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Resumen

Palabras clave:

Mortalidad. Enfermedad cardiovascular. Cardiopatia Isquémica.
Accidente cerebrovascular. Epidemiologia. Poblacién. Atencién primaria.

Introduccion y objetivos

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la primera causa de muerte en
Espana. La cardiopatia isquémica (Cl) y el accidente cerebrovascular (ACV)
son los constituyentes principales de la enfermedad cardiovascular (ECV)
siendo la Cl la que ocasiona el mayor numero de muertes cardiovasculares y
los ACV la segunda causa de muerte cardiovascular. El objetivo del estudio es
describir la evolucion de la mortalidad por Cl, por ACV y por ambas (CI+ACV)
en Espafna en el periodo 1998-2013, para cada sexo, y compararla entre las
distintas provincias.

Métodos

Se realiza un estudio observacional descriptivo ecolégico de tendencia
donde las unidades de andlisis son agregaciones de individuos basados en criterios
geograficos o temporales y en el que se analiza la mortalidad por Cl y ACV en
Espafia a nivel provincial, en el periodo 1998-2013. Como fuentes de datos se
utilizaron el padron continuo poblacional y el registro de defunciones, segun
causa de muerte, del Instituto Nacional de Estadistica. La poblacion estudiada
abarca todos los ciudadanos espafnoles residentes con edades entre 0 y 74
afnos, que corresponderia a mortalidad prematura.

Resultados

Se aprecio una reduccion de la tasa de mortalidad estandarizada (TAE)
por Cl del 46% en los varones y el 55% en las mujeres en el periodo 1998-
2013. Asimismo la TAE de mortalidad por ACV también se ha reducido de

manera importante durante el periodo de estudio, siendo del 49% para varones



y también del 49% para mujeres. Cuando se tienen en cuenta ambas causas,
la reduccién es del 47% en hombres y del 53% en mujeres.

En 1998 se aprecia claramente que existe un gradiente norte-sur, de
modo que las tasas mas desfavorables se acumulan en el sur y sureste de la
peninsula.

En el 2013 la heterogeneidad es menos acusada, lo que parece indicar
que las diferencias interprovinciales se estan amortiguando en los afios mas
recientes.

Conclusiones

Se constata una importante reduccién de las tasas de mortalidad por Cl
y por ACV en Espafa en el periodo analizado. Al inicio habia una distribucion
desigual, con mayor mortalidad en el sur y el este del pais, pero que se esta

volviendo mas homogénea con el transcurso de los afios.
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1.1. Enfermedad cardiovascular

La Organizacion Mundial de la Salud describe las enfermedades
cardiovasculares (ECV) como "un grupo de desordenes del corazon y de los
vasos sanguineos”, entre los que se incluyen: la cardiopatia coronaria, las
enfermedades cerebrovasculares, las arteriopatias periféricas, la cardiopatia
reumatica, las cardiopatias congénitas y las trombosis venosas profundas y
embolias pulmonares (1).

La cardiopatia isquémica (Cl) y el accidente cerebrovascular (ACV) son
los constituyentes principales de la enfermedad cardiovascular (ECV) y en

conjunto provocan mas del 50% de la mortalidad cardiovascular total (2).

1.2. Magnitud de la ECV

La ECV es la primera causa de muerte en Espaia y provoco un total de
117.393 muertes en 2014, lo que supone el 30% de todas las defunciones en
ese ano, con un reparto por sexos de 27% en varones y 34% en mujeres (3).

Es también la primera causa de hospitalizacidon en la poblacion espafiola (4).

La tendencia temporal de la mortalidad ajustada por la edad causada por
ECV esta experimentando un descenso paulatino en los ultimos 40 anos (figura
1). Por ejemplo, en el aio 2002 hubo 125.797 muertes, lo que suponia el 34%
de todas las defunciones (el 30% en varones y el 39% en mujeres) (5).

Por el contrario, las tasas de morbilidad hospitalaria por ECV casi se han
triplicado en Espafa durante ese periodo, aunque presentaron una disminucién
entre 2003 y 2012.

Ademas, la carga provocada por las ECV esta aumentando rapidamente
debido al envejecimiento de la poblacion en Espana (6) y de hecho se estima

que 500.000 personas tendran discapacidad por ECV en 2025.
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TASA POR 100.000

-+-ENF. CEREBROVASCULAR  +E. ISQUEMICA CORAZON = INSUFICIENCIA CARDIACA

Figura 1 Tendencia de la tasa de mortalidad ajustada por edad de la
enfermedad cerebrovascular, enfermedad isquémica del corazon e insuficiencia
cardiaca en ambos sexos. Espana, 1975-2014. Fuente: Actualizacion del
Informe SEA 2007 (7)

1.2.1 Cardiopatia isquémica.

En Estados Unidos la tasa de mortalidad (TM) por Cl ha disminuido en
las ultimas cuatro décadas pero sigue causando un tercio de la mortalidad en
mayores de 35 afnos (8). Se ha estimado que casi la mitad de los varones y un
tercio de las mujeres de mediana edad de EEUU sufriran alguna manifestacion
de Cl (9) a lo largo de su vida. A escala mundial, la Cl continua siendo la
principal causa de muerte en todo el mundo (10) a pesar de la reduccion de la
prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular y de las mejoras en el

manejo terapeéutico.

En Europa se estima que la enfermedad cardiovascular causa unos 4
millones de fallecimientos cada ano, lo que supone un 47% de todas las
muertes. De ellas, 1,9 millones corresponden a la Unién Europea, lo que
representa el 40% de los fallecimientos en la Union Europea. Se deben en su
mayor parte a Cl (11). Ademas la ECV es también una de las principales

14



causas de morbilidad en la UE (12). Ello conlleva un coste total estimado de la
enfermedad cardiovascular en Europa de 196.000 millones de euros anuales,
aproximadamente el 54% de la inversion total en salud, y da lugar a un 24% de
las perdidas en productividad (13).

En Espafa la Cl ocasiona actualmente el mayor numero de muertes
cardiovasculares (28%). Este porcentaje es mucho mayor en varones (36%)
que en mujeres (22%) (3). La preponderancia de la enfermedad isquémica del
corazdn se produjo por primera vez en el aino 1996 y se debe al mayor
descenso relativo del riesgo de muerte cerebrovascular respecto a la muerte
por coronariopatia (2). La Cl era también la primera causa absoluta de muerte
en Espafia en 2012, y produjo el 8,6% del total de las defunciones, aunque con
un descenso respecto al afio anterior (3).

Diferenciando por sexos la situacion se matiza, de modo que la Cl es la
primera causa de muerte en los varones y la segunda en las mujeres, por lo
que esta diferenciacion ha de tenerse en cuenta en los estudios. Cabe senalar
que en los varones la enfermedad isquémica del corazon empezo6 a predominar
sobre la cerebrovascular casi 10 afios antes, en 1987. En las mujeres, la
preponderancia de la enfermedad cerebrovascular sobre la coronariopatia se

va reduciendo, aunque todavia predomina la primera (2).

En la Comunidad Valenciana (14) los datos de mortalidad publicados en
los ultimos Planes de Salud de la Comunidad (15) (16) reflejan el mismo
comportamiento que a nivel nacional. En la figura 2 (A y B) se muestran los
datos relativos a las principales causas de defuncion en La Comunidad
Valenciana para ambos sexos; en las figuras 3 y 4 se presentan los datos

correspondientes a varones y mujeres, respectivamente.
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059 Enf. cerebrovasculares INEEIEEEGGGNGNGNGNGNGEGNGEGEEEEEEN 8,6
056 Otras enf. isquémicas del corazén GGG 5.8
018 Tumor maligno trdquea, broguios y pulmén IS 5.6
055 Infarto agudo de miocardic NN 5,2
064 End. crénicas de las vias respiratorias... I 3,7
046 Trastornos mentales orgdnicos senily... NG 3,2
051 Enf. de Alzheimer G 3,1
028 Tumor maligno de colon IEEEGEGEGGGEE 2.8
044 Diabetes mellitus DRI 2,7
063 Neumonia PN 2.4

B

Mortalidad proporcional: porcentaje de muertes seglin causa en todas las
edades y en ambos sexos. Comunitat Valenciana, 2013

ax 3%
28%
23% m Cancer
W Diabetes
® Enf, Cardiovasculares
m Enf, Cronicas Resp.

B Otras ENT

= B Transmisibles

¥ Lesiones
8%

32%

Figura 2 Principales causas de defuncion para ambos sexos en la Comunidad
Valenciana, en 2008 y en 2013. Mortalidad proporcional. Fuente: Conselleria de
Sanitat. Registro de Mortalidad de la Comunidad Valenciana. (15) (16)
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018 Tumor maligno trdquea, broguios y pulmén
059 Enf. cerebrovasculares

055 Infarto agudo de miocardio

056 Otras enf. isquémicas del corazén
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044 Diabetes mellitus

031 Tumor maligno de vejiga

] 9,1

Figura 3 Diez primeras causas de defuncién en hombres en la Comunidad
Valenciana, 2008. Mortalidad proporcional. Fuente: Conselleria de Sanitat.
Registro de Mortalidad de la Comunidad Valenciana

059 Enf. cerebrovasculares
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044 Diabetes mellitus
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Figura 4 Diez primeras causas de defuncién en mujeres en la Comunidad
Valenciana, 2008. Mortalidad proporcional. Fuente: Conselleria de Sanitat.
Registro de Mortalidad de la Comunidad Valenciana

En el afo 2009 la cardiopatia isquémica fue la principal causa de muerte

en la Comunidad Valenciana y una de las causas de mayor morbilidad y
pérdida de calidad de vida relacionada con la salud para el conjunto de su
poblacion. Las enfermedades isquémicas del corazon supusieron el 9,3% de
todas las defunciones (10,2% en varones y 8,2% en mujeres), con una tasa
bruta de mortalidad de 71,2 por 100.000 habitantes.
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1.2.2. Accidentes cerebro-vasculares.

El ACV es la enfermedad neurolégica mas comun y presenta un elevado riesgo
de mortalidad y morbilidad asociados, lo que la convierte en una patologia de

gran impacto en nuestra sociedad.

Los ACV son la tercera causa de mortalidad en el mundo occidental (17).
La tendencia de mortalidad por ACV en los ultimos tres lustros es descendente
en todos los paises de Europa. En el conjunto de la UE el riesgo de mortalidad
por ACV ha disminuido un 12% desde 1990 hasta 2006 (18). Espaia esta entre
los cuatro paises de Europa con menor mortalidad por ACV, siendo la TM un
65% inferior a la media europea.

En el caso de los ACV, las TM también han disminuido en los EEUU,
con una reduccion del 29% entre 1999 y 2008 (19).

Los ACV son la segunda causa de muerte cardiovascular con casi una
cuarta parte (24%) de la mortalidad cardiovascular global. Este porcentaje es
mayor en mujeres (25%) que en varones (22%) (20). De hecho, los ACV
constituyen la primera causa de mortalidad femenina y la segunda de
mortalidad masculina en Espana, so6lo superada por las enfermedades
cardiovasculares y el cancer (17), lo que ocurria ya en 1994 (21). Ademas son
la segunda causa de muerte en Espafia, por detras del infarto de miocardio
(22).

Ademas el ACV supone la primera causa de discapacidad y la segunda
de deterioro cognitivo (23), lo que implica un gasto muy elevado para los
servicios sanitarios y sociales, que probablemente se vera incrementado en los
préximos afos debido al envejecimiento poblacional y la relacion del ictus con
la edad. Por ejemplo, en EEUU el coste total del ictus en 2008 ascendi¢ a
65.000 millones de dolares, mientras que en la UE se estim6é en 27.000
millones de euros (19).

Por tanto, es prioritario el conocimiento y la mejora tanto del tratamiento

en el momento agudo del ictus como de su prevencion primaria y secundaria.
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1.3. Aspectos epidemioldogicos de la ECV. Incidencia y

prevalencia

1.3.1 Incidencia y prevalencia de la Cl.

Quiza el estudio que mas ha aportado mas conocimiento sobre
incidencia de la Cl y ha tenido mas trascendencia es el Framinghan (24) del
que se deducen varias diferenciaciones demograficas, sobre todo por sexo y
edad. Asi, la incidencia aumenta en rapida progresion con la edad y las tasas
para las mujeres se corresponden con las de los hombres de 10 afios menos
(es decir, como un “retardo” medio de 10 afios en las tasas de incidencia). En
cuanto a las tendencias de su evolucién, la incidencia ha disminuido en las
ultimas décadas en EEUU (25). En la Unidon Europea, y en relacion con la
evolucion durante la ultima década de la tasa de altas hospitalarias por Cl en
varios paises de nuestro entorno, se observa una tendencia general hacia una
discreta disminucién de la incidencia desde la mitad de la presente década
(11), sin perjuicio de la existencia de diferencias entre paises. En Espafna se

puede sacar una conclusion similar a partir de los datos brutos del INE (26).

La prevalencia aumenta con la edad y también existen diferencias entre
hombres y mujeres. En hombres, los datos mas recientes de EEUU siguen
mostrando un predominio de la Cl en general y del infarto de miocardio (IM) en
particular en todos los grupos de edad (27). No se tiene datos directos de la
prevalencia real de la Cl en nuestro pais, pero se puede hacer una
aproximacion indirecta a través de los datos de la encuesta de poblacion del
INE. En las encuestas 2011-2012 (28) se hizo referencia explicita al IM, y se
observaron una estimaciones para cada grupo etario muy inferiores a las de la
poblacion americana. Los datos de dichas encuestas no representan la realidad
con precision absoluta, pero se acepta que tienen validez para analizar la
evolucion temporal de la prevalencia (ya que de existir sesgos serian
semejantes a lo largo del tiempo). En todos los grupos etarios se puede
observar un descenso significativo de la tasa de respuestas positivas a la
pregunta sobre el IM desde la encuesta de 2006 a la de 2012 (13). Aunque la
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prevalencia de la Cl se incrementa con la edad tanto en varones como en
mujeres, un estudio estadounidense, también basado en encuestas, mostro
cierta variacion en las ultimas décadas en la relacidon de prevalencias varones :
mujeres de mediana edad (35-54 afos). De modo que, aunque la prevalencia
fue mas alta en varones que en mujeres tanto en 1994-1998 como en 1999-
2004, en el segundo periodo se observd una tendencia a una disminucion de
prevalencia entre los varones y a un incremento entre las mujeres,
concretamente pasoé de ser de 2,5 frente a 0,7 en 1998-1994 a ser de 2,2 frente
a 1,0 en 1999-2004 (29).

1.3.2. Incidencia y prevalencia de ACV.

En Espafia, segun extrapolaciones efectuadas en algunos estudios, se
estima una incidencia de 120-350 casos de ACV por 100.000 habitantes y afio
a nivel nacional (30) (31), que no difiere de modo significativo de los 176 casos
por 100.000 habitantes observados en los paises de su entorno, si bien esta

cifra se esta incrementando en ambos sexos (17).

Puede encontrarse una seleccion de datos epidemioldgicos de ACV en
Espafna para diferentes grupos de poblacion en Abellan y Manzano (23). El
estudio NEDICES sobre la prevalencia de ictus o accidente isquémico
transitorio (AIT) en personas de 65 afios o0 mas encontré una prevalencia de
3,5% para ictus y 1,3% para AIT, siendo mayor en hombres que en mujeres e
infiriendose una incidencia en este rango de edad de 800-1100 por cada
100.000 habitantes (30). Otro estudio relevante es el IBERICTUS, sobre
incidencia de patologia cerebrovascular a partir de los 18 afos, en el que se
obtuvo una tasa de incidencia de 202 eventos por cada 100.000 habitantes y
afno en varones y de 187 en mujeres, cifras que aumentaban exponencialmente
con la edad, alcanzando el pico maximo a partir de los 85 afios. Al comparar
estos resultados con el resto de paises europeos encontramos que la
incidencia de ictus en Espana es moderada con respecto a los paises del resto
de Europa (31).
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1.3.3. Prevencién secundaria en cardiopatia isquémica. Estudio
EUROASPIRE

A nivel europeo existen varias iniciativas cuyo objetivo es evaluar en qué
medida se cumplen y se implementan en la practica clinica, las
recomendaciones establecidas en las guias de las principales sociedades
cientificas sobre prevencion en cardiopatia isquémica (14). Entre estas
iniciativas, se encuentra el estudio EUROASPIRE (European Action on
Secondary Prevention through Intervention to Reduce Events), iniciado hace
casi 20 afios con una primera encuesta en 1995, otra en el afilo 2000 y una
tercera en 2006-2007 (32). Los datos se han obtenido de pacientes
consecutivos (hombres y mujeres < 70 anos) a los que se les habia realizado
una derivacion de la arteria coronaria, una intervencion percutanea, o habian
ingresado en un hospital por un infarto agudo de miocardio o por isquemia
aguda, y fueron entrevistados al menos 6 meses después del ingreso. En este
estudio las encuestas analizan conceptos basicos como el estilo de vida y otros
factores de riesgo cardiovascular ampliamente reconocidos como la presion
arterial, la dislipemia, la obesidad y la diabetes asi como el tratamiento

farmacoldgico y sus resultados.

La comparacién (33) de los resultados de los estudios EUROASPIRE |

(3180 pacientes), Il (2975 pacientes) y Il (2392 pacientes) muestra que la
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular con mal control sigue siendo
alta entre la poblacion con enfermedad cardiovascular. La proporcion de
fumadores apenas se ha modificado a lo largo de los afos (20.3% en
EUROASPIRE |, 21.2% en el Il, y 18.2% en el lll; comparacion de todas las
encuestas p=0.64), pero la proporcién de mujeres fumadoras menor de 50
afnos se ha incrementado. La frecuencia de obesidad (indice de masa corporal
2 30) se ha incrementado del 25% en EUROASPIRE |, a 32.6% en el Il y 38%
en el lll (p=0.0006). La proporcion de pacientes con presion arterial mal
controlada (= 140/90 mmHg en pacientes no diabéticos y = 130/80 mmHg en
diabéticos) se ha mantenido similar (58.1% en EUROASPIRE |, 58.3% en el I,
y 60.9% en el lll; p=0.49). Solamente en la proporcion de pacientes con
colesterol elevado (=4.5mmol/L) se ha observado un importante descenso, de
94.5% en EUROASPIRE |, a 76.7% en el Il y 46.2% en el Ill (p<0.0001). La
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frecuencia de pacientes diabéticos se ha incrementado de 17.4%, a 20.1%, y
28.0% (p=0.004).

Estos datos muestran que a pesar del gran desarrollo de los
antihipertensivos y de los hipolipemiantes en los ultimos afios, el control de la
presidn arterial se ha mantenido sin cambios, y casi la mitad de todos los
pacientes se mantienen por encima de los objetivos de colesterol
recomendados. Esta tendencia a lo largo del tiempo, en materia de prevencion
secundaria cardiovascular, muestra que quedan muchos aspectos por mejorar,
que no se alcanzan los objetivos de las guias y que, aunque se han observado
mejoras, existe todavia un importante porcentaje de pacientes en los cuales el

control de los factores de riesgo se podria optimizar.

