes de al to ries -

go que no han al can za do las me tas de LDL usan do

la má xi ma do sis de es ta ti nas y/o eze ti mi be.

ODYSSEY LONG TERM es uno de di chos es tu -

dios, y fue pre sen ta do jun to a ODYSSEY COMBO

II, ODYSSEY FH I y ODYSSEY FH II en las se sio -

nes Hot Li ne(56).

ODYSSEY LONG TERM eva luó la se gu ri dad, to -

le ra bi li dad y efi ca cia de ali ro cu mab en 2.341 pa cien -

tes con al to ries go car dio vas cu lar du ran te 18 me ses

(17,7% de los pa cien tes eran por ta do res de una hi per -

co les te ro le mia fa mi liar). Es un es tu dio en fa se 3, alea -

to ri za do, do ble cie go, con tro la do con pla ce bo, de gru -

pos pa ra le los, que in clu yó a pa cien tes con cual quie ra

de los si guien tes cri te rios:1) hi per co les te ro le mia fa -

mi liar he te ro ci go ta (de ter mi na do por ge no ti po o cri te -

rios clí ni cos), o 2) en fer me dad co ro na ria o equi va len te 

de ries go de car dio pa tía is qué mi ca. To dos los pa cien -

tes te nían LDL  70 mg/dL y es ta ban re ci bien do una

do sis es ta ble de es ta ti nas, la má xi ma to le ra da con o

sin otro tra ta mien to hi po li pe mian te, du ran te las cua -

tro se ma nas an te rio res a la se lec ción. Los su je tos se -

lec cio na dos fue ron asig na dos al azar en una pro por -

ción 2:1 a re ci bir ali ro cu mab 150 mg (n = 1.553) o pla -

ce bo (n = 788) vía sub cu tá nea, ca da dos se ma nas, du -
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ran te un pe río do de 78 se ma nas(55,57). La edad me dia

de la po bla ción fue de 64 años, 37% mu je res, 35% dia -

bé ti cos, me dia de ín di ce de ma sa cor po ral 30 kg/m2 y

me dia de C-LDL 123 mg/dl. El aná li sis se rea li zó me -

dian te el prin ci pio de in ten ción de tra tar e in clu yó la

va ria ble prin ci pal de efi ca cia (% de cam bio de C-LDL

des de el ini cio has ta la se ma na 24), la efi ca cia a la se -

ma na 52, y los re sul ta dos de se gu ri dad a las se ma nas

52-78(55,57).

Des de el ini cio has ta vi ge si ma cuar ta se ma na, el

cam bio en el C-LDL fue de -61% pa ra ali ro cu mab

fren te a 0,8% pa ra pla ce bo (p <0,0001). Esta re duc -

ción se man tu vo a las 52 se ma nas; C-LDL 53 mg/dl

con ali ro cu mab ver sus 123 mg/dl con pla ce bo. El

81% de los pa cien tes tra ta dos con ali ro cu mab al can -

zó ni ve les pre de fi ni dos de C-LDL de acuer do a su ni -

vel de ries go de en fer me dad car dio vas cu lar. Des de

el ini cio has ta la vi ge si ma cuar ta se ma na, el cam bio

en la no li po pro teí na de al ta den si dad (no-HDL) fue

de -52% pa ra ali ro cu mab en com pa ra ción con 0%

pa ra pla ce bo (p <0,0001) (55,57).

Los even tos ad ver sos emer gen tes que de ter mi -

na ron la in te rrup ción del tra ta mien to se pro du je -

ron en 6,2% de los pa cien tes del gru po ali ro cu mab

ver sus 5,5% del gru po pla ce bo. Los even tos car dio -

vas cu la res (muer te car día ca, IAM, ACV is qué mi co

y an gi na ines ta ble que re quie ra hos pi ta li za ción)

ocu rrie ron en 1,4% del gru po ali ro cu mab ver sus

3,0% del gru po pla ce bo(57).

En su ma, en tre los pa cien tes con hi per co les te ro -

le mia fa mi liar he te ro ci go ta o al to ries go car dio vas -

cu lar, ali ro cu mab de ter mi nó una gran re duc ción

del C-LDL en com pa ra ción con pla ce bo, la cual se

man tu vo has ta la se ma na 52. Ali ro cu mab fue bien

to le ra do y se aso ció con una ta sa de even tos car dio -

vas cu la res ba ja. En es tu dios fu tu ros se exa mi na rá

el im pac to clí ni co de es te agen te  (57). Ten dre mos que 

es pe rar has ta el año 2019, cuan do cul mi ne el es tu -

dio más im por tan te, ODYSSEY OUTCOME, con

18.000 pa cien tes en sín dro me co ro na rio agu do tra -

ta dos con ator vas ta ti na 80/40 mg o ro su vas ta ti na

20/40 mg alea to ri za dos a re ci bir ali ro cu mab s/c o

pla ce bo, el cual nos da rá la res pues ta definitiva

sobre este fármaco(58).

La Dra. Ro bin son es ti ma que apro xi ma da men te 

el 15% de los su je tos con ni ve les ele va dos de C-LDL,

o bien no pue den to le rar el tra ta mien to con es ta ti -

nas o tie nen hi per co les te ro le mia fa mi liar he te ro ci -

go ta, sien do la po bla ción ob je ti vo pa ra es te nue vo

fár ma co. “Ali ro cu mab es el pri mer fár ma co dis tin to 

a las es ta ti nas que pa re ce re du cir los even tos car -

dio vas cu la res de for ma adi cio nal a es tas y es to es

muy alen ta dor, ya que los en sa yos an te rio res de va -

rios hi po li pe mian tes y otros fár ma cos no lo han lo -

gra do”, señaló(56).
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