A la vista de estos resultados, en estudios posteriores, se intenta
establecer cuales son los determinantes (demograficos, sociales, clinicos o
intervencionistas) asociados con alcanzar o no los objetivos establecidos por
las guias para tres de los principales factores de riesgo cardiovascular en
prevencion secundaria (tabaquismo, presion arterial y colesterol total). Son
estudios que se plantean con la intencion de poder tener en cuenta estos
factores en futuras recomendaciones y en ellos se demuestra que existen
varios aspectos que se asocian a no alcanzar los objetivos especificos. Estos
factores son: ser diabético, género femenino, nivel bajo de educacion, no haber
sido incluido en un programa de rehabilitacion cardiaca y no estar en
seguimiento por un especialista en cardiologia. Otros resultados menos
esperados, fueron la ausencia de asociacion con ansiedad o depresion o el
grupo de edad (34).

Un dato preocupante y que también se ha demostrado en otros estudios,
es la inadecuada prevencion secundaria que se alcanza en mujeres (35) (36).
Este hecho puede ser debido tanto a los médicos como a las propias pacientes.
Por un lado, los médicos pueden estar contribuyendo a través de un sesgo de
género con una menor intensidad en consejos causada por una falta de
reconocimiento de que las enfermedades cardiovasculares son igual de
importantes en las mujeres. Y por otro lado, ellas mismas pueden percibir la
prevencion y el control de los factores de riesgo cardiovascular como mas

importante en los hombres.
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En cuanto al control de la presion arterial y el conocimiento de la presion
arterial deseada se ha visto que son inapropiadas en la poblacion europea en
los pacientes coronarios de alto riesgo. Particularmente los pacientes con
obesidad, diabetes y dislipemia necesitan mejorar la gestion y el control de la
presion arterial pues son grupos donde se ha identificado cifras mas elevadas
(37).

El comportamiento de la dislipemia ha sido favorable en los ultimos afios
habiéndose observado un descenso importante de los pacientes con mal
control. Sin embargo, aunque el manejo de la dislipemia haya mejorado, una
gran parte de los pacientes con cardiopatia isquémica y dislipemia continua
recibiendo tratamientos inadecuados y muchos de los que reciben tratamiento
hipolipemiante no alcanzan los objetivos deseados. Por lo tanto, aun existe en
toda Europa un considerable potencial para reducir la mortalidad por
cardiopatia isquémica y las tasas de morbilidad si se consigue mejorar el
tratamiento de la dislipemia (38).

Con respecto al sobrepeso y la obesidad, la prevalencia sigue
aumentando y alcanzando proporciones epidémicas en los pacientes
coronarios de toda Europa. El manejo actual y la concienciacion de los propios
pacientes parecen claramente insuficientes. Se necesitan con urgencia
programas mas intensivos y centrados en la dieta y especialmente en la
actividad fisica (39).

Varios de los estudios realizados a nivel nacional con el objetivo de
mejorar la prevencidn secundaria en pacientes con cardiopatia isquémica,
muestran resultados poco alentadores ya que no se alcanzan los objetivos

indicados por las guias para el control de los principales factores de riesgo.

Entre estos estudios se encuentra el estudio ICAR (40) (41) en el que se
evalua la eficacia de un programa intensivo de prevencion secundaria de la
enfermedad coronaria llevado a cabo en atencidon primaria, en el que se
encontré una mejoria en el control de la presion arterial y un aumento en las
concentraciones de HDL-colesterol en este tipo de pacientes. En otro estudio,
el estudio PREseAP, en el que se evalua la eficacia de una intervencion llevada
a cabo por las enfermeras, no se encontraron resultados positivos (42) (43).
Otro estudio de intervencion también de la atencion primaria (44) encontré que
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los ingresos hospitalarios se redujeron significativamente, pero no se mostraron
otros beneficios clinicos, posiblemente debido a un efecto tope relacionado con
la gestion de la enfermedad.

1.4. Factores de riesgo

1.4.1 Estimacion del Riesgo Cardiovascular

El Riesgo Cardiovascular (RCV) es, por definicién, la probabilidad de
tener un evento cardiovascular en un tiempo determinado que normalmente se
predice a los 10 afios (23). Para calcular el RCV que presenta un paciente
tenemos una serie de tablas, como por ejemplo las de Framingham, basadas
en la poblacién americana, cuya adaptacién a la poblacidén espafiola dio lugar a
las tablas de REGIDOR (45). Sin embargo el comité interdisciplinario para la
prevencion cardiovascular recomienda en Espafa el uso de las tablas SCORE,
ya que tienen en cuenta el riesgo aterotrombotico incluyendo el ictus y los

eventos mortales y estan basadas en la poblacion europea.

El modelo Systematic COronary Risk Evaluation (SCORE) (46) se ha
desarrollado basandose en grandes cohortes de estudios europeos y permite
estimar el riesgo de muerte por ECV en 10 afios segun edad, sexo, habitos de
consumo de tabaco, colesterol total y PAS. El modelo SCORE se ha calibrado
por paises individuales incluida Espafia (47).

Tanto las tablas Framingham como las SCORE para el calculo del riesgo
cardiovascular son cuantitativas. Estas tablas presentan una serie de
inconvenientes pues no tienen en cuenta factores que modifican el riesgo
cardiovascular como los niveles de HDL bajos, elevados de LDL, glucosa,
fibrinbgeno, sindrome metabdlico, lesidn subclinica de o6rgano diana o
enfermedad renal cronica (ERC). Ademas pueden sobreestimar o infraestimar
el RCV en los pacientes que se encuentran en edades cercanas a la siguiente

franja etaria.

A pesar de sus limitaciones, las tablas de riesgo cardiovascular tienen
cualidades muy utiles para el médico practico (2). Entre ellas se encuentra la

de permitir la estratificacion del RCV de una de terminada poblacién asignada y
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graduar la intensidad de la intervencion. Ademas, aseguran que las
intervenciones para reducir el colesterol (48) o la presion arterial (PA) (49)
producen un mayor beneficio absoluto cuanto mayor es el riesgo
cardiovascular. Los estudios comparativos de validez entre una y otra tabla son
escasos en Espafa y con resultados dispares. Por lo tanto, no disponemos en
el momento actual de criterios objetivos para recomendar una u otra tabla de
riesgo de forma definitiva. Por lo tanto, tanto las tablas del SCORE para paises
de bajo riesgo como las del REGICOR, las mas utilizadas en Espafa, pueden

aconsejarse.

Un aspecto esencial de las tablas de riesgo es el uso que las guias
clinicas hacen de ellas: mientras unas las consideran como un elemento basico
sobre el que pivotan las decisiones del tratamiento o no de los factores de
riesgo y del objetivo de tratamiento, otras las utilizan como una informacién
adicional complementaria para clasificar a los pacientes y priorizar la intensidad
de la intervencion. Pese a que tienen una discriminacién aceptable en la
mayoria de las validaciones, la calibracion es variable, la sensibilidad
moderada o baja y un porcentaje importante de personas que sufriran una
enfermedad cardiovascular no esta incluido bajo el concepto de riesgo alto. Por
lo tanto, y debido a estas carencias, la orientacion de utilizar las tablas de
riesgo como informacién adicional a la proporcionada por la elevacion de los
factores de riesgo o la presencia de otras caracteristicas adicionales parece la

forma de uso mas adecuada.

Aunque no tenemos datos suficientes para decantarnos por una
intervencidon basada en las tablas de riesgo cardiovascular o en una
aproximacion utilizando los valores de los factores de riesgo sin un calculo
multifactorial, varias revisiones recientes avalan la relacion directa entre el
riesgo calculado con las tablas especificas y la mortalidad de los pacientes
(48) (49).

Estratificacion del riesgo.

La actitud mas razonable para estratificar el riesgo de una poblacion
consistiria en acoplar la presencia de determinadas caracteristicas clinicas,
como la enfermedad cardiovascular arteriosclerética o la diabetes, las tablas de
riesgo, las elevaciones mas acusadas de los factores de riesgo y la presencia o
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ausencia de estos factores. Asi, indudablemente, los pacientes con una
enfermedad cardiovascular serian los que mas probabilidad de riesgo tendrian
y, posteriormente, los diabéticos, sobre todo los de mayor tiempo de evolucion
(50), las elevaciones intensas de la PA o colesterol LDL y los que presentan un
riesgo alto calculado mediante las tablas, sin poder establecer en la practica
una diferencia de actitud terapéutica de estos ultimos. A continuacion
quedarian los pacientes fumadores, con HTA o dislipemia que no cumplen las
caracteristicas anteriores, a los que habria que considerar de forma separada
independientemente de su riesgo calculado. Finalmente tendriamos a los
pacientes de bajo riesgo, es decir, a los que no tienen ningun factor de riesgo,
donde estarian indicadas las actividades preventivas de cribado y educacion
sanitaria (tabla 1).

1. Pacientes con riesgo cardiovascular muy alto:
enfermedad coronaria, enfermedad arterial periférica
o enfermedad cerebrovascular arteriosclerotica (ictus
isquémico o ataque isquémico transitorio)
2. Pacientes con riesgo cardiovascular alto:
« Riesgo cardiovascular > 5% segln las tablas
« Elevacion acusada de un factor de riesgo:
— cLDL > 190 mg/dl
— PA 2 180/110 mmHg
» Diabetes tipos 1y 2
3. Pacientes con riesgo cardiovascular moderado:
presentan tabaquismo o algin factor de riesgo con una
elevacion menos intensa (tabaquismo, dislipemia o
hipertension arterial) y un riesgo cardiovascular < 5%
4. Pacientes con riesgo cardiovascular bajo: sin factores
de riesgo cardiovascular (tabaquismo, hipertension
arterial, dislipemia o diabetes)

HTA: hipertension arterial; cLDL: colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad; PA: presion arterial.

Tabla 1. Estratificacion del riesgo cardiovascular. Fuente: PAPPS (2)

Junto a estas consideraciones se han descrito una serie de

modificadores de riesgo que servirian para tenerlos en cuenta a la hora de
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estratificar el riesgo, ya que su presencia avisaria de la existencia de un riesgo
mayor que el calculado con las tablas. Se han descrito multitud de

modificadores, y entre los mas importantes estarian :
— Personas que se aproximan a la siguiente categoria de edad.

— Evidencia preclinica de arteriosclerosis: por ejemplo, mediante

ecografia, tomografia computarizada u otras técnicas de imagen.

— Antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular prematura:
antecedentes de enfermedad cardiovascular en familiares de primer grado,
padres o hermanos, antes de los 55 afios de edad en familiares varones y

antes de los 65 afios en familiares mujeres.

— Hipertrofia ventricular izquierda electrocardiograficamente o
ecografica.
— Cifras bajas de lipoproteinas de alta densidad (HDL): < 40 mg/dl en

varones y < 46 mg/dl en mujeres.
— Glucemia basal alterada.
— Obesidad abdominal o sedentarismo.

— Proteina C reactiva (ultrasensible) elevada.
— Sd metabdlico (criterios segun la clasificacion de la ATPIII) (51):
o obesidad abdominal (definida por un perimetro de cintura >
102 cm en varones y de 88 cm en mujeres),
o hipertrigliceridemia (triglicéridos > 150 mg/dl),
o cHDL bajo (< 40 mg/dl en varones y < 50 mg/dl en mujeres),
o HTA (> 130/85 mmHg) o uso de farmacos antihipertensivos,

o glucemia basal alterada, definida por una concentracién de
glucosa mayor o igual de 100 mg / dl o uso de farmacos antidiabéticos.

1.4.2. Factores de riesgo cardiovascular (FRCV). Generalidades.

Los factores de riesgo mas importantes asociados a la aparicion de
enfermedad CV siguen siendo los mismos desde hace varias décadas y estan
ampliamente contrastados en grandes estudios: la hipertension, la diabetes
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mellitus, el tabaquismo, la obesidad, la dislipemia y el sedentarismo. Estos

factores se asocian habitualmente en el desarrollo de la aterosclerosis (7).

Los factores de riesgo (FR) cardiovascular (CV) se suelen clasificar
como causales y predisponentes. La hipertension arterial (HTA), la dislipemia y
la diabetes mellitus (DM) son FR mayores y causales de enfermedad
cardiovascular y de mortalidad vascular y total (52). En el caso de la ECV
aterosclerdtica hay que incluir el tabaquismo como FR causal (17). Estos
factores son muy frecuentes y dan cuenta de una parte muy importante de los
casos de ECV en la poblacién espanola (53). A ellos hay que afadir aquellos
otros FR predisponentes, como la obesidad, el sedentarismo, la actividad fisica,
la dieta y los factores psicosociales (54) (17).

El término factor de riesgo coronario se introdujo en los EE UU a raiz de
los resultados del estudio Framingham antes citado. Se define como una
condicion (biolégica, estilo de vida o habitos adquiridos) que incrementa la
probabilidad de padecer patologia coronaria y se orienta a reconocer el grupo
poblacional mas expuesto a sufrirla. Los factores se dividen en dos grandes
grupos:

a) no modificables: edad, sexo, menopausia, antecedentes
familiares, etnia;
b)  potencialmente modificables: dislipemia, HTA, tabaquismo,

DM, obesidad, personalidad, alcoholismo, sedentarismo, dieta,

anticonceptivos orales e hipertrofia ventricular izquierda.

Segun Farreras (17), entre los factores modificables se incluyen aquellos
que pueden mejorarse con la ayuda terapéutica (dieta, ejercicio y medicacion).
Los principales factores de riesgo que se deberian considerar son: HTA,
tabaquismo, dislipemia, obesidad (IMC = 30%), DM, inactividad fisica,
microalbuminuria, filtrado glomerular (FG) menor de 60 mL/min, edad mayor de
55 afos en varones y mayor de 65 afios en mujeres, e historia familiar de
enfermedad cardiovascular prematura (varones < 55 afios y mujeres < 65
anos).

Mas de la mitad de la reduccion de la mortalidad cardiovascular se ha

atribuido a cambios en el nivel de factores de riesgo en la poblacion,
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especialmente la reduccion de la colesterolemia, la presion arterial (PA) y el
tabaquismo, una tendencia favorable contrarrestada parcialmente por el
aumento de otros factores de riesgo, principalmente la obesidad y la diabetes
mellitus tipo 2 (55).

Es importante sefalar que el control poblacional de los principales
factores

de RCV es todavia muy bajo en Espafa: 22,7% para la hipertension
arterial (HTA) (56) y 13,2% para el colesterol (57). Este hecho, junto con las
diferencias territoriales en prevalencia y grado de control de factores de riesgo,
revela el amplio margen existente aun para la prevencidn en nuestro entorno
(58).

1.4.3. Hipertension arterial

1.4.3.1. Definicion, epidemiologia y clasificacion.

La HTA constituye un problema de salud publica importante por su alta
prevalencia en muchos paises, especialmente en personas mayores. Ademas,
esta todavia insuficientemente controlada en la mayoria de poblaciones y
ambitos clinicos (56) (59).

La prevalencia de la HTA en la poblacion general adulta de Espafia es
del 33%. Aproximadamente, el 40% de los hipertensos desconoce que lo es, el
20% de los diagnosticados no esta tratado con medicamentos antihipertensivos
y la mitad de los tratados no alcanza objetivos terapéuticos de control segun las
actuales guias de practicaclinica. Por ello, solo 1 de cada 4 hipertensos en la
poblacidn general esta adecuadamente controlado. Segun datos del estudio
DARIQOS, realizado en 10 comunidades autonomas se evidencia poca variacion
geografica en la frecuencia de hipertension en personas de 35 a 74 afios (58).

La HTA se define por unas cifras de PA estimadas de forma
convencional. Estos valores se basan en la evidencia de ensayos clinicos
aleatorizados de disminucion de morbimortalidad cardiovascular mediante la
reduccion de unas cifras tensionales a partir de ciertos limites (2). Las cifras
concretas dependen de los métodos de medida de la PA y son (60):

a) 140/90 mmHg estimados con la toma de PA en consulta;
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b)  135/85 mmHg tomados si consideramos los valores de las
automedidas de la PA (AMPA) en el domicilio del paciente y, también,
con las cifras diurnas de monitorizacion ambulatoria de la PA (MAPA);

¢)  130/80 mmHg con medias de 24 h en la MAPA, y

d) 120/70 mmHg con cifras nocturnas de la MAPA.

El PAPPS recomienda la confirmacion de las cifras elevadas de PA
tomada en la clinica para el diagnéstico de HTA por medio de la MAPA,
excepto en casos en que es necesario el tratamiento farmacolégico inmediato;
la finalidad es evitar el sobrediagndstico relacionado con el fendmeno de bata
blanca y el consiguiente sobretratamiento (61) (62), y que ademas es la
estrategia mas coste-efectiva para el diagnostico de HTA (63). También se
admite la AMPA como alternativa cuando no existe disponibilidad (frecuente en
nuestro medio) o no sea tolerable la MAPA; ambas técnicas, sobre todo la
MAPA, son superiores a la PA tomada en la clinica para estimar la posibilidad
de desarrollar episodios cardio y cerebrovasculares en los pacientes (64). Esta
recomendacion también esta recogida en las guias clinicas como el NICE (65)
o el US Preventive Services Task Force (USPSTF) (66).

La clasificacién recomendada no ha variado desde la edicion de la guia
sobre HTA de la EHS/ESC de 2013. En la tabla 2 se muestran las cifras de PA
en consulta (expresadas en mmHgq) utilizadas para la definicion y clasificacion.
Cada categoria se define por el valor mas alto de PA, ya sea sistdlica o
diastdlica (60).

Por su parte, la Guia Europea de 2016 sobre prevencion de la ECV en la
Practica clinica (67) (adaptacion espainola) recomienda la medida clinica de la
presidon arterial como cribado y diagndstico de HTA, el cual debe basarse al
menos en dos medidas de la PA en cada visita, al menos en dos visitas. Si la
PA esta solo ligeramente elevada, es decir, HTA grado 1 (PA sistolica 140-159
mm Hg y o PA diastdlica 90-99 mm Hg), recomienda repetir las medidas en
varias ocasiones a lo largo de varios meses. Las medidas ambulatorias de la
PA mediante MAPA o AMPA se correlacionan mas estrechamente con el
prondstico y la lesion de érganos diana que la medida clinica, por lo que su uso

es altamente recomendado, no solo como diagnostico en sujetos no tratados,
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sino también para monitorizar los efectos del tratamiento y la mejora de la

adherencia.
Categoria* Sistélica a Diastolic
Optima <120 y <80
Normal 10-129 y/o 80-84
Normal alta 130-139 y/o 85-89
HTA de grado 1 140-159 y/o 90-99
HTA de grado 2 160-179 y/o 100-109
HTA de grado 3 =180 y/o =110
HTA sistdlica aislada =140 y <90

HTA: hipertension arterial
*La categoria se define por el valor mas alto de presion arterial, ya sea sistdlica o
diastdlica. La HTA sistdlica aislada debe clasificarse en grados 1, 2 o 3 segun los valores de

presion arterial sistélica en los intervalos indicados.

Tabla 2. Categorias de HTA. Fuente: guia sobre HTA de la EHS/ESC de
2013

En la evaluacion diagnostica de los sujetos hipertensos se recomienda
las siguientes pruebas de laboratorio: 1) hemoglobina; 2) una determinacion en
ayunas de glucemia, colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL,
triglicéridos, ionograma, acido urico, creatinina y filtrado glomerular estimado, y
TSH en mujeres postmenopausicas; y 3) un analisis de orina, con tira reactiva y
cociente albuminuria/creatinina urinaria. Debe solicitarse un ECG al inicio, por
la informacidn pronostica que puede aportar a pesar de su limitada sensibilidad,
y en el seguimiento, dado el valor pronostico de los cambios del ECG. La
ecocardiografia y el fondo de ojo se consideraran en casos seleccionados. No
se recomienda la determinacion rutinaria de otros biomarcadores o pruebas de

imagen vascular.
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1.4.3.2. Relacion de la HTA con el riesgo cardiovascular.

En cuanto a la relacién de la HTA con el riesgo cardiovascular, esta
ampliamente aceptado que en la prevencidon de la enfermedad cardiovascular
se debe calcular el riesgo cardiovascular global, que se expuso en el apartado
1.4.1. Mientras que so6lo un pequefo porcentaje de la poblacion hipertensa
presenta unicamente PA elevada, la gran mayoria tiene factores de riesgo
cardiovascular adicionales. Ademas, cuando coexisten, la PA y otros factores
de riesgo pueden potenciarse mutuamente, lo que resulta en un riesgo CV total

mayor que la suma de sus componentes individuales.

En individuos de alto riesgo, el control de la PA es mas dificil y requiere
mas frecuentemente la combinacion de farmacos antihipertensivos con otros
tratamientos. La estrategia terapéutica debe tener en cuenta el riesgo CV total,
ademas de los niveles de PA, para maximizar el coste-efectividad del manejo
de la HTA.

En la siguiente tabla se muestra la estratificacion del riesgo CV total en
categorias de riesgo bajo, moderado, alto y muy alto segun los valores de PAS
y PAD vy la prevalencia de factores de riesgo, dafio organico asintomatico,
diabetes mellitus, grado de enfermedad renal cronica y ECV sintomatica. Los
sujetos con presion arterial normal alta en consulta y normal fuera de consulta
(HTA enmascarada) tienen un riesgo CV en rango de hipertension. Los sujetos
con presidn arterial alta en consulta y normal fuera de consulta (HTA de bata
blanca), especialmente si no tienen diabetes mellitus, dafio organico, ECV o
ERC, tienen un riesgo mas bajo que el de la hipertension persistente con los

mismos valores de presion arterial en consulta (60).

1.4.3.3. Consideraciones generales sobre el tratamiento.

La decision de iniciar el tratamiento farmacolégico dependera no solo del
nivel de PA, sino también del RCV. La lesion subclinica de 6rganos diana,
incluyendo la presencia de una excrecion urinaria de albumina =30 mg/g
predice la mortalidad cardiovascular de forma independiente a la puntuacion
del SCORE, especialmente en el grupo de riesgo moderado.
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El tratamiento antihipertensivo puede ser considerado en los sujetos con
HTA grado 1 y grado 2 (PA sistdlica de 160-179 mm Hg y o PA diastolica 100-
109 mm Hg) de bajo riesgo, sin lesion de 6rganos diana, después de medidas
repetidas de la PA y o confirmacion de la elevacion de la PA mediante medidas
ambulatorias (MAPA o AMPA), si no se controla la PA con cambios favorables
de estilo de vida, aunque en algunas situaciones (especialmente en la HTA
grado 1 de bajo riesgo), el numero necesario a tratar (NNT) puede ser elevado
y se deben tener en cuenta las preferencias de cada paciente.

Presion arterial (mmHg)

Otros FR, daio

Normal alta HTA grado 1 HTA grado 2 HTA grado 3
organico asintomatico . s 130139 | PAS 140-159 | PAS 2160-179 | PAS 2180
o enfermedad
o} o} o} o
PAD 85-89 PAD 90-99 PAD 100-109 PAD= 110
Riesgo
Sin otros FR Riesgo bajo Riesgo alto
moderado
Riesgo
Riesgo
1-2FR Riesgo bajo moderado a Riesgo alto
moderado
alto
. i Riesgo
Riesgo bajo a .
23 FR moderado a Riesgo alto Riesgo alto
moderado
alto
Riesgo .
Dafio organico, Riesgo alto a
moderado a Riesgo alto Riesgo alto
grado 3 o DM muy alto
alto
ECV sintomatica, ERC )
Riesgo muy Riesgo muy Riesgo muy Riesgo muy
grado =4 o DM con
alto alto alto alto
dafio organico/FR

CV: cardiovascular;

ECV: enfermedad cardiovascular;

ERC: enfermedad renal

cronica; FR: factor de riesgo; HTA: hipertension arterial; PA: presion arterial; PAD: presion

PAD: presion arterial diastélica; PAS: presion arterial sistolica; FR: factor de riesgo.

Tabla 3. Estratificacion de RCV segun HTA, segun De la Sierra et al (68)

El principal beneficio del tratamiento antihipertensivo deriva de la

reduccion de la PA, independientemente del farmaco utilizado, pudiendo ser
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iniciado el tratamiento con diuréticos tiazidicos, o tipo tiazidas (indapamida,
clortalidona), IECAS o ARAZ2, antagonistas del calcio o betabloqueantes. La
posicion de estos ultimos como farmacos de primera linea ha sido cuestionada,
debido a su menor efectividad en la prevencion del ictus o sus posibles efectos
metabodlicos (aunque esto puede no ser extensible a todos los
betabloqueantes), excepto en las situaciones clinicas con indicacidon especifica
de estos agentes (enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion reducida, etc.). Se recomienda evitar la asociacion de
betabloqueantes con diuréticos tiazidicos, especialmente en hipertensos con

alteraciones metabdlicas.

Los IECA o ARA 2 estarian especialmente indicados en hipertensos con
hipertrofia ventricular izquierda, microalbuminuria o proteinuria proteinuria, para
preservar la funcién renal y retrasar la evolucion de la enfermedad renal

cronica.

Se preferiran los farmacos antihipertensivos con eficacia mantenida
durante las 24 horas, y se recomienda simplificar el tratamiento para mejorar la

adherencia.

En la mayoria de pacientes sera necesario un tratamiento combinado
con al menos dos farmacos, y en un 15-20% de 3 o mas. En cuanto al objetivo
terapéutico, se recomienda una reduccién de la PA <140/90 mm Hg en todos
los pacientes hipertensos y una PA sistdlica <150 mm Hg en octogenarios.
Parece prudente aconsejar una reduccion de la PA entre 130-139 mm Hg de
PA sistolica y una PA diastdlica entre 80-85 mm Hg, posiblemente mas cerca
de 130/80 mm Hg que de 140/90 mm Hg. Los resultados del estudio SPRINT y
de metanalisis recientes sugieren que en algunos casos, y a criterio clinico,
podria intensificarse aun mas el tratamiento, valorando el riesgo/beneficio
individual y el coste general de dicha intervencion. Esto es aplicable a
hipertensos de riesgo elevado, mientras que datos mas recientes del estudio
HOPE-3, muestran que el beneficio del tratamiento antihipertensivo en sujetos
de riesgo intermedio solo se observa en los que presentaban cifras de PA
elevadas (PA sistolica >140 mm Hg) (69) (70).
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1.4.4. Dislipemia

Como indica el grupo de expertos del PAPPS 2016, Ila
hipercolesterolemia, considerada como cifras de colesterol total > 200 mg/dl, o
bien tener un tratamiento farmacoldgico hipolipemiante, es el factor de riesgo
mas prevalente y afecta al 50% de la poblacion adulta espafola (71,72) (57).
Sin embargo, es el FR menos conocido (50%) y el menos tratado(42%) (52)
(73). Un 26% de la poblacion tiene un colesterol unido a lipoproteinas de alta
densidad (cHDL) < 50 mg/dl (74). Farreras asigna a la colesterolemia valor
predictivo de Cl en jovenes: un incremento de 36 mg/dL respecto al valor
normal (200 mg/dL) representa el riesgo doble de coronariopatia y de
mortalidad cardiovascular en los 30 anos siguientes. La elevada prevalencia de
la hipercolesterolemia persiste aun para cifras de colesterol total mayor o igual
de 250: el 43% de los varones y el 40% de las mujeres en poblacion de entre
35y 74 anos (17).

En una de las ultimas publicaciones del estudio EUROASPIRE sobre
dislipemia se refleja que el 51,1% de los pacientes con cardiopatia isquémica
tiene elevado el colesterol total (24,5 mmol/L), el 54,5% tiene incrementado el
LDL-C (22,5 mmol/L), el 36,7% tiene niveles bajos de HDL-C (<1,0 mmol/L en
hombres y <1,2 mmo/L para las mujeres), y el 34,7% tiene aumentados los
triglicéridos (21,7 mmol/L). El uso de hipolipemiantes es del 79,8%, pero con
variaciones considerables entre paises, desde solo el 41,6% (en Lituania) hasta
el 95,4% (en Finlandia). Durante la ultima década, en 8 paises europeos la
prevalencia de la hipercolesterolemia (24,5 mmol/L) en los pacientes con
cardiopatia isquémica ha disminuido del 94,5% en el EUROASPIRE I, a 76,7%
en el EUROASPIRE Il y al 46,2% en el EUROASPIRE Il (p <0,0001). El uso de
farmacos hipolipemiantes ha aumentado del 32,3% en el primero, al 62,7% en
el segundo y 88,8% en el tercer estudio (p <0,0001).

La Guia Europea de 2016 sobre prevencion de ECV en la practica
clinica (67) recomienda que el RCV guie la intensidad de la estrategia
terapéutica, que se sigue distribuyendo en funcion de 5 franjas de
concentraciones de colesterol LDL y 4 niveles de RCV. Sin embargo, en la
tabla de recomendaciones del control de lipidos, simplifica los niveles de riesgo
a tres (muy alto riesgo, alto riesgo, y el resto) y no hace mencion a
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enfermedades especificas, por lo que merece la pena recordar que casi todos
los ictus isquémicos o el ataque isquémico transitorio tiene un RCV muy alto
(75).

Si bien los objetivos terapéuticos en colesterol LDL para las tres
principales categorias de RCV no han variado, para los pacientes de riesgo
muy alto el objetivo alternativo a un colesterol LDL <70 mg/dl (1,8 mmol/L)
puede ser una reduccion del mismo de por lo menos el 50% si las
concentraciones basales sin tratamiento estan entre 70 y 135 mg/ dl (1,8
mmol/L y 3,5 mmol/L) (76). En los de riesgo alto, el objetivo es cLDL <100 mg /
dl (<2,6 mmol/L) o una reduccion de al menos el 50%, si el basal esta entre 100
y 200 mg/dL (2,6 y 5,1 mmol/L). Se reconoce que los niveles bajos de
colesterol HDL se asocian con un mayor RCV, pero que las estrategias para
aumentar el colesterol HDL no se acompafian de una disminucién del RCV.

En el apartado de la determinacion del perfil lipidico, se recomienda
utilizar el colesterol no HDL o la apoB como objetivos terapéuticos alternativos

en presencia de hipertrigliceridemia.

Dado que el colesterol total y HDL pueden medirse adecuadamente en
muestras sin ayunas, el colesterol no HDL puede calcularse con facilidad
independientemente de la trigliceridemia. Ello de alguna forma esta alineado
con las directrices de un reciente documento de consenso en el que se expone
que las determinaciones del perfil lipidico en ayunas o no ayunas deben ser
complementarias y no excluyentes entre si (77). Por lo que respecta al
tratamiento farmacoldgico, las estatinas siguen siendo los farmacos de primera
eleccion. La terapia de combinacion estatina mas ezetimiba también aporta
beneficios cardiovasculares, datos que estan en consonancia con el
metanalisis del Cholesterol Treatment Trialists’ Collaboration (78) y apoyan el
argumento de que la reduccion del colesterol LDL es clave,
independientemente del método utilizado. Finalmente, menciona la eficacia
hipolipemiante de los nuevos anticuerpos monoclonales humanizados que
inactivan la proproteina convertasa subtilisina-kexina tipo 9 (PCSK9), a la
espera de los resultados de estudios clinicos de morbimortalidad actualmente

en curso.
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1.4.5. Diabetes

1.4.5.1. Definicion. Prevalencia

La diabetes es un grupo de enfermedades metabdlicas caracterizadas
por hiperglucemia cronica, provocada por defectos en la secrecién de insulina,
en la accion de la insulina 0 en ambas y que se acompafa, en mayor o menor
grado, de alteraciones en el metabolismo de los hidratos de carbono, de las
grasas y de las proteinas. La etiopatogenia es multifactorial y poligénica como
consecuencia de complejas interacciones entre genes y factores ambientales.
Algunas formas de diabetes mellitus se caracterizan por su etiologia o por su
patogenia, aunque frecuentemente la etiologia es desconocida.

En la diabetes tipo 2 la causa es una combinacion de resistencia a la
accion de la insulina y de una inadecuada secrecion compensadora de insulina.
Asi se produce un cuadro de hiperglucemia cronica sin tendencia a la cetosis,
que habitualmente se manifiesta en la edad adulta, en general después de los
40 afos. La hiperglucemia cronica se asocia a largo plazo con disfuncién,
lesion y fracaso de varios organos, especialmente los ojos, rifiones, nervios,
corazon y vasos sanguineos (79).

La diabetes tipo 2 constituye la forma mas frecuente de diabetes,
también tiene gran importancia su asociacion con otros factores de riesgo
cardiovascular, que potencian la aparicibn de complicaciones,
fundamentalmente cardiovasculares, y son responsables de la mayor
mortalidad de estos pacientes. La diabetes supone la sexta causa directa de
mortalidad en la Comunitat Valenciana, pero adquiere mayor importancia
cuando se considera que otras causas directas de mayor relevancia, como las
cardiovasculares, estan con frecuencia causadas o agravadas por la diabetes.

La prevalencia de la diabetes aumenta con la edad hasta los 70 y 80
afnos, tanto en varones como en mujeres. La prevalencia es inferior al 10% en
sujetos de menos de 60 afios y del 10-20% entre los 60 y 69 afios. Estos datos
indican que el riesgo de diabetes a lo largo de la vida en la poblacién europea
es del 30-40% (80).

La prevalencia de diabetes en Espafia en poblacién mayor o igual de 18

afnos es de un 6,9%, mayoritariamente conocida (79,5%), tratada con farmacos
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(85,5%) y controlada (69%) (71) (2). Un estudio con base poblacional y en
mayores de 18 afos, realizado con sobrecarga oral de glucosa, y utilizando un
muestreo agrupado por centros de salud, duplica la prevalencia de la diabetes
(13,8%) (73) (81).

1.4.5.2. Clasificacion. Diagnéstico

La Asociacion Americana de Diabetes (ADA) mantiene en su
actualizacion de 2016 (81) la clasificacion tradicional en cuatro categorias, que

se recogen en la tabla 4.

Clasificacion etioldgica de las alteraciones de la glucemia

Tipo 1 (destruccion de células beta, que conlleva una deficiencia
absoluta de insulina)
. Autoinmunitaria
. Idiopatica
Tipo 2 (puede abarcar desde una resistencia a la insulina con
deficiencia relativa de insulina a un defecto predominante de secrecion
con/sin resistencia a la insulina)
Otros tipos especificos
. Defectos genéticos de la célula beta
. Defectos genéticos en la accion de la insulina
. Enfermedades que afectan al pancreas exocrino
. Endocrinopatias
. Inducida por farmacos o sustancias quimicas
(cortisona, antidepresivos, bloqueadores beta, tiazida, etc.)
. Infecciones
. Formas infrecuentes de diabetes autoinmunitaria
. Otros sindromes que a veces se asocian con la
enfermedad (sindrome de Down, ataxia de Friedreich, sindrome de
. Klinefelter, sindrome de Wolfram)

Diabetes gestacional

Tabla 4. Clasificacion de la diabetes segun ADA 2016
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Criterios diagnésticos de la DM tipo 2:

En la ADA 2017 (82) tampoco existen cambios respecto a las
recopilaciones anteriores pues se mantienen las mismas pruebas, tanto para el
cribado de la DM2 como para el diagnostico de la misma, sea con la HbA1c (2
6,5%), la glucemia basal en ayunas (GB) (= 126 mg/dl), como con la glucemia a
las 2 horas de una prueba de tolerancia oral a la glucosa con 75 gr de
glucosa (SOG) (= 200 mg/dl), dejando claro (2016) que no existe una prueba
superior a otra . Todas ellas repetidas en dos ocasiones (no en el cribado),
salvo cuando existan signos inequivocos de DM2 en cuyo caso una glucemia al
azar = 200 mg/dl, es suficiente (tabla 5).

En 2017 la ADA, para clarificar la relacion entre la edad, el indice de
masa corporal (IMC) y el riesgo de DM2 y de prediabetes, hace una revision
de las recomendaciones de cribado, insistiendo en practicar los test en todos
los adultos a partir de los 45 afios (2017), con nivel de evidencia B, no solo si
presentan obesidad o sobrepeso (2015). Y en adultos de cualquier edad con
sobrepeso u obesidad o que tuvieran algun factor de riesgo adicional de DM
(también nivel B). Si es normal el test repetirlo cada 3 afos (nivel C), siendo
cualquier test de los nombrados apropiado (B). En nifios y adolescentes se
recomienda el cribado si presentan sobrepeso u obesidad y dos o mas factores
de riesgo de DM2 (E). Hay que advertir que en enero de 2017 ha habido
algunos cambios en la aplicacion de los niveles de evidencia que no han
afectado a los antes expuestos (82). Los niveles de evidencia se recuerdan

someramente en la tabla 5.

39



Level

of evidence

Description

Clear evidence from well-conducted, generalizable randomized

controlled trials that are adequately powered, including

Compelling nonexperimental evidence, i.e., “all or none” rule developed

by the Centre for Evidence-Based Medicine at the University of Oxford

Supportive evidence from well-conducted randomized controlled trials

that are adequately powered, including

Supportive evidence from well-conducted cohort studies

Supportive evidence from a well-conducted case-control study

Supportive evidence from poorly controlled or uncontrolled studies

Conflicting evidence with the weight of evidence supporting the

recommendation

Expert consensus or clinical experience

Tabla 5. Niveles de evidencia segun ADA 2017

1.4.5.3. Objetivos de control glucémico

Recomendaciones:

El autoanalisis, en aquellos que esté indicado, es de gran

ayuda a la hora de tomar decisiones terapéuticas y en el autocontrol de

aquellos en tratamiento insulinico (B).

La monitorizacidon continua de la glucosa es una

herramienta complementaria en aquellos pacientes sin conciencia de

hipoglucemia y/o con hipoglucemias frecuentes (C).

Realizar la HbA1c al menos dos veces al ano en individuos

en buen control glucémico estable (E). O cada tres meses en aquellos que

se hagan cambios en su tratamiento o no cumplan objetivos (E).

Los objetivos senalados por la ADA en 2017 son los que siguen:
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. La reduccion de HbA1C por debajo o alrededor de un 7% ha
demostrado reducir las complicaciones microvasculares de la diabetes v,
en caso de alcanzar este objetivo de forma temprana tras el diagndstico,
se ha visto que se asocia a la reduccién a largo plazo de complicaciones y
enfermedad macrovascular. Por lo tanto, un objetivo de HbA1C razonable
para muchos adultos excluyendo a las embarazadas es, 7%.(nivel A)

o En algunos pacientes seleccionados, se podria
sugerir razonablemente objetivos de HbA1C mas estrictos
(como 6,5%), si esto se puede lograr sin hipoglucemias
significativas y sin otros efectos adversos del tratamiento.
Este objetivo podria plantearse en aquellos con corta
duracion de la diabetes, larga esperanza de vida, y cuando
no hay enfermedad cardiovascular significativa.(nivel C)

o Objetivos menos rigurosos de HbA1C (como, 8%)
pueden ser apropiados para los pacientes con historia de
hipoglucemias, en los presentan corta esperanza de vida,
en los que las complicaciones micro o macrovasculares
estan muy avanzadas, cuando hay multiples condiciones
de comorbilidad y en los de larga data la diabetes en los
que el general de objetivo es dificil de alcanzar. (nivel B)

. Los objetivos glucémicos preprandiales se mantienen en 80-
130 mg/dl y postprandial inferior a 180 mg/dl

Las guias de la Asociacion Americana del Corazon (AHA) de 2011 (73)
presentan un planteamiento algo distinto con un objetivo general de HbA1c
<7% o incluso menos agresivo en pacientes con historia de hipoglucemias,
enfermedad macrovascular o microvascular establecida y presencia de otras
comorbilidades o aquellos en los que no se pueda alcanzar el objetivo <7% a
pesar de un tratamiento intensivo. Este enfoque es mas practico y refleja que la
enfermedad macrovascular, que causa mas muertes en diabéticos que la
microvascular, mas que de la intensidad del control glucémico, depende del
adecuado control de los otros factores de riesgo cardiovascular.
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La Sociedad Europea de Cardiologia, en su guia de 2012 sobre
prevencion de la enfermedad cardiovascular (83), a la vista de la reciente
evidencia sobre los riesgos de un excesivo control glucémico en pacientes con
cardiopatia, considera suficiente un objetivo de HbA1c < 7% y HA1c < 6,5% en
pacientes con diagnostico reciente para reducir las complicaciones
microvasculares a largo plazo (84). Un control estricto de la glucemia en los
pacientes de reciente diagndstico esta asociado con una disminucion
significativa las tasas de enfermedad microvascular (retinopatia, nefropatia y
neuropatia) en los pacientes con DM. El seguimiento de estos pacientes a largo
plazo, muestra que estos beneficios se mantienen posteriormente, incluso
aunque su control glucémico no se hubiera mantenido en los niveles mas
estrictos durante el seguimiento (85). Estas conclusiones se obtuvieron del
estudio UKPDS, tras un seguimiento adicional de 10 afios desde la
intervencidon, donde se vio que el grupo de tratamiento intensivo tuvo una
reduccion del 17% del riesgo relativo de muerte asociada a la DM (p = 0,01),
una reduccion del 15% en el riesgo de infarto de miocardio (p = 0,01) y una
reduccion del 13% en la mortalidad por todas las causas (p = 0,007). El
llamado «efecto legado» también se dio en el grupo de metformina, en el que
los pacientes tratados con metformina mantuvieron una reduccion de los
eventos CV, comparado con el tratamiento convencional (86,87).

Tres estudios de referencia recientes (ACCORD, ADVANCE, y VADT),
disefados para examinar el impacto del control intensivo de la HbA1C sobre
los eventos cardiovasculares, muestran que el control intensivo de la glucemia
no se asocia a una reduccion de las enfermedades cardiovasculares en los
pacientes con diabetes tipo 2 mas evolucionada que los del UKPDS.

En el estudio ACCORD (Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes) (88) mas de 10.000 pacientes con DM2 e historia de ECV o factores
adicionales de riesgo CV fueron asignados de forma aleatoria a tratamiento
intensivo (con un objetivo de HbA1c < 6,0) o control glucémico convencional
(con un objetivo de HbA1c 7,0-7,9%). La HbA1c disminuy6 rapidamente en el
grupo de tratamiento intensivo, con una media del 6,7% en los primeros 4
meses y del 6,4% al afno. El estudio se interrumpié prematuramente a los 3,5
afos por un aumento significativo de la mortalidad total en el grupo de
tratamiento intensivo: 257 frente a 203 (p = 0,04) muertes por todas las causas
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y 135 frente a 94 (p = 0,02) muertes por causas CV. Hubo una incidencia
significativamente mayor de casos de hipoglucemia que requirieron asistencia
meédica en el grupo de tratamiento intensivo. Las razones de los resultados mas
pobres en el grupo de tratamiento intensivo no estan claras, pero podrian estar
relacionadas con la hipoglucemia.

En el estudio ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular Disease) (84)
se asigno aleatoriamente a mas de 11.000 pacientes con DM2 a tratamiento
estandar o a control glucémico intensivo. El objetivo de HbA1c fue del 6,5%.
Los valores medios finales de HbA1c fueron similares a los del estudio
ACCORD, pero la reduccién de la HbA1c en el grupo intensivo se logr6 mas
lentamente, con una media del 7% a los 6 meses y una HbA1c final del 6,5% a
los 36 meses. El control intensivo redujo significativamente el numero total de
eventos macrovasculares graves (muerte por causas CV, infarto de miocardio
no mortal, ictus no mortal) y de eventos microvasculares graves (nueva
aparicion o exacerbacion de nefropatia o retinopatia), pero solo la reduccion de
eventos microvasculares fue estadisticamente significativa. La ganancia de
peso Yy la hipoglucemia fueron menos frecuentes que en el estudio ACCORD.

En el estudio VADT (Veterans Affairs Diabetes) (89), de menor tamario,
el grupo de tratamiento intensivo alcanzé una HbA1c media del 6,9%,
comparada con el 8,4% del grupo convencional. No se observaron diferencias
significativas entre los grupos en ninguno de los objetivos compuestos del
objetivo primario ni en la mortalidad por cualquier causa.

En un metaanalisis mas reciente (90) en el que se examinan los
resultados de estudios en los que se comparaba el control intensivo de la
glucosa con el control convencional, incluidos los estudios nombrados, se
observaron los mismos resultados: una reduccion de los eventos por
enfermedad coronaria o enfermedad cardiovascular y ninguna reduccion en la
mortalidad cardiovascular o en la mortalidad total. En otra revision sistematica

de los mismos datos se encontraron resultados similares (91).

1.4.5.4. Tratamiento de Ia Diabetes

La metformina es, tanto para la guia europea como para la
estadounidense, el farmaco de primera linea que debe utilizarse siempre que
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se tolere y no haya contraindicaciones. Las recomendaciones generales del
ADA de 2017 (82) para el tratamiento de la DM tipo 2 se muestran en la
siguiente figura 5.

Start with Monotherapy unless:

AIC is greater than or equal to 9%, consider Dual Therapy.

AIC is greater than or equal to 10%, blood glucose is greater than or equal to 300 mg/dL,

or patient is sy ‘Therapy (See Figure 8.2).
Monotherapy Metformin Lifestyle Management
EFFICACY* high
HYPO RISK low risk
WEIGHT neutral/loss
SIDE EFFECTS Gl/lactic acidosis
COSTS* low
If AIC target not after 3 months of p to 2-drug combination (order not

meant to denote any specific preference — choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):

Dual Therapy Metformin + Lifestyle Management
DPP-4 SGLT2inhibitor | GLP-1receptoragonist [N cer L

EFFICACY* high high intermediate intermediate high highest
HYPO RISK moderate risk low risk low risk low risk low risk high risk
WEIGHT gain gain neutral loss loss gain

SIDE EFFECTS hypoglycemia edema, HF, fxs rare GU, dehydration, fxs Gl hypoglycemia
COosTS* low low high high high high

If AIC target not achieved after approximately 3 months of dual therapy, proceed to 3-drug combination (order not
meant to denote any specific preference — choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):

Triple Therapy Metformin + Lifestyle Management
+ * DPP-4 + SGLT2 inhibitor + GLP-1receptor agonist + m

TZD su su su su TZD
or DPP-4-i or DPP-4-i or TZD or TZD or TZD or DPP-4-i
or SGLT2-i or SGLT2- or | SGLT2-i or DPP-4-i or SGLT2-i or SGLT2-1
or  GLP-1-RA or  GLP--RA or IEYIOM or | GLP--RA or IS or  GLPI-RA
g insuin® _ IEELY insulin® | Lg insuiin® |

If AIC target not achieved after approximately 3 months of triple therapy and patient (1) on oral combination, move to
basal insulin or GLP-1RA, (2) on GLP-1 RA, add basal insulin, or (3) on optimally titrated basal insulin, add GLP-1 RA or
mealtime insulin. Metformin therapy should be maintained, while other oral agents may be discontinued on an individual
basis to avoid ur il or costly i (i.e.,adding a fourth antihyperglycemic agent).

Combination Injectable Therapy (See Figure 8.2)

Figura 5. Tratamiento hipoglucemiante en diabetes tipo 2 segun ADA
2017.

Respecto a la edicion de 2016 (American Diabetes Association) se ha
cambiado el titulo de la tabla, “acerca del tratamiento glucémico”, por el de “
Farmacologia del tratamiento glucémico”, reforzando que el contenido del
capitulo (seccion 8, s64) es fundamentalmente farmacologico.

Las recomendaciones de manejo farmacolégico en DM1 y DM2 no
varian respecto al afio anterior. La mayoria de pacientes con DM1 precisa de
terapia intensiva insulinica (basal mas 2-3 administraciones de rapida)
o infusién continua subcutanea mediante bomba de insulina (nivel de evidencia
A). La mayoria de pacientes deberian usar analogos de insulina para disminuir
el riesgo de hipoglucemias. En la DM2 la terapia inicial recomendada en
monoterapia, si no esta contraindicada y es bien tolerada, sigue siendo la
metformina (A).
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Se plantea a la luz de las nuevas evidencias la asociacidén entre el déficit
de vitamina B12 y la utilizacion de la metformina, aconsejando su
determinacién periddica y suplementar con esta vitamina si fuera necesario. Si
la monoterapia a dosis maxima tolerada no consigue alcanzar y mantener el
objetivo glucémico, no debe esperarse mas de 3 meses en anadir un segundo
farmaco oral (terapia dual, se puede afadir cualquiera salvo los inhibidores de
las alfaglucosidadas), o un agonista del receptor del péptido similar al glucagén
(aRGLP1) o la insulina basal (A). Esta ultima también se planteara en pacientes
con DM2 recién diagnosticados con clinica y/o HbA1c = 10% y/o glucemias =
300 mg/dL (E).

Se plantea el problema de la cetoacidosis en los inhibidores de los
cotrasportadores 2 de sodioglucosa (inh SGLT2) en ausencia de hiperglucemia
tanto en pacientes DM1 como DM2.

Si los objetivos no se alcanzan en 3 meses desde el comienzo de la
triple terapia se recomienda considerar la introduccion de la insulina basal o los
aRGLP1. En pacientes con DM2 que no alcanzan los objetivos de control debe
evitarse la inercia terapéutica en el inicio de la insulina (B). Los cambios
terapéuticos deben consensuarse con el paciente informando de aspectos
como eficacia, seguridad, costes, influencia sobre el peso, riesgo de
hipoglucemias, comorbilidades y tener en cuenta las preferencias del paciente
(E).

Se introducen referencias al papel que en la actualidad tienen los
biosimilares de la insulina al igual que las nuevas evidencias que demuestran
la no inferioridad entre las presentaciones con insulina basal en combinacién
con analogos GLP-1 frente a la insulina basal mas insulina rapida o dos
inyecciones de insulina premezclada (premix). Asi como la no inferioridad de
multiples dosis de insulina mezclada (premix) frente al régimen bolo basal.

Basandose en los resultados cardiovasculares del estudio “Empagliflozin
Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes Mellitus Patients”
(EMPA-REG OUTCOME) y del “The Liraglutide Effect and Action in Diabetes:
Evaluation of Cardiovascular Outcome Results: A Long Term Evaluation”
(LEADER) se recomienda valorar la utilizacion de la empagliflozina o el
liraglutide en pacientes con enfermedad cardiovascular establecida y un control
suboptimo de larga duracion (B).
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La recomendacion del uso de estatinas para pacientes diabéticos es
clara e independiente de las cifras basales de colesterol. Aunque la alteracion
lipidica mas frecuente en este grupo sea la dislipemia diabética, las guias son
contundentes sobre el papel de las estatinas, sin que hasta el momento se
haya demostrado el beneficio de los fibratos. En el contexto de ECV la
evidencia es mas firme.

En cuanto a la PA, los metaanalisis de los ensayos clinicos disponibles
muestran que, en la DM, todas las clases importantes de farmacos
antihipertensivos protegen contra las complicaciones CV, probablemente por su
efecto reductor de la PA per se. Por lo tanto, todos estos farmacos pueden
considerarse para el tratamiento de esta poblacion. Suele ser necesario el
tratamiento combinado para controlar adecuadamente la PA de los pacientes
diabéticos. Se incluira siempre un bloqueador del sistema renina-angiotensina
o un bloqueador de los receptores de la angiotensina-ll por su mayor efecto
protector contra la aparicion o la progresion de nefropatia (14).

En un estudio reciente de ambito nacional, el estudio Di@bet.es (92),
con mas de 5.500 pacientes encuestados, se evalud el patron de consumo de
ocho grupos de farmacos para el tratamiento de la diabetes mellitus y otros
factores de riesgo cardiovascular y se traté de identificar en la poblacion
espanola los determinantes sociodemograficos y de salud asociados al
consumo de estos farmacos. Los resultados mostraron que el 30% de los
sujetos con diabetes mellitus tomaba mas de seis farmacos diarios y que la
diabetes mellitus se asociaba significativamente con un mayor consumo de
antihipertensivos, hipolipemiantes y antiinflamatorios no esteroideos. Al
observar la prevalencia del consumo de los grupos de farmacos evaluados, se
aprecia que el consumo de cualquier farmaco se incrementa con la edad
(ajustado por sexo, IMC, obesidad, hipertensién y alteraciones del metabolismo
hidrocarbonado). El porcentaje de sujetos que reciben seis o mas farmacos
diarios aumenta también con la edad y los varones consumen con mas
frecuencia hipolipemiantes y alopurinol, mientras que las mujeres toman con
mas frecuencia levotiroxina, psicofarmacos y AINE.

Entre los sujetos con DM conocida, el 14,9% estaba recibiendo insulina;
el 68,8% antidiabeticos orales (ADO) y el 8%, tratamiento combinado con ADO
e insulina. EI ADO mas frecuentemente consumido fue metformina (72,0%),
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seguido de sulfonilureas (14,2%) y metiglinidas. El 7% de los sujetos en

tratamiento con ADO no recordaba el nombre del farmaco.

1.4.5.6. Diabetes y ECV

La ECV es la principal causa de morbilidad y mortalidad de los
diabéticos, y el mayor contribuyente de los costes directos e indirectos de esta
enfermedad. En diversos estudios se ha demostrado que este grupo tiene un
riesgo 2 o 3 veces mayor que las personas sin diabetes de presentar
enfermedad coronaria (93) (67), pero el riesgo es inferior al de la poblacién con
antecedentes de enfermedad coronaria (EC) (94) (95). La excepcion serian
aquellos pacientes con diabetes tipo 2 de <10 afios de evolucién, sin otros
factores de RCV y sin complicaciones, y los pacientes con diabetes tipo 1
jovenes de corta evolucion y sin complicaciones. En sujetos con diabetes, las
ecuaciones de riesgo tienen un uso muy limitado en el calculo del RCV y con
frecuencia no han sido validadas (96).

Existen diferencias de sexo en la cardiopatia isquémica relacionadas con
la diabetes. En la poblacion general de mediana edad, los varones tienen de 2
a 5 veces mas riesgo que las mujeres de desarrollar cardiopatia isquémica. El
estudio Framingham fue el primero en sefalar que las mujeres con diabetes
parecen perder su proteccion relativa frente a la cardiopatia isquémica en
comparacion con los varones (97).

En un metaanalisis de 37 estudios, que incluia a 447.064 se vio que la
mortalidad por cardiopatia isquémica fue mas elevada en los pacientes con
diabetes que en los no diabéticos (el 5,4 frente al 1,6%). El riesgo relativo (RR)
total entre los individuos con/sin diabetes fue significativamente superior entre
las mujeres diabéticas (RR = 3,50; intervalo de confianza [IC] del 95%, 2,70-
4,53) que entre los varones diabéticos (RR =2,06; IC del 95%, 1,81-2,34) (87).

Las condiciones que conviven con la diabetes tipo 2 comunmente (por
ejemplo, hipertension y dislipemia) son factores de riesgo claros para ECV y la
diabetes en si confiere un riesgo independiente. Las tasas de EC en pacientes
diabeticos se relacionaron con la presencia de otros factores de riesgo

cardiovascular (FRCV), y solamente los pacientes diabeticos que tenian varios
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FRCV asociados tuvieron tasas de EC similares a las de los pacientes no
diabeticos con EC previa.

Numerosos estudios han demostrado la eficacia de controlar los factores
de riesgo cardiovascular para prevenir o retrasar las enfermedades
cardiovasculares en las personas con la diabetes. Se sabe que los beneficios
son mejores cuando se abordan multiples factores de riesgo al mismo tiempo.

Un estudio poblacional en Catalufia muestra que solo un 13% de los
pacientes diabéticos tipo 2 que estaban en prevencion primaria tenian buen
control de los principales factores de riesgo cardiovascular (glucohemoglobina
[HbA1c menor o igual de 7, PA menor o igual de 130/80 mmHg y cLDL menor
de 130 mmHg) y que un 12% de los que estaban en prevencidn secundaria
tenian buen control (HbA1c menor o igual de 7%, PA menor o igual de 130/80
mm Hg y cLDL menor de 100 mg /dl.

La relacion entre la hiperglucemia y las ECV se debe ver de forma
continua.

Por cada incremento del 1% de la HbA1c, hay un incremento definido del
riesgo de ECV. Para las personas con diabetes declarada, el riesgo de ECV
aumenta de 2 a 3 veces en los varones y de 3 a 5 veces en las mujeres,
comparado con personas sin diabetes. Las concentraciones de glucosa
posprandial (poscarga) proporcionan mas informacion sobre el riesgo de
desarrollo de ECV en el futuro que la glucosa en ayunas, y los valores elevados
de glucosa posprandial predicen también un mayor riesgo cardiovascular en
sujetos con concentraciones normales de glucosa en ayunas (14).

La ADA 2017 (82) (seccion 9, s75) recomienda un objetivo de presion
arterial (PA) menor de 140/90 mmHg al igual que en la version de 2016 (A). En
algunos pacientes puede recomendarse un objetivo menor de 130/80 mmHg.
Por ejemplo en pacientes jévenes, o con albuminuria, con varios factores de
riesgo cardiovascular, siempre que no suponga una sobrecarga indebida para
el paciente. Se recomienda tomar la PA en cada visita rutinaria. Si es elevada
se recomienda confirmarlo en una visita diferente (B).

En pacientes con PA mayor de 140/90 mmHg a la vez que se insisten
en los cambios en el estilo de vida debe iniciarse tratamiento farmacoldgico

(puede empezarse con dos farmacos en una misma presentacion si es mayor
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de 160-100 mmHg ) y re-ajustar el mismo si es necesario, evitando la inercia
terapéutica (A).

Se recomienda aconsejar cambios en el estilo de vida si la PA es mayor
de 120/80 mmHg (B). Las medidas no farmacolégicas incluyen la reduccion de
peso si hay sobrepeso u obesidad y una alimentacidon que incluya reduccion de
la ingesta de sal y aumento de la de potasio, moderar el consumo de alcohol y
promover la realizacion de ejercicio fisico (B).

En pacientes mayores se recomienda evitar objetivos muy estrictos. Un
objetivo de PA sistolica inferior de 130 mmHg no ha demostrado beneficio
cardiovascular y un objetivo de PA diastdlica inferior a 70 mmHg ha mostrado
aumento de la mortalidad en estos pacientes (C). En pacientes tratados con
IECAS/ARAZ2 o diuréticos se recomienda monitorizar los niveles de creatinina 6
el filtrado glomerular y los niveles de potasio (E).

El estudio ACCORD (88) examind si una PAS <120 mmHg ofrece mayor
proteccion cardiovascular que un nivel de PAS de 130-140 mmHg en pacientes
con diabetes tipo 2 de alto riesgo para las enfermedades cardiovasculares
(326). La OR para el objetivo primario (infarto agudo de miocardio no fatal,
accidente cerebrovascular no fatal, y muerte por enfermedad cardiovascular)
en el grupo de tratamiento intensivo frente al grupo estandar fue de 0,88 (IC del
95% 0,73 a 1,06, P = 0,20). Las tasas de eventos adversos graves (incluyendo
sincope y hiperpotasemia) fueron mayores con los objetivos intensivos (3,3%
vs 1,3%, p=0.001). Las tasas de albuminuria se redujeron en el grupo de
control intensivo pero no hubo diferencias en la funcidon renal ni en otras
complicaciones microvasculares.

El estudio ADVANCE (donde se realizaba un tratamiento con un IECA
mas un diurético tipo tiazida) mostré una tasa de mortalidad reducida, pero no
en el objetivo compuesto de enfermedad macrovascular.

Otro metaanalisis que incluyé ambos ensayos clinicos que comparan las
metas de presion arterial y ensayos que compararon las estrategias de
tratamiento concluye que un objetivo de PAS de 130-135mmHg es aceptable.
Metas <130 mmHg, presentan una mayor reduccion de ictus, una reduccion
del 10% en la mortalidad, pero no una reduccion de otros eventos

cardiovasculares y si un aumento de las tasas de eventos adversos graves.
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Sobre la dislipemia, comentar que los pacientes con diabetes tipo 2
tienen un aumento de la prevalencia de anomalias en el metabolismo de los
lipidos, lo que contribuye a su alto riesgo de ECV. Varios ensayos clinicos han
demostrado efectos beneficiosos significativos al utilizar estatinas sobre los
resultados de ECV en sujetos con enfermedad coronaria y para la prevencion
primaria.

Metaanalisis incluyendo los datos de mas de 18.000 pacientes con
diabetes de 14 ensayos clinicos aleatorios en los que se estudiaba el
tratamiento con estatinas (media de seguimiento de 4,3 afios), han demostrado
una reduccion del 9% de la mortalidad por cualquier causa y una reduccion del
13% en la mortalidad vascular, para cada reduccién de mmol/L en el LDL
colesterol (78).

Respecto al tratamiento de la Hipertension arterial en pacientes con
DM, los metaanalisis de los ensayos clinicos disponibles muestran que, en la
DM, todas las clases importantes de farmacos antihipertensivos protegen
contra las complicaciones CV, probablemente por su efecto reductor de la PA
per se. Por lo tanto, todos estos farmacos pueden considerarse para el
tratamiento de esta poblacidon. Suele ser necesario el tratamiento combinado
para controlar adecuadamente la PA de los pacientes diabéticos, incluyendo
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECAS)/antagonistas de
los receptores de la angiotensina Il (ARA2) y diuréticos a dosis maximas
toleradas. En pacientes con DM y HTA con un ratio albumina/creatinina mayor
de 300 mg/g (A) o entre 30-299 mg/g (B) deben utilizarse IECA o ARAZ2. El
motivo de incluir bloqueador del sistema renina-angiotensina o un bloqueador
de los receptores de la angiotensina-ll es por su mayor efecto protector contra
la aparicidn o la progresion de nefropatia (14) (82).

Las medidas no farmacoldgicas incluyen la reduccién de peso si hay
sobrepeso u obesidad y una alimentacién que incluya reduccion de la ingesta
de sal y aumento de la de potasio, moderar el consumo de alcohol y promover
la realizacion de ejercicio fisico (B).

En la ultima revision de ADA 2017, se afaden las evidencias tras los
ultimos ECA de la empagliflozina y el liraglutide en los pacientes con DM2 de
alto riesgo
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En cuanto al tratamiento de la Dislipemia en pacientes con DM, 1a European
Society of Cardiology/European Association for the Study of Diabetes (ESC/
EASD) (98) recomienda la administracion de estatinas en pacientes con DM
tipo 1 y DM2 de muy alto riesgo: presencia de ECV, con uno o mas FRCV o
lesion de organo diana, con el objetivo de alcanzar un colesterol ligado a
lipoproteinas de baja densidad (c-LDL) < 70 mg/dl o al menos una reduccion
del 50 % si no se puede alcanzar el objetivo.

En los pacientes con DM2 sin otro FRCV vy sin lesiones de organo diana
se recomienda el tratamiento con estatinas con el objetivo de alcanzar un c-
LDL < 100 mg/dl) y considerar el tratamiento con estatinas en los pacientes con
DM1 de alto RCV independientemente de los niveles de c-LDL.

El Comité Esparol Interdisciplinario para la Prevencion Cardiovascular
(CEIPC) y la Sociedad Espafiola de Cardiologia (99) proponen medidas
similares a las de la ESC/EASD: administrar estatinas en pacientes con DM1 y
DM2 con uno o mas FRCV o lesion de organo diana, con el objetivo de
alcanzar un c-LDL < 70 mg/dl o al menos una reduccion del 50 % si no se
puede alcanzar el objetivo. En pacientes con DM1 y DM2 sin otros FRCV ni
dafo de organo diana, se recomienda el tratamiento con estatinas con el
objetivo de alcanzar un c-LDL < 100 mg/dl. Tambien aconseja el tratamiento
con estatinas en pacientes con DM1 mayores de 40 afios, o con mas de 10
afnos de evolucion de la DM, o que tengan una nefropatia establecida u otros
FRCV asociados.

Las indicaciones de la American Diabetes Association (ADA) (100) para
el tratamiento del colesterol sanguineo en la DM siguen las recomendaciones
del ACC/AHA y sugieren la administracion y dosis de estatinas segun el RCV y
no segun los niveles de c-LDL.

La ADA 2017 (seccidon 9, s75) recomienda las siguientes medidas no
farmacoldgicas para mejorar el perfil lipidico: evitar el sobrepeso y la obesidad,
reducir el consumo de grasas saturadas, acidos grasos trans y colesterol,
aumentar el consumo de acidos grasos omega 3, fibra, y esteroles vegetales,
asi como incrementar la realizacion de ejercicio fisico (nivel de evidencia A).
En todos los pacientes con enfermedad cardiovascular ademas de las medidas
no farmacoldgicas, se debe incluir una estatina de alta intensidad en el plan
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terapéutico (A). En los pacientes con DM menores de 40 anos pero que tienen
algun FRCV, prescribir dosis moderadas o altas de estatinas; y en los
pacientes con DM entre 40 y 75 afios sin FRCV, considerar la administracion
de dosis moderadas de estatinas.

Si no se alcanzan objetivos 0 no se toleran altas dosis de estatinas, debe
asociarse ezetimiba (A).

En los pacientes sin enfermedad cardiovascular pero con factores de
riesgo, se recomienda una estatina de alta intensidad (1) en pacientes entre 40-
75 anos de edad (A) y de moderada o alta intensidad en pacientes de esta
edad cuando no existan factores de riesgo (B).

En los pacientes sin factores de riesgo (2) ni enfermedad cardiovascular
se recomienda una estatina de moderada intensidad en pacientes mayores de
75 afos de edad. En pacientes con triglicéridos elevados (mayor de 150 mg/dl)
y/o HDL bajo (inferior a 50 mg/dl en mujeres y 40 mg/dl en hombres) se
recomienda intensificar las medidas no farmacologicas y mejorar el control
glucémico (C).

Si los niveles de triglicéridos en ayunas son muy elevados (mayor
de 500mg/dl) deben buscarse causas secundarias y valorar un tratamiento
especifico para evitar el riesgo de pancreatitis (C). En general, no se
recomienda la combinacién de estatinas y fibratos pues no han demostrado un
beneficio preventivo cardiovascular (A). No obstante podria considerarse la
combinacion de estatina y fenofibrato en pacientes varones con triglicéridos
mayor o igual a 204 mg/dl y HDL colesterol menor o igual a 34 mg/dl (B).

No se recomienda la combinacion de estatinas y niacina pues no aporta
beneficio sobre la monoterapia con estatina y puede incrementar el riesgo de
ictus (A).

No se recomienda el uso de estatinas durante el embarazo (B).

No hay datos que avalen la frecuencia de determinaciones del perfil
lipidico. Se recomienda en los pacientes que no toman estatinas realizar un
perfil lipidico en el momento del diagnostico de la DM y luego cada 5 afios o
con mas frecuencia a juicio del clinico (E).

En los pacientes tratados con estatinas tampoco hay una referencia

clara. Se recomienda al inicio del tratamiento y luego periddicamente sin
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establecer un criterio definido, para valorar la respuesta terapéutica y la
adherencia al tratamiento (E).

Notas (1) Se consideran estatinas de alta intensidad las que reducen el
colesterol LDL mas del 50% (Atorvastatina 40-80mg o Rosuvastatina 20-40 mg)
y de moderada intensidad las que reducen el LDL colesterol un 30-50%
(Atorvastatina 10-20mg, Rosuvastatina 5-10mg, Simvastatina 20-40mg,
Pravastatina 40-80mg, Lovastatina 40mg, Fluvastatina 80mg, Pitavastatina 2-4
mg).

(2) Se consideran factores de RCV: LDL colesterol mayor de 100 mg/dl,
hipertension arterial, tabaquismo, sobrepeso y obesidad o historia familiar de

enfermedad cardiovascular prematura.

Las recomendaciones de la guia europea son muy similares: Los
farmacos hipolipemiantes, principalmente estatinas, se recomiendan en todos
los pacientes con diabetes tipo 2 o tipo 1 de edad > 40 anos, y en los de < 40
afnos con RCV elevado por la presencia de multiples factores de riesgo o de

complicaciones microvasculares (78).

Uso de antiagregantes

La ADA 2017 (seccion 9, s75) recomienda el uso de aspirina en
prevencion secundaria (75-162 mg/dia) (A). En pacientes alérgicos a la aspirina
debe utilizarse clopidrogel (75 mg/dia) (B). Durante el primer afio tras un evento
coronario agudo es razonable el uso de una terapia combinada de clopidrogrel
y aspirina (B). En pacientes sin antecedentes de enfermedad cardiovascular,
puede considerarse el uso de aspirina en mayores de 50 afios si tienen un al
menos un factor de riesgo cardiovascular adicional riesgo a 10 aflos mayor de
10% siempre que no esté aumentado el riesgo de sangrado (C). No se
recomienda el uso de aspirina en pacientes con DM y un RCV bajo (menor del
5% a 10 afios) tales como en menores de 50 afios sin factores de riesgo (C).

En cambio, segun la guia europea el tratamiento antiagregante no esta
recomendado en los pacientes sin ECV.
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1.4.5.7. Estilos de vida saludable y su relacién con los FRCV

Autocontrol de la diabetes, educacién y apoyo

Las recomendaciones de la ADA para el 2017, resumidas por
RedgedapS, son las mismas que en los SMC (Standards Medical Care) del
2016: Educacién para el autocontrol de la DM (EACD) y apoyo para el
autocontrol de la DM (AACD) (seccion 3).

La EACD y AACD son procesos constantes que facilitan el conocimiento
y las habilidades necesarias para el autocuidado de la DM. La EACD vy el
AACD tienen cuatro momentos criticos: (novedad SMC 2016)

1. En el momento del diagndstico

2. Anualmente para la evaluacion de la educacion, la nutricion
y las necesidades emocionales.

3. Cuando surgen nuevas complicaciones que influyen en la
autogestion.

4. Cuando se producen cambios en el tratamiento.

Dentro de las recomendaciones destacamos las siguientes, indicando

entre paréntesis su nivel de evidencia:

Todas las personas con DM deben adquirir de manera
participativa los conocimientos, habilidades y aptitudes necesarios para
el autocuidado de la diabetes e implementar y mantener las aptitudes y
los comportamientos necesarios para la autogestidon permanente, en el
momento del diagndstico y posteriormente segun sea necesario. (B)

. La EACD y el AACD deben estar centradas en el paciente,
siendo respetuosos y sensibles a las preferencias individuales,
necesidades y valores de cada paciente, que deben guiar las decisiones
clinicas. (A)

. Los programas EACD y AACD deben contar con los
elementos necesarios en sus planes para prevenir la aparicion de la DM.
(B)

Terapia nutricional

Las recomendaciones son muy similares a las dadas en afios anteriores
(2015 y 2016).

54



Como novedad respecto al 2016, se considera que la eleccion de
alimentos saludables y el control de porciones puede ser un método sencillo y
eficaz para el control de glucemia y el control de peso, en pacientes sin
tratamiento con insulina y que tienen pocos conocimientos sobre salud y
calculo, como ancianos o pacientes con tendencia a tener hipoglucemia (B).
También aparece como nueva recomendacion que una variedad de patrones
de alimentacién, como la dieta mediterranea, DASH (baja en sal y grasa) y
dietas basadas en vegetales, son aceptables para el tratamiento de la DM2 y
prediabetes (B).

Los objetivos de la terapia de nutricion, asi como los del control de peso,
para adultos con diabetes son los mismos que en 2016. Se afiade que en la
gestion intensiva de estilo de vida para la pérdida de peso ya no soélo se
recomienda la bajada en calorias totales, sino determinados nutrientes como
granos enteros, verduras, frutas, legumbres, lacteos bajos en grasa, carnes

magras, frutos secos y semillas.

Las recomendaciones sobre hidratos de carbono, grasas, sodio y alcohol
son las mismas que en 2016. Respecto a las proteinas se han observado
algunas mejorias en la gestion de la DM 2 con dietas con niveles ligeramente

mas altos de proteinas (20-30%), al aumentar la saciedad.

Otra novedad son las referencias a micronutrientes y suplementos. Se
debe realizar control peridédico de la vitamina B12 en pacientes tratados con
metformina (en especial si hay anemia o neuropatia periférica) y suplementarla

si hay déficit (B). Ninguna otra suplementacién se considera eficaz.

Actividad Fisica

Los nifios y adolescentes con diabetes o prediabetes deben realizar 60
min / dia o0 mas de actividad aerobica de intensidad moderada o vigorosa, con

ejercicios de fortalecimiento muscular al menos 3 dias / semana (B).

La mayoria de los adultos con DM1 (C) y DM2 (B) deben comprometerse
a realizar 150 minutos o0 mas de actividad fisica de intensidad moderada a
vigorosa por semana, repartidas en al menos 3 dias / semana, con no mas de 2
dias consecutivos sin actividad. Duraciones mas cortas (minimo 75 min /

semana) de intensidad vigorosa o entrenamiento a intervalos pueden ser
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suficientes para las personas jovenes y con mejor aptitud fisica (novedad).
Todos los adultos, y en particular las personas con DM2, deben disminuir la
cantidad de tiempo invertido en actividades sedentarias (B).
En DM2 adultos la sedestacion prolongada debe ser interrumpida cada 30
minutos para lograr beneficios de glucemia (C).

Se recomienda entrenar la flexibilidad y el equilibrio 2-3 veces / semana
para los adultos mayores con diabetes. El yoga y el taichi pueden
recomendarse en base a las preferencias individuales para aumentar la

flexibilidad, la fuerza muscular y el equilibrio (C).

Dejar de fumar

Se debe aconsejar a todos los pacientes que no deben fumar (A) ni
siquiera cigarrillos electronicos (C).

Problemas psicosociales

La atencion psicosocial integrada, colaborativa y centrada en el paciente
se proporcionara a todas las personas con diabetes, con los objetivos de

optimizar los resultados de salud y la calidad de vida (A).

Evaluar los sintomas de la diabetes como angustia, depresion, ansiedad,
trastornos de la alimentacion, y las capacidades cognitivas utilizando
herramientas estandarizadas y validadas en la visita inicial, a intervalos
periodicos, y cuando hay un cambio en la enfermedad o en el tratamiento. Se

recomienda incluir a cuidadores y familiares en esta evaluacion (B).

Supervisar rutinariamente a las personas con diabetes para detectar
estrés, en particular cuando los objetivos de tratamiento no se cumpleny / o en
la aparicién de complicaciones diabéticas (B).

Una nueva seccion y la tabla 4.2 proporcionan informacion sobre
situaciones que podrian justificar la derivacion a salud mental para evaluacion y

tratamiento.
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1.4.6 Tabaquismo

El tabaquismo es un FRCV muy importante. EI consumo activo de
tabaco dobla el riesgo de IM en los sujetos mayores de 60 afios y lo aumenta
en cinco veces en los menores de 50 anos. La magnitud del riesgo depende de
la cantidad de tabaco consumido (efecto dosis-respuesta, sin ningun limite
inferior), pero es independiente del tipo de tabaco consumido. Los fumadores
pasivos también aumentan en un 30% su riesgo cardio- vascular. El abandono
del tabaco tras un IM es la medida preventiva mas eficaz; reduce en un 36% el
riesgo de sufrir un nuevo infarto (17).

1.4.6.1. Epidemiologia, relacion con la Enfermedad Cardiovascular, leyes
vigentes sobre tabaquismo en Espana.

El tabaquismo se considera una enfermedad, cronica y recidivante. La
ultima Encuesta Nacional de Salud 2011-2012, que forma parte de un conjunto
seriado de encuestas que tienen como objetivo general proporcionar la
informacion necesaria sobre la salud de la poblacion para poder planificar y
evaluar las actuaciones en materia sanitaria se publico el 14 de marzo de 2013.
Tiene periodicidad quinquenal y se alterna cada dos afios y medio con la
Encuesta Europea de Salud en Espafa con la que comparte un grupo de

variables armonizadas.

Segun la Encuesta Nacional de Salud 2011-2012, el 24,0% de la
poblacion de 15 o mas afos afirma que fuma a diario, cifra en descenso al
comparar con el 26,4% del afio 2006. El 3,1% es fumador ocasional, el 19,6%
se declara exfumador y el 53,5% nunca ha fumado. Por sexo, el porcentaje de
fumadores es del 27,9% en hombres y del 20,2% en mujeres.

Segun la Encuesta Europea de Salud 2014, un 18,6% de mujeres y un
27,6% de hombres fuman a diario. El porcentaje mas alto en los hombres
corresponde al grupo de edad de 25 a 34 afos y en las mujeres al grupo de 45
a 54 anos. El 1,9% de las mujeres y el 2,9% de los hombres se declaran
fumadores ocasionales. Tanto en hombres como en mujeres el porcentaje mas

elevado de fumadores ocasionales corresponde al grupo de edad de 25 a 34
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anos. El 19,5% de las mujeres y el 32,2% de los hombres se declaran
exfumadores. El porcentaje mas alto en mujeres corresponde al grupo de edad
de 45 a 54 afios y en los hombres al grupo de 75 a 84 anos. Un 60% de
mujeres y un 37,4% de hombres nunca han fumado. Los procentajes mas altos
en mujeres corresponden a mujeres mayores de 75 afos y en hombres al

grupo de edad de 15 a 24 anos.

Desde 1993 a 2012 el porcentaje de poblacion que consume tabaco a
diario muestra un continuo descenso, fundamentalmente a expensas de los

hombres.

m hombres mujeres

15-24  25-34  35-44 4554  55-64  65-74  75-84 85+
Grupo de edad

Figura 6. Poblacion fumadora habitual. Porcentaje de poblacion de 15y
mas anos. Fuente: INE. Encuesta Nacional de Salud 2011-2012

Este descenso, es en parte atribuible a las leyes antitabaco. En Espana
actualmente esta vigente la ley 42/2010, de 30 de diciembre, por la que se
modifica la Ley 28/2005, de medidas sanitarias frente al tabaquismo y
reguladora de la venta, el suministro, el consumo y la publicidad de los
productos del tabaco. Dicha ley prohibe fumar en lugares publicos, y ha
demostrado importantes éxitos al disminuir el numero de fumadores, falta
demostrar si esto se traduce en un menor numero de ingresos por causas

relacionadas con el tabaco y determinar sus consecuencias economicas.
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Segun la estimacion del sistema SCORE, el riesgo de eventos
cardiovasculares mortales a 10 afios se multiplica por 2 en los fumadores. Sin
embargo, mientras que el riesgo relativo de infarto de miocardio en fumadores
mayores de 60 afnos es del doble, el riesgo relativo de los fumadores menores
de 50 afos es 5 veces mas alto que en los no fumadores (101). En los ultimos
anos, en muchas regiones, las mujeres han alcanzado o sobrepasado las tasas
de tabaquismo de los varones. El riesgo asociado al tabaquismo es
proporcionalmente mayor en las mujeres que en los varones seguramente
debido a que las mujeres metabolizan la nicotina mas rapidamente que los

varones.

En el estudio EUROASPIRE IIl, el 30% de los participantes eran
fumadores hasta el momento de su primer evento coronario, y este porcentaje
disminuy6 a la mitad tras una media de 1,5 afos. El estudio también mostré
que los tratamientos basados en la evidencia para el abandono del tabaquismo
estan infrautilizados y existe una importante brecha entre las recomendaciones
basadas en la evidencia y la pobre implementacion de estas en la practica
clinica habitual (32).

1.4.6.2 Papel del tabaquismo pasivo

Segun la Encuesta Nacional de Salud 2011-2012 (102) el 80,6% de los
hombres y el 81,4% de las mujeres declaraban que nunca o casi nunca
estaban expuestos al humo de tabaco en casa. La poblacion de 65 y mas anos
era la que menos estaba expuesta al humo de tabaco (un 91,0% de hombres y
un 91,9% de mujeres nunca o casi nunca habian estado expuestos). Segun
edad, en el grupo de 15 a 24 ainos, una de cada diez personas estaba expuesta
al humo de tabaco de casa entre 1 y 5 horas al dia (11,2% los hombres y
13,0% las mujeres), porcentajes similares al grupo de edad de 25 a 64 afos

(10,2% los hombres y 10,1% las mujeres).

Segun la Encuesta Europea de Salud 2014 (103) el 85,3% de las
mujeres y el 83,8% de los hombres nunca o casi nunca han estado expuestos

al humo de tabaco en lugares cerrados. La polacion de 65 y mas afos es la
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gue menos esta expuesta al humo de tabaco en lugares cerrados, un 93,4% de

mujeres y un 93,3% de hombres.

Las guias europeas sobre prevencion de la enfermedad cardiovascular
en la practica clinica (104), resaltan la importancia del tabaquismo pasivo. La
evidencia acumulada muestra que el tabaquismo pasivo aumenta el riesgo de
enfermedad coronaria, con un riesgo relativo mas elevado del que cabria
esperar. Una persona no fumadora que vive con un fumador tiene un 30% mas
riesgo de enfermedad cardiovascular, y la exposicidon en el lugar de trabajo se

asocia con un incremento de riesgo similar.

En una de las ultimas publicaciones del estudio EUROASPIRE (105)
sobre tabaquismo pasivo intentan describir su frecuencia en los pacientes con
enfermedad coronaria e investigar la asociacion entre la exposicién al humo del
tabaco y el abandono del tabaco. Los resultados son que el 24,2% de los
pacientes con cardiopatia isquémica no fumadores estaban expuestos al humo
de tabaco en cualquier lugar. Entre los fumadores, la probabilidad de abandono
del habito en la entrevista fue menor en aquellos expuestos al humo del tabaco
en el hogar que en aquellos que no lo estaban [25,3 vs 58,1%; razén de
probabilidad ajustada (OR) 0,26, IC del 95% 0,20-0,33]. Este hallazgo también
se mantiene con la exposicion de humo de tabaco en el trabajo (32,2 vs 52,7%;
OR ajustada 0,56, IC del 95% 0,42 a 0,76) y la exposicion en otros lugares
(38,0 vs 52,8%; OR ajustado 0,63, IC del 95%: 0,48 a 0,84), concluyendo que
el tabaquismo pasivo puede poner en peligro el abandono del tabaco entre los

pacientes con enfermedad coronaria.

1.4.6.3. Mecanismo de accién

Los mecanismos exactos por los que el tabaco aumenta el riesgo de
enfermedad aterosclerdotica no se comprenden totalmente. Los estudios
realizados apuntan al efecto del tabaquismo en la funcién endotelial, los
procesos oxidativos, la funcidn plaquetaria, la fibrinolisis, la inflamacion, la

modificacion de lipidos y la funcion vasomotora.

En estudios experimentales se ha observado que algunos de estos
efectos son total o parcialmente reversibles en poco tiempo (106), lo que

explicaria los efectos beneficiosos del abandono del tabaco. Sin embargo, la
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formacion de placas no es totalmente reversible; por lo tanto, en lo que se
refiere al riesgo CV, los fumadores nunca tendran el mismo nivel de riesgo que
los que no han fumado nunca. La evidencia mas actual indica que la exposicion
a la nicotina del tabaco solo tiene efectos menores en el proceso
aterosclerotico y la sustitucion de nicotina no ha mostrado efectos adversos en
la evolucion de los pacientes con enfermedad cardiaca (107).

1.4.6.4. Recomendaciones segun Guias

El PAPPS 2016, dedica un apartado a las recomendaciones en consumo
de tabaco en su publicacion sobre recomendaciones sobre el estilo de vida
(108).

Fumar es una causa conocida de cancer, enfermedad cardiovascular,
complicaciones del embarazo y enfermedad pulmonar obstructiva croénica,
entre mas de 25 problemas de salud (109). El consumo de tabaco es la primera
causa de enfermedad, invalidez y muerte evitable en Espafa. La prevalencia
global del tabaquismo en 2012 fue del 23,62% y provocd 60.456 muertes. El
15,23% de las muertes en Espana en 2012 son atribuibles al consumo de
tabaco (110).

Fumar es, al mismo tiempo, una adiccién fisica y psicologica, una
conducta aprendida y una dependencia social. Dejar de fumar supone, por lo
tanto, superar la adiccién a la nicotina(mediante soporte psicoldgico y farmacos
cuando se necesiten), desaprender una conducta (mediante estrategias
psicologicoconductuales) y modificar la influencia del entorno (111).

Se estima que un 70% de la poblacion acude a su consulta de medicina
de familia al menos una vez al afio, y que las personas que fuman lo hacen con
una frecuencia mayor que las que no fuman. Este hecho ofrece una importante
oportunidad para promover la intencion de dejar de fumar y proporcionar ayuda
eficaz. Los argumentos principales que justifican el papel de la atencidn
primaria (AP) en el abordaje del tabaquismo son su accesibilidad, su funcién
de puerta de entrada al sistema sanitario y la continuidad en la atencién a las
personas que fuman (112).
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La U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) recomienda
preguntar a todos los adultos sobre el consumo de tabaco, aconsejarles que
dejen de consumir 'y proporcionar intervenciones conductuales vy
farmacoldgicas (recomendacion grado A). Ademas, recomienda preguntar a
todas las mujeres embarazadas sobre el consumo de tabaco, recomendarles
dejar de fumar y proporcionar intervenciones conductuales para el abandono
del tabaco (recomendacién grado A) (113). La evidencia actual es insuficiente
para evaluar el balance de riesgos y beneficios de las intervenciones con
farmacos para el abandono del tabaco en mujeres embarazadas, e igualmente
insuficiente  para recomendar sistemas electronicos de administracion de
nicotina para dejar de fumar en adultos (cigarrillos electronicos) incluidas las

mujeres embarazadas.

La USPSTF también recomienda que desde AP se intervenga para
prevenir el consumo de tabaco en nifios y adolescentes en edad escolar,
mediante la educacién y las intervenciones breves (recomendacién grado B)
(114).

Se recomienda intervenir sobre el consumo de tabaco mediante la
estrategia de las 5 aes, que consiste en preguntar al paciente si fuma,aconsejar
el abandono del tabaco, valorar la disponibilidad para hacer un intento de dejar
de fumar, ayudar a cada persona fumadora en el intento de abandono y, por
ultimo, fijar visitas de seguimiento (115). En la consulta debemos intervenir
sobre el paciente fumador segun su deseo de abandono del tabaco, con
intervenciones distintas segun el fumador quiera dejar de fumar o no, siguiendo
recomendaciones del Documento de Consenso para la Atencidn Clinica al
Tabaquismo en Espafia (116). Para los profesionales sanitarios que ejerzan en
AP, con limitacion sustancial de tiempo para intervenir, puede ser de utilidad un
protocolo propuesto de intervencion con 3 visitas usando metodologia para el
abordaje del tabaquismo en tiempo real (117).

Por su parte, la Guia ESC 2016 recomienda no fumar tabaco ni otros
productos derivados de hierbas ya que su consumo aumenta la prevalencia de
ECV (118). Asimismo, recomienda evitar la exposicion al humo del tabaco
(fumador pasivo) ya que eleva de forma significativa el riesgo de ECV (119). En

fumadores, el abandono del tabaco es la medida mas eficiente para prevenir la
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ECV. Por lo tanto, se recomienda identificar a los fumadores y aconsejar de
modo sistematico el abandono del tabaco, ofrecer ayuda que incluya
seguimiento, terapias de sustitucidn de nicotina, varenciclina y bupropion, tanto

en tratamiento con un solo farmaco como en combinacion (120).

Hay evidencias de wuna mayor eficacia de los tratamientos
farmacolégicos combinados, excepto para las terapias de reemplazo de
nicotina mas vareniclina. Las medidas terapéuticas mas eficaces se basan en
la combinacién de breves intervenciones y el uso de farmacos durante el

tiempo inicial de abandono del habito y el seguimiento.

1.4.6.5. Abandono del tabaquismo

Los beneficios del abandono del tabaquismo estan ampliamente
documentados. Tras un infarto de miocardio, dejar de fumar es la mas efectiva
de todas las medidas preventivas: una revision sistematica y un metaanalisis
de 20 estudios de cohortes sobre el abandono del tabaquismo tras el infarto de
miocardio mostro un beneficio del 0,64% en la mortalidad (intervalo de
confianza del 95 [IC95%], 0,58-0,71) respecto a los que seguian fumando
(121). Esta reduccion del riesgo parece ser consistente sin importar la edad,

sexo, el tipo de evento cardiaco, pais y nivel de estudios (122).

Se debe animar a todos los fumadores a dejar de fumar. No hay limite
de edad para los beneficios del abandono del tabaquismo. Y a los no
fumadores en prevencion secundaria se les debe proporcionar consejo sobre el
tabaquismo pasivo y recomendaciones que eviten la exposicion al humo de

tabaco.

El consejo firme y explicito del médico de que el paciente debe dejar de
fumar del todo es muy importante a la hora de comenzar el proceso de
abandono del tabaco y aumenta las probabilidades de éxito (OR = 1,66;
IC95%, 1,42-1,94). Dejar de fumar es un proceso complejo y dificil debido a
que este habito es muy adictivo, tanto farmacol6gica como psicolégicamente
(123).
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Estrategia en cinco pasos para fomentar que el paciente abandone el

tabaquismo

(Estrategia de las 5 aes: Ask, Advise, Assess, Assist, Arrange) cita

Preguntar sistematicamente al paciente sobre su estado
Preguntar o
tabaquico
Aconsejar Persuadir al paciente de que deje de fumar de inmediato
Valorar el grado de adiccion del paciente y su disposicion a
Valorar i
dejar de fumar
Acordar con el paciente una estrategia para abandonar el
Asistir tabaquismo, incluida una fecha para dejar de fumar, y proporcionar
asesoramiento sobre la conducta y ayuda farmacoloégica
Organizar Organizar un plan de seguimiento

Esta demostrado que las intervenciones sobre el comportamiento,
individuales y en grupo, son efectivas para ayudar a los fumadores a dejar de
fumar (124).

Ayuda farmacoloégica en prevencion secundaria

La motivacion, que puede estimularse con la asistencia de profesionales,
es la herramienta fundamental para dejar de fumar de forma que la mayoria de
las personas lo consiguen sin asistencia. La ayuda farmacologica, afadida al
consejo médico, mejora de forma consistente las tasas de abandono.
Consecuentemente, ademas de aconsejar y animar al paciente, se deben
ofrecer las terapias de sustitucion de nicotina (TSN) y, en algunos casos,
vareniclina o bupropion, para ayudarle a dejar de fumar. El resto de farmacos

existentes se consideran de segunda linea.

La TSN (mediante chicles, parches transdérmicos, aerosoles o
inhaladores nasales y tabletas sublinguales) se ha utilizado ampliamente y
todas las formas disponibles de TSN son efectivas: en una revision sistematica,
la abstinencia con TSN frente al grupo control obtuvo OR = 1,58 (IC95%, 1,50-
1,66) (125). La eficacia de los parches de nicotina y la ausencia de efectos
adversos se han probado en pacientes con enfermedad coronaria (126).
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¢ Es usted » | No | Reforzarel mensaje de que el
fumador? tabaco aumenta el riesgo de

enfermedad cardiaca

Si

1.-Preguntar

Aconsejar dejar de fumar en un modo claro, firme y personalizado.
2.-Aconsejar “El tabaco aumenta el riesgo de sufrir un infarto de corazén o un
ictus. Dejar el tabaco es una de las cosas mas importantes que debe
hacer para proteger su corazén y su salud, tiene que dejar de fumar

de inmediato”
\ 4
3.-Valorar ¢ Quiere intentar dejar de fumar ahora? ‘
si No

Ayudar a preparar un plan para dejar ‘ Proporcionar

4 -Asistir de fumar informacién sobre los
-Decidir la fecha para dejar de fumar ' peligros que el tabaco
-Informar a familia y amigos | representa para la
-Pedirles su ayuda | salud y entregue al
-Retirar cigarrillos/tabaco paciente algun folleto
-Retirar objetos que inciten a fumar informativo escrito de
-Organizar una visita de seguimiento | soporte

En las consultas de seguimiento:

. -Felicitar al pacientes por sus logros y reforzarla conducta
5.-Organizar -Si el paciente ha recaido, considerar seguimiento intensivo y ayuda
de la familia

Tabla 6 Estrategia de cinco pasos para favorecer el abandono del tabaquismo.

La vareniclina, un agonista parcial de los receptores de la nicotina,
aumenta de 2 a 3 veces las posibilidades de éxito del abandono del tabaco a
largo plazo respecto a los intentos sin asistencia farmacologica, también en
pacientes con enfermedad cardiovascular(Rigotti NA, Pipe AL, Benowitz NL,
Arteaga C, Garza D, Tonstad S). Varios estudios apuntan a un escaso
beneficio de este farmaco sobre la TSN y el bupropidn(Cahill K, Stead LF,
Lancaster T). Sin embargo, su asociacion con efectos secundarios raros pero
graves, hace necesaria una valoracion psiquiatrica previa antes de aconsejar

este farmaco en pacientes con ideas suicidas o morbilidad.
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Un metaanalisis con un total de 8.216 pacientes mostré un pequeno pero
significativo aumento del riesgo de eventos cardiovasculares asociado al uso
de vareniclina(Singh S, Loke YK, Spangler JG, Furberg CD). Sin embargo, es
de destacar que la Agencia Europea del Medicamento anuncié que el ligero
aumento del riesgo CV asociado a la vareniclina no supera a los beneficios de
este farmaco para dejar de fumar (Hawkes N).

1.4.7. Obesidad.

Tanto el sobrepeso como la obesidad se han asociado a una mayor
mortalidad en los pacientes con enfermedad cardiovascular, por lo que se
aconseja incluir a estos pacientes en programas de reduccion del peso corporal
y mejor control de otros factores de riesgo, principalmente HTA y dislipemia.
Actualmente se considera que la distribucion del tejido adiposo es mas
importante en la determinacion del riesgo vascular que el propio peso corporal,
ya que la adiposidad abdominal (visceral) es capaz de secretar compuestos
bioactivos (p. ej., adipocinas) que desempenan un importante papel en la
homeostasis cardiovascular.

La sinergia entre obesidad y enfermedad coronaria es evidente sobre
todo antes de los 50 afos. La relacion perimetro de la cintura/cadera se asocia
a trastornos del metabolismo hidrocarbonado, lipidico y mayor morbimortalidad
de CI. El perimetro de la cintura expresa la grasa subcutanea y visceral y esta
relacionado con el aumento de riesgo coronario. El tejido graso visceral y el
cociente tejido graso visceral/ tejido graso subcutaneo representan factores de
riesgo que se han de considerar como integrantes del sindrome metabdlico. En
la tabla 7 se muestran tres variantes de los criterios diagnosticos del sindrome

metabdlico.
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NATIONAL CHOLESTEROL EDUCATION PROGRAM (NECP; Adult Treatment PaneL Il)

Tres o mas de los siguientes criterios:

Circunferencia de la cintura: Varones: > 102 cm Mujeres: > 88 cm

Triglicéridos: = 150 mg/dL

HDL-colesterol: Varones: < 40 mg/dL Mujeres: < 50 mg/dLPresion arterial: 2 130/85 mm Hg
Glucosa: =2 110 mg/dL

ORGANIZACION MUNDIAL DE LA SALUD (OMS)

Intolerancia a la glucosa mas dos o mas de los siguientes criterios:

IMC o relacion cintura/cadera:

Varones: IMC > 30% o relacién cintura/cadera > 90
Mujeres: relacién cintura/cadera > 0,85
Triglicéridos:>150mg/dL

HDL-colesterol: Varones: < 35 mg/dL Mujeres: < 39 mg/dL
Presion arterial: > 140/90 mm Hg

Glucosa: = 100-< 110 mg/dL

Microalbuminuria: albuminuria/creatinina = 30 mg/g

INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION (IDF)

Obesidad central mas dos o mas de los siguientes criterios:

Circunferencia de la cintura: Varones: > 102 cm Mujeres: > 88 cm
Triglicéridos: > 150 mg/dL

HDL-colesterol: Varones: < 40 mg/dL Mujeres: < 50 mg/dL
Presion arterial: > 130/85 mm Hg

Glucosa: =2 100 mg/dL

HDL: lipoproteinas de alta densidad; IMC: indice de masa corporal; PA: presion arterial

Tabla 7 Criterios diagnésticos del sindrome metabdlico segun varias

organizaciones

1.4.8. Estilos de viday FRCV

De acuerdo con la guia ESC 2016, los métodos de intervencion
cognitivo-conductual son eficaces para motivar el cambio e inducir a la
adopcion de un estilo de vida saludable. En concreto, la intervencion para el
fomento de la salud en equipos multidisciplinares (enfermeros, dietistas,

psicologos, ...) es una medida eficaz para mejorar los habitos higiénico
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dietéticos y el perfil cardiovascular. En los pacientes con RCV muy elevado se
recomienda una intervencion que combine los recursos meédicos, educacion
sobre estilos de vida, actividad fisica, manejo del estrés y factores de riesgo
psicosociales. Sin embargo, todavia hay escasa evidencia que determine qué
intervenciones son las mas eficaces para modificar los estilos de vida en
grupos especificos (por ejemplo segun la edad, el sexo y el nivel
socioeconomico).

Factores psicosociales

En pacientes con ECV establecida y sintomas psicosociales (estrés,
aislamiento social y emociones negativas) se recomienda realizar
intervenciones conductuales para mejorar su nivel de salud psicosocial,
integrando educacion para la salud, ejercicio fisico y terapia psicologica. En
presencia de sintomas clinicamente significativos de depresion, ansiedad o
agresividad, se debe remitir a los pacientes para recibir psicoterapia,
tratamiento farmacolégico o cuidados a un equipo multidisciplinar. El
tratamiento de factores de riesgo psicosocial se debe de valorar con la
intencidn de prevenir la enfermedad coronaria, cuando sean por si mismos una
alteracion diagnosticable (por ejemplo, una depresion) o cuando empeoren los
factores de riesgo clasicos. No se disponen de resultados concluyentes sobre
la evidencia de que el tratamiento de la depresion y la ansiedad por si solo
evite la ECV.

Sedentarismo y actividad fisica

Las personas de cualquier edad y condicidn que practican actividad
fisica regularmente tienen menor riesgo de complicaciones y de mortalidad
cardiovascular. Este efecto es debido a la influencia favorable del ejercicio
habitual sobre muchos factores de RCV (HTA, lipoproteinas aterégenas, peso y
diabetes) y a la mejora de la capacidad fisica y la salud mental. El estilo de vida
sedentario, en consecuencia, esta considerado como uno de los factores de
riesgo principales de ECV. En las guias europeas se recomienda la practica de
ejercicio aerobio a todos los adultos sanos de cualquier edad. Llama la
atencion que esta recomendacion no se extienda también a nifios y
adolescentes y que no se haga mencion a este colectivo en el apartado de
grupos relevantes, cuando precisamente la prevencion en este momento vital

es igual o mas importante que en la edad adulta y mucho mas que en la
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ancianidad, a la que se dedica un amplio apartado especifico. EI minimo
recomendado es de 150 minutos/semana (30 minutos diarios cinco dias a la
semana) de ejercicio de intensidad moderada o 75 minutos/semana de ejercicio
vigoroso. Idealmente esta cantidad deberia duplicarse paulatinamente para
obtener el maximo beneficio preventivo. Caben l6gicamente otras modalidades
de entrenamiento o combinaciones de ejercicios aerobios e isométricos, con
vigilancia regular. Esta por comprobar la utilidad de los sistemas de control del
ejercicio mediante supervision periddica o con métodos a distancia (monitores
portables, aplicaciones para teléfonos, etcétera), pero no es descabellado
pensar que la tienen. El riesgo de complicaciones cardiovasculares durante el
ejercicio es extremadamente bajo (5-17 fallecimientos/millén/afo, segun la
intensidad del mismo) en adultos aparentemente sanos. Por ello, en los
pacientes de bajo riesgo no seria necesario un estudio cardiolégico previo; si
seria pertinente estudio cardiolégico y ergométrico previo en personas
sedentarias que pretenden iniciar un plan de entrenamiento exigente.

Tabaquismo

Se recomienda no fumar tabaco ni otros

Nutricion

La piedra angular de la prevencion cardiovascular es una dieta
saludable, que comienza por limitar la ingesta energética para mantener un
peso saludable.

Nutrientes La composicion de la grasa de la dieta es mas importante que
la cantidad total ingerida, destacando la reduccion del RCV asociada al
consumo de acidos grasos poliinsaturados y el efecto pernicioso de los acidos
grasos trans de origen industrial, cuyo consumo se recomienda evitar. En
Espafia, su ingesta media esta entre 2 y 2,5 g/dia (1% de la ingesta calérica
total), una cantidad asociada con un incremento del riesgo de enfermedad
coronaria superior al 10%. Mientras que la ingesta de fibra (30-45 g/ dia)
reduce el riesgo de diabetes y ECV, la de azucares afadidos aumenta la
mortalidad cardiovascular. Reducir la ingesta de sal es eficaz para bajar la
presidn arterial en pacientes hipertensos y normotensos, por lo que se
recomienda consumir menos de 5 g/dia. No obstante, estudios recientes
sugieren que el efecto protector de la reduccién de la ingesta de sal en la
enfermedad y mortalidad cardiovasculares podria limitarse a los pacientes
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hipertensos con alto consumo de sodio. La presion arterial también puede
reducirse aumentando el consumo de potasio. Los ensayos clinicos no han
encontrado efectos beneficios ni de los suplementos de vitaminas (A, B, C, D o
E) ni del aceite de pescado en prevencion cardiovascular. Alimentos La ingesta
diaria de frutas y verduras (=5 al dia) y de frutos secos (30 g/dia) disminuye
hasta un 30% el RCV, y el consumo de pescado al menos una vez por semana
reduce un 16% el riesgo de enfermedad coronaria. Los alimentos funcionales
con fitoesteroles (2 g/ dia) reducen hasta un 10% los niveles de colesterol LDL,
aunque no hay estudios clinicos con episodios cardiovasculares. El consumo
regular de bebidas azucaradas aumenta el riesgo de obesidad y enfermedad
coronaria (20% mayor con una bebida diaria), y el consumo excesivo de
alcohol se asocia con un RCV alto, por lo que se desaconseja el consumo de
bebidas azucaradas y alcohdlicas.

Patrones alimentarios.

El riesgo de ECV y su mortalidad asociada son mas bajos cuanto mayor
es la adherencia a la dieta mediterranea (abundancia de productos de origen
vegetal frescos o minimamente procesados -—frutas, verduras, cereales,
legumbres, frutos secos—, escasez de productos ricos en azucares y carnes
rojas, aceite de oliva como principal fuente de grasa, ingesta de queso, yogurt,
pollo y pescado en cantidades moderadas, y consumo moderado de vino en las
comidas), un patron alimentario que puede servir como modelo de referencia
para la prevencion cardiovascular.

Peso corporal

A diferencia de la evolucién favorable de los principales factores de
RCV, como colesterol, presion arterial y tabaquismo, el indice de masa corporal
(IMC) ha mantenido un continuado ascenso en todos los paises durante las
ultimas décadas. Dado que el RCV tiene una relacion positiva continua con el
IMC y otras medidas de grasa corporal, se recomienda que los sujetos con un
peso saludable lo mantengan, y aquellos con sobrepeso u obesidad, alcancen
un peso saludable o aspiren a una una disminucion ponderal. En relacion con
la grasa abdominal, se debe recomendar no ganar peso cuando el perimetro de
cintura 294 cm en hombres y 80 cm en mujeres, y la reduccién de peso si
perimetro de cintura es 2 a 102 cm en hombres y 88 cm en mujeres. El IMC y

el perimetro de cintura se asocian de forma continua y con la misma fuerza con
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ECV y diabetes, por lo que la medicidén del IMC es suficiente generalmente en
la practica clinica habitual. A pesar de que la dieta, el ejercicio y las
modificaciones de la conducta son los pilares del tratamiento del sobrepeso y la
obesidad, estas medidas fracasan frecuentemente en el tratamiento a largo
plazo. En Espafa, aunque en la historia clinica electronica de las distintas
CCAA se recogen datos antropométricos (peso, talla, IMC, perimetro de cintura
e indice cadera/cintura), siguen sin incluirse indicadores del grado de control de
la obesidad, dieta, ejercicio fisico y cambios de conducta en los contratos
programa, que permitan una correcta valoracion y seguimiento de la obesidad,

y establecer posibles medidas correctoras.

1.4.9. Novedades en FRCV

Respecto a las novedades en prevencion secundaria del ictus, en mayo
de 2014 se publico la ultima actualizacion en la guia elaborada por la American
Heart Association (AHA) y la American Stroke Association (ASA) para la
prevencion secundaria de ACV en pacientes que han sufrido uno previamente.

Entre las novedades estan las siguientes (131):

- Consideracién de nuevos FR

- Optimizacion del tratamiento médico en el ACV secundario
a estenosis intracraneal.

- Optimizacion en el manejo de patologias cardiacas que
puedan suponer una fuente emboligena causante de ACV.

Una breve descripcion de los nuevos FR puede consultarse en el
reciente libro de Abellan y Manzano (23).

Ademas del manejo y prevencién de los FR clasicos, como son la HTA,
la dislipemia, la diabetes y la obesidad, también se establecen
recomendaciones sobre FR modificables de incipiente importancia como son el
sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAOS) y la ateromatosis del cayado
carotideo.

EL SAOS se ha relacionado con la patologia cerebrovascular en los
ultimos afos dada la alta prevalencia del mismo en los pacinete con ictus (de

hasta el 50%) especialmente en los ACV de origen tromboembdlico (132). Se
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recomienda el estudio de patologia del suefo en los pacientes con ictus
aunque no refieran sintomas (somnolencia diurna, ronquidos) ya que el uso de
CPAP en los pacientes con ictus que presentan SAOS mejora los resultados
clinicos a corto y largo plazo medidos a través de las escalas NIH y Rankin
(133).

1.5. Tasas de mortalidad por enfermedad cardiovascular

en EEUU, Europa y Espana

Como ya se dijo, la enfermedad cardiovascular (ECV) es la primera
causa de muerte en Espana y provoco el 30% de todas las defunciones en
2013 (27% en varones y 34% en mujeres) (3) y es también la primera causa de
hospitalizacion en la poblacion espafiola (4).

La cardiopatia isquémica (Cl) y el accidente cerebrovascular (ACV) son
los constituyentes principales de la ECV, que en conjunto producen mas del

50% de la mortalidad cardiovascular total (2).

1.5.1. Cardiopatia isquémica.

La Cl ocasiona actualmente un mayor numero de muertes
cardiovasculares (28%). Este porcentaje es mucho mayor en varones (36%)
que en mujeres (22%) (3). La preponderancia de la enfermedad isquémica del
corazdn se produjo por primera vez en el aino 1996 y se debe al mayor
descenso relativo del riesgo de muerte cerebrovascular respecto a la muerte
por coronariopatia (2). La Cl era también la primera causa de muerte en
Espaia en 2012, representando el 8,6% del total de las defunciones, aunque
con un descenso respecto al afio anterior (3). Diferenciando por sexos, la Cl es
la primera causa de muerte en los varones y la segunda en las mujeres. Cabe
sefalar que en los varones empez6 a predominar la enfermedad isquémica del
corazon sobre la cerebrovascular casi 10 afios antes, en 1987. En las mujeres,
la preponderancia de la enfermedad cerebrovascular sobre la coronariopatia se
va reduciendo, aunque todavia predomina la primera (2).

En Europa se estima que cada afio la enfermedad cardiovascular causa

unos 4 millones de fallecimientos en total, de los que 1,9 millones corresponden
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a la Union Europea; se deben en mayor parte a Cl (11), lo que supone un 47%
de todas las muertes en Europa y el 40% de la Unién Europea. Ademas es una
de las principales causas de morbilidad en la UE (12). En Estados Unidos la
tasa de mortalidad (TM) por Cl ha disminuido en las ultimas 4 décadas pero
sigue causando un tercio de la mortalidad en mayores de 35 anos (8). La tasa
de mortalidad es mayor en varones que en mujeres: 3 veces mayor en el grupo
de 25-34 anos y 1,6 veces mayor en el grupo de 75-84 anos. Las tasas de
mortalidad por enfermedad CV en general y por Cl en particular, tanto en
varones y mujeres como en blancos y negros, ha caido en los paises
desarrollados entre un 24 y un 50% desde 1975 (13). Se ha estimado que casi
la mitad de los varones y un tercio de las mujeres de mediana edad de EEUU
sufriran alguna manifestacién de Cl (9). A escala mundial, la Cl continua siendo
la principal causa de muerte en todo el mundo (10) a pesar de la reducién de
la prevalencia de los factores de riesgo cardiovascular y de las mejoras en el
manejo terapeutico.

Se han realizado estimaciones comparadas de la evolucién de las tasas
de mortalidad por infarto de miocardio en Espafa y en EEUU (134). Se ha
apreciado un descenso relativo mas acusado en ese pais, de modo que la tasa
de mortalidad esperada, segun el modelo, seria inferior en EEUU a partir de
2008 en varones y de 2012 en mujeres. Se estima que un 47% de dicho
descenso se puede atribuir a los tratamiento, principalmente el del sindrome
coronario agudo (SCA) (11%) y la prevencion secundaria (10%). En relacion
con ello se ha observado, paralelamente al cambio en la relacidén
SCACEST/SCASEST (SCA con elevacion de ST / SCA sin elevacion de ST),
un cambio significativo en el tratamiento de dichos sindromes, con un
progresivo abordaje terapeutico mas intensivo y mas acorde con las
recomendaciones de las sociedades cientificas, lo que ha llevado a un
descenso relevante de la mortalidad intrahospitalaria y las complicaciones
asociadas como el shock cardiogénico y el reinfarto.

1.5.2. Accidentes cerebro-vasculares.

Los ACV son la segunda causa de muerte cardiovascular con casi una
cuarta parte (24%) de la mortalidad cardiovascular global. Este porcentaje es
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mayor en mujeres (25%) que en varones(22%) (20). De hecho, los ACV
constituyen la primera causa de mortalidad femenina y la segunda de
mortalidad masculina en Espana, so6lo superada por las enfermedades
cardiovasculares y el cancer (17) lo que ocurria ya en 1994 (21). Ademas son
la segunda causa de muerte en Espafia, por detras del infarto de miocardio
(22).

Los ACV son la tercera causa de mortalidad en el mundo occidental,
solo superada por las enfermedades cardiovasculares y el cancer (17). Espaina
esta entre los cuatro paises de Europa con menor mortalidad por ACV. La TM
es un 65% inferior a la media europea. La tendencia de mortalidad por ACV en
los ultimos tres lustros es descendente en todos los paises de Europa. En el
conjunto de la UE el riesgo de mortalidad por ACV ha disminuido un 12%
desde 1990 hasta 2006 (18).

Un estudio que comparaba los datos de mortalidad de los Estados
Unidos y la UE encontro que las tasas de mortalidad general en ambas zonas
para el accidente cerebrovascular eran similares, con las tasas de mortalidad
atribuible a ACV para hombres y mujeres mas parecidas a las de Francia y
Alemania, respectivamente (135). Francia tenia la mortalidad mas baja por
ACV de los seis paises incluidos en dicho estudio (EEUU, Alemania, Espania,
Francia, Italia y Reino Unido). La mortalidad por ACV era claramente mas alta
en varones que en mujeres en los seis paises, lo que sugiere que las mujeres
tienen mas probabilidades de sobrevivir a un accidente cerebrovascular en
comparacion con los hombres. Dicho estudio también sugeria que mientras que
la probabilidad de sobrevivir al ACV disminuye con la edad en ambos sexos, la
tasa de disminucidon es mayor en los varones en comparacion con las mujeres.
La mortalidad debida a accidente cerebrovascular aumenta con la edad, asi
como el riesgo de sufrir un evento cerebrovascular y el riesgo de muerte por
esa razon.

Las tasas de mortalidad del accidente cerebrovascular han disminuido
constantemente con el tiempo, con una reduccion del 29,2% en la mortalidad
por accidente cerebrovascular entre 1999 y 2008 en los Estados Unidos. De
hecho, la muerte por ACV ha pasado de ser la tercera causa de muerte en los
Estados Unidos a la cuarta. Esta disminucion de las tasas de mortalidad es la

continuacion de una tendencia observada durante varias décadas y su
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explicacion mas probable esta en el aumento de la supervivencia después del
accidente cerebrovascular. La mayor supervivencia parece estar ligada a los
avances en el tratamiento y rehabilitacion de pacientes con ACV (19).

En Espafia un estudio de 2016 referido al periodo 1998-2010 (6) sefala
una importante variacion en la mortalidad por ACV entre las distintas
comunidades autonomas, que considera fundamentalmente secundaria a
diferencias en el control de los factores de riesgo vascular, en el desarrollo
socioeconomico y en la asistencia sanitaria. Apoya la existencia de un
gradiente norte-sur descrito en otros estudios, de forma que aproximadamente
en la mitad sur de Espana la tasa de mortalidad es mayor que el promedio del
total del pais. La ACV es la primera causa de discapacidad en adultos, y
supone el 2-4% del gasto sanitario nacional.

1.5.3. Consideraciones sobre los efectos de la Cl y el ACV.

El ultimo estudio oficial exhaustivo sobre mortalidad por enfermedades
cronicas en Espafna abarcaba Cl, ACV, diabetes y cancer, se referia al periodo
1990-2006 y fue publicado por el Instituto de Informacion Sanitaria en 2006
(18). Resumimos en este apartado sus aportaciones principales a la mortalidad
por Cl y ACV ya que constituye un antecedente destacado del estudio realizado
en esta memoria.

En 2006, la tercera parte de la mortalidad por ECV se debia a la Cl, que
suponia mas precisamente, el 31% de la mortalidad por ECV en Espafa, con
un reparto desigual por sexos, siendo en hombres del 38% y en mujeres del
24%.

La evolucion del riesgo de mortalidad de 1990-2006 (evaluada a través
de la tendencia en la tasa de mortalidad ajustada por edad) mostraba una
disminucién del 23%, tanto en hombres como en mujeres, lo que se ha
atribuido, con mayor probabilidad, a la disminucion de la incidencia, a
consecuencia de un mejor control de los FR y una mejora en los tratamientos.

Sin embargo, a pesar de la disminucion del riesgo de mortalidad, el
porcentaje de fallecimientos por Cl permanecia bastante estable en los paises
desarrollados. Se explica este hecho por el aumento del numero de
fallecimientos de mayores de 75 anos causados por la Cl , de modo que al
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aumentar la edad de los fallecidos el riesgo de mortalidad prematura
disminuye.

La mortalidad prematura por Cl es un problema importante de salud,
especialmente en hombres. En 2006 el 40% de las muertes por Cl en varones
ocurrian antes de los 75 afios, mientras que en mujeres eran solo el 16%. El
riesgo de mortalidad por Cl era dos veces mayor en hombres que en mujeres
pero, cuando se restringia a la mortalidad prematura (menos de 75 afios), el
riesgo de mortalidad por Cl era cuatro veces mayor en hombres que en
mujeres.

En Europa, Espafia es el 2° pais con menor mortalidad por CI. La tasa
de mortalidad es un 70% menor a la media de Europa. Los paises
mediterraneos son los de menor mortalidad por Cl y los del este, los de mayor.
La mortalidad por Cl ha disminuido desde hace varias décadas. En la UE el
riesgo de mortalidad por Cl descendio un 13% desde 1990 hasta 2006.

En dicho periodo la mortalidad era desigual cuando se analizaba por
Comunidades Autonomas. Podia apreciarse un patron geografico definido, con
mayor mortalidad en el SE de Espafia y menor mortalidad en el norte y la
Comunidad de Madrid. Las CCAA con mayor mortalidad eran Canarias, Melilla
y la Comunidad Valenciana . Ademas, cuando se estudia el patron geografico
de la mortalidad en menores de 75 afos el patron geografico es similar al
observado para todos los grupos de edad.

En cuanto a la mortalidad por enfermedad cerebrovascular en Espania,
representaba el 30% de la mortalidad por ECV en 2006; en el caso de hombres
era el 25% de la mortalidad por ECV y en mujeres algo mayor, el 29%. La
caracteristica mas importante de su evolucidén temporal es el descenso de la
mortalidad observada desde mediados del siglo pasado en los paises
desarrollados, que se ha atribuido principalmente a mejor control de la HTA.

En cuanto a las tasas ajustadas por edad, en Espafna la TMAE
descendi6 un 50% en hombres y en mujeres entre 1990 y 2006. La disminucion
del riesgo explica una disminucion de la mortalidad por ECV , que en 1990 era
el 13% del total de los fallecimientos y en 2006, se habia reducido hasta el 9%.

También en mayores de 75 afios el fallecimiento por ECV estaba estable
y el riesgo de mortalidad prematura por ECV habia disminuido un 50% en 2006
respecto a 1990.
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La mortalidad por enfermedad cerebrovascular ocurria sobre todo en
mayores de 75 anos, principalmente en mujeres, en 2006. En hombres el 30%
de las muertes por dicha enfermedad se daba en menores de 75 afios, y en
mujeres el 13%. Esta diferencia de riesgo implica una disminucion en el riesgo
de mortalidad en hombres y mujeres. En fallecidos de menos de 75 anos, el
riesgo de muerte era 1.9 veces mayor en hombres que en mujeres.

En el entorno europeo, Espafia esta entre los cuatro paises con menor
mortalidad por enfermedad cerebrovascular, siendo la TM un 65% inferior a la
media de Europa. La tendencia de mortalidad en los ultimos 3 lustros es
descendente en todos los paises de Europa. En el conjunto de la UE el riesgo
de mortalidad habia disminuido un 12% desde 1990 hasta 2006.

La distribucion por CCAA es también heterogénea, con patrones
geograficos definidos. Al igual que en la Cl, la mortalidad por enfermedad
cerebrovascular es mas alta en el SE. El patron geografico en menores de 75
afnos es muy similar al de todos los grupos de edad.

El envejecimiento de la poblacion, la utilizacion de tratamientos con
eficacia demostrada en reducir la mortalidad por IM y la comprension de las
formas mas graves de la enfermedad a edades avanzadas contribuyen a
aumentar la prevalencia de la Cl y la convierte en una enfermedad cronica que
ocasiona una gran demanda asistencial (17). Cl y ACV cursan generalmente
como enfermedades de larga duracion y progresion lenta que conllevan
limitaciones en la calidad de vida de las personas afectadas y cuidadoras. Los
ACV constituyen una causa mayor de discapacidad debido a los sintomas
iniciales de debilidad y en muchos casos a una severa y prolongada
discapacidad en actividades basicas como andar o hablar (136). Ademas de la
incapacidad fisica, el detrimento se extiende a la carga emocional y numerosos
supervivientes de ACV sufren depresion (137).

También ocasionan efectos econdmicos importantes en las familias, las
comunidades y la sociedad (14) (28). El coste total estimado de la ECV en
Europa asciende a 196.000 millones de euros anuales, aproximadamente el
54% de la inversion total en salud, y da lugar a un 24% de las perdidas en
productividad. De estos, 27.000 millones corresponden al coste de la ACV en la
UE (19). En EEUU, se estima que el coste de ACV durante 2008 superd los 65
billones de ddlares (138). La ECV no solo afecta a los paises desarrollados; los
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datos recientes indican que su impacto aumenta en paises no occidentales
(13).

La forma mas coste-efectiva de controlar la importante carga sanitaria y
de mortalidad de las ECV consiste en reducir su incidencia (45) (139). Sin
embargo, no esta claro cual es la mejor estrategia para alcanzar este objetivo
(140) (141) (142).

La prevencion de las ECV se fundamenta hoy, por un lado, en las
intervenciones poblacionales en salud publica dirigidas a la promocién de
estilos de vida saludables con actividad fisica, dieta equilibrada y abstinencia
de tabaco (143) y, por otro, en el cribado oportunista en las consultas médicas.
Dicho cribado se realiza mediante las funciones de riesgo CV que valoran y
cuantifican el riesgo de sufrir una ECV en 10 afos (45).

La deteccion y control de los FRCV sigue siendo la estrategia
fundamental para prevenir las ECV (144). La informacion disponible a partir de
estudios de base poblacional sobre las tendencias del colesterol en Espana en
la ultima década no es concluyente; hay estudios que muestran una
disminucién del colesterol (145) aunque otros autores sefialan un aumento
(146). En cambio se ha observado una mejora en el control de la HTA (145)
(59) contrapuesta a un aumento en la prevalencia de obesidad (147), diabetes
mellitus (148) y consumo de tabaco, particularmente en mujeres (145).

Las Encuestas Nacionales de Salud (ENS) de 2006 y 2011-2012 (149)
(102) no permiten determinar la prevalencia real de los factores de riesgo
cardiovascular a escala estatal pues no contienen los datos necesarios. Debe
recurrirse a estudios epidemiolégicos poblacionales que incluyan medidas
antropomeétricas, de presion arterial y de laboratorio, que permiten hacerlo con
precision en muestras poblacionales representativas. Los estudios realizados
revelan bastante variabilidad de la prevalencia de FR entre comunidades
auténomas (CCAA) (150) (151) (58). EIl estudio DARIOS (58) analizé la
prevalencia conjunta de factores de riesgo en 11 estudios desarrollados en 10
CCAA espafolas en la primera década del siglo XXI y determin6 el grado de
variabilidad geografica en su distribucion. Los FRCV mas prevalentes fueron:
HTA (47% en varones y 39% en mujeres), dislipemia con colesterol total 250
mg/dl (43 y 40%), obesidad (29% en ambos sexos), tabaquismo (33 y 21%) y
diabetes mellitus (16 y 11%). El colesterol total 190 y 250 mg/dl presento el
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coeficiente de variacidn minimo y maximo, respectivamente (7-24% en varones
y 7-26% en mujeres). Concluydé que la prevalencia de HTA, dislipemia,
obesidad, tabaquismo y diabetes mellitus es elevada, con variabilidad entre
CCAA relativamente baja en la poblacion de 35 a 74 afnos. Canarias,
Extremadura y Andalucia presentaron mayor numero de FRCV con

prevalencias significativamente superiores al promedio.
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2. Hipotesis y objetivos
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2.1. Hipétesis

La mortalidad prematura por Cl y por ACV en Espafa durante el periodo
1998 a 2013 ha sufrido una disminucion significativa.

2.2. Objetivos

* Describir la evolucion de la mortalidad por cardiopatia isquemica (Cl) y
accidente cerebrovascular (ACV) en Espafia, en el periodo de 1998-
2013.

2.2.1. Objetivo secundario

* Calcular las tasas de mortalidad ajustadas por edad, para cada sexo y
su distribucién a escala provincial en el periodo 1998-2013.
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3. Materiales y métodos
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3.1. Diseno y Tipo de estudio

Se realiza un estudio observacional descriptivo ecolégico de tendencia donde
las unidades de analisis son agregaciones de individuos basados en criterios
geograficos o temporales y en el que se analiza la mortalidad por Cl y ACV en
Espanfa a nivel provincial, en el periodo 1998-2013.

3.2. Poblacion de estudio

La poblacién estudiada abarca todos los ciudadanos espafioles residentes con
edades entre 0 y 74 afnos.

3.3 Descripcion de la muestra

Los individuos de la poblacion de estudio fallecidos entre los afios 1998 a 2013
por las causas definidas por los codigos de Clasificacidon Internacional de
Enfermedades (CIE), revisiones 92 y 102.

3.4. Criterios de inclusion

Se han incluido los fallecidos en Espaia durante el periodo establecido,
seleccionado los codigos CIE segun la tabla 8 y los rangos de edad segun la
lista de mortalidad prematura propuesta por Nolte y McKee (152). Se ha

analizado cada causa por separado y conjuntamente.

Causa CIE-9 CIE-10 (1999-2013) Rango edad
(1998)
Cl 410-414 120-125 0-74 afios
ACV 430-438 160-169 0-74 afios

Tabla 8. Criterios de inclusién para el estudio de mortalidad. Residentes en
Espaia.

3.5. Criterios de exclusion.

Se han excluido los casos en que no esta definida la provincia de residencia.

3.6. Recogida de datos
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La fuente de datos utilizada para la poblacion es la estadistica del padron
continuo disponible en el Instituto Nacional de Estadistica (INE) (153) y el
registro de defunciones segun causa de muerte recogido asimismo en el portal
electronico de dicha institucion.

3.7. Definicidon de las variables de estudio y registro de las variables

Poblaciones por edad, sexo, afio y provincia de residencia
Provincia residencia

Edad en afios

Sexo: Hombre, mujer

Causa de muerte: Cl / ACV

Ano de defuncion

3.8. Estrategia de busqueda bibliografica

En la base de datos Medline/ Pubmed se ha realizado la siguiente estrategia de
busqueda:

Search "Myocardial Infarction"[Mesh], Coronary Heart Disease [Mesh], Acute
Coronary Syndromes [Mesh],

Search "Myocardial Infarction/epidemiology"”[Mesh] 488
Filters: Review; Humans; Aged: 65+ years
Resultados = 488

Search "Myocardial Infarction/mortality”[Mesh]
Filters: Review; Humans; Aged: 65+ years

Resultados=353
Search. "ST Elevation Myocardial Infarction/mortality”[Mesh] AND ("humans"[MeSH

Terms] AND "aged"[MeSH Terms]) Resultados =73
1225
Search "Acute Coronary Syndrome/mortality”[Mesh]
Filters: Humans; Aged: 65+ years,
resultados = 1225
09:04:18
769

17029 09:04:18
Search ( "Coronary Disease/mortality”[Mesh] OR
"Coronary Disease/statistics and numerical data"[Mesh] )
Filters: Humans; Aged: 65+ years , resultados=17019

769

Search "Coronary Disease/mortality”"[Mesh] AND trends Filters: Humans; Aged: 65+
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years

...Resultados= 789

3.9. Estrategia de analisis estadistico

Se han calculado tasas de mortalidad ajustadas por edad (TAE) mediante el
meétodo directo. Para la estandarizacion se empled la poblacion estandar
europea de 2013 publicada por EUROSTAT (154), agrupandose la poblacion
por grupos quinquenales de edad, para cada afio, provincia y sexo, con un
intervalo de confianza al 95% (1C95%).

Las TAE corresponden a la cifra de defunciones cada 100.000 habitantes que
se registran en un territorio segun la tasa de mortalidad por sexo y edad propia,
pero con la estructura por edad de la poblacién estandar, con el
correspondiente intervalo de confianza al 95% (IC95%).

Para evaluar el cambio en la mortalidad a lo largo del periodo de estudio, se
han ajustado modelos de regresion de Poisson al logaritmo del numero de
defunciones, tomando como offset el logaritmo de la poblacién, y ajustando por
los grupos de edad < 50 afios, 50-64 afos y 65-74 afos. El porcentaje de
cambio medio anual (APC) de mortalidad se ha estimado mediante la expresion
(exp(B) - 1)-100%, donde el parametro 3 corresponde a la variable afio de
defuncion. Se ha calculado un 1IC95% para el APC, y se han estimado por
provincias y sexo.

Los analisis se han realizado mediante el programa estadistico R 3.2.5.
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4. Resultados
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4.1. Cardiopatia isquémica

Se presentan primero los resultados de mortalidad por cardiopatia

isquémica (Cl), en tablas y figuras separadas para varones y mujeres.

4.1.1 Varones

La tabla 9 muestra la TAE de defunciones de varones en los afios
1998 y 2013 para el conjunto de la nacion y para cada provincia espafola, asi
como el indice anualizado de variacion APC, junto con sus intervalos de
confianza al 95% (1C95%) respectivos.

La TAE nacional de 1998 fue 69,7 en varones (defunciones por 100
000 habitantes). Las tres provincias con menor TAE fueron Segovia, Soria y
Zamora Yy las tres provincias con mayores TAE eran Malaga, Tenerife y Ceuta
— ver tabla 9.

La distribucion de la mortalidad por provincias en 1998 se refleja en la
figura 9, donde las TAE provinciales se expresan en porcentaje respecto a la
media nacional, y se representan agrupadas en 7 categorias.

Segun la tabla 9, en 2013 la TAE nacional era del 37,8 en varones.
Las tres provincias con menor TAE eran Soria, Segovia y Lérida y las de mayor
tasa eran Alicante, Lugo y Las Palmas.

Los valores del indice APC estan en la parte de la derecha de la tabla
9, con sus IC95%. La media es del -4,05% anual; las bajadas mayores ocurren
en Lérida, Toledo y Salamanca y las menores en Jaén, Burgos y La Rioja.

La distribucion geografica y significacion estadistica de las
variaciones por provincias de las tasas de mortalidad en varones desde el
principio al fin del periodo de estudio se representan en la figura 10 en términos
de APC, es decir, como porcentajes de cambio medio anual. Se representan
agrupadas en 6 categorias, una para las variaciones no significativas y 5 para

las significativas, como se indica en la leyenda de la figura.
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Tabla 9. Mortalidad por cardiopatia isquémica - Hombres

Provincia 1998 2013

TAE IC95%|  TAE IC 95% A(';)C) IC 95%
NACIONAL 69,7 (68,4; 71,0) 37,8 (36,9;38,7)| -4,05 (-4,35;-3,74)
Alava 53,9 (40,4 ;67.4) 23,1 (15,2;30,9)| -4,70 (-6,16;-3,22)
Albacete 53,0 (41,4 ;64,5) 299 (21,3;38,6)| -3,91 (-5,20;-2,61)
Alicante/Alacant 97,7 (89,0; 106 4) 65,2 (58,8;71,6)| -2,93 (-3,41;-2,45)
Almeria 854 (71,7 ;99,1) 27,0 (19,8;34,2)| -3,57 (-4,81;-2,32)
Avila 57,1 (41,4;72,9) 384 (24,8;51,9)| -2,88 (-4,50;-1,24)
Badajoz 70,4 (60,4 ;80,5) 443 (36,4;52,2)| -419 (-5,19;-3,17)
Islas Baleares 76,8 (66,6 ; 87,1) 33,7 (27,6;39,8)| -4,09 (-5,13;-3,03)
Barcelona 63,6 (60,0;67,1) 31,8 (29,4;34,2)| -4,80 (-5,29;-4,30)
Burgos 47,6  (37,0;58,2) 39,3 (29,8;48,8)| -2,23 (-3,51;-0,94)
Céaceres 71,8 (59,8 ;83,9) 50,5 (40,1;60,9)| -4,27 (-5,28;-3,26)
Cadiz 924 (82,2; 102 ,5) 50,3 (43,7;56,8)| -3,91 (-4,51;-3,29)
Castellon/Castelld 84,5 (71, 7 ; 97,3) 41,4 (33,0;49,8)| -3,74 (-4,84;-2,62)
Ciudad Real 52,7 (42,9;624) 27,7 (20,4;351)| -3,31 (-4,38;-2,24)
Cérdoba 75,6 (65,7 ; 85,5) 37,8 (30,9;44,8)| -4,66 (-547;-3,85)
La Coruiia 68,2 (60,8;75,7) 40,3 (34,9;457)| -4,34 (-5,09;-3,59)
Cuenca 47,5 (34,6 ;60,4) 353 (22,8;47,7)| -297 (-4,66;-1,25)
Gerona 55,5 (45,9;65,2) 342 (271;41,3)| -3,87 (-4,83;-2,90)
Granada 89,8 (79,2; ‘IOO ,3) 43,9 (36,8;50,9)| -4,65 (-5,36;-3,94)
Guadalajara 50,7 (33, 9 67.,4) 32,7 (20,5;45,0)| -3,36 (-5,09;-1,60)
Guipuzkoa 60,1 (51,1;69,2) 286 (22,8;34,4)| -553 (-6,46;-4,60)
Huelva 82,0 (68,3;95,8) 47,3 (37,5;57,1)| -3,72 (-4,86;-2,57)
Huesca 50,6 (37,2;64,1) 36,1 (24,2;48,0)| -3,75 (-5,31;-2,15)
Jaén 60,5 (50,9;70,0) 384 (30,7;46,2)| -2,15 (-3,05;-1,23)
Leodn 53,9 (44,8 ;63,0) 36,9 (29,1;44,6)| -3,70 (-4,72;-2,67)
Lerida 49,9  (39,3;60,5) 21,1 (14,0;28,1)| -6,20 (-7,48;-4,90)
La Rioja 57,9 (44,3;71,5) 32,1 (22,6;41,6)| -2,73 (-4,11;-1,34)
Lugo 76,2 (63,6 ;88,8) 53,3 (42,5;64,2)| -3,25 (-4,24;-2,24)
Madrid 57,2 (53,7 ;60,7) 28,9 (26,7;31,1)| -4,83 (-5,39;-4,26)
Malaga 104,5 (94,6; 114 ,5) 52,3 (46,2;58,5)| -3,30 (-3,84;-2,75)
Murcia 71,5 (63,3;79,7) 43,1 (37,2;49,0)| -3,20 (-3,86;-2,54)
Navarra 62,3 (52,1;72,5) 275 (21,1;33,8)| -510 (-6,06;-4,12)
Orense 65,2 (53,4;77,1) 36,3 (27,2;45,3)| -3,67 (-4,79;-2,52)
Asturias 80,8 (72,9;88,6) 47,0 (41,1;53,0)| -3,24 (-3,95;-2,52)
Palencia 544  (38,3;70,6) 31,2 (19,4;43,1)| -2,92 (-4,51;-1,30)
Las Palmas 126,0 (112,0; ‘I40 ,0) 52,9 (45,5;60,2)| -560 (-6,52;-4,68)
Pontevedra 596  (51,5;67,7) 30,4 (25,0;35,7)| -4,92 (-5,72;-4,11)
Salamanca 65,1 (52,6 ; 77,6) 26,7 (18,7;34,7)| -587 (-7,07;-4,66)
S, C, de Tenerife 102,6 (90,0; 115 ,2) 48,1 (40,8;554)| -453 (-5,23;-3,82)
Cantabria 55,5 (45, 8 65,2) 27,0 (20,6;33,5)| -4,79 (-6,04;-3,53)
Segovia 376 (23,9;514) 20,0 (9,0;31,0)| -2,80 (-5,08;-0,48)
Sevilla 94,6 (86,7 ; 102 ,6) 47,2 (42, 1 ;52,3)| -4,91 (-5,38;-4,44)
Soria 38,9 (21, 7 ; 56,0) 9,0 (0,1;18,0)| -4,76 (-7,15;-2,30)
Tarragona 62,3 (52,5;72,2) 38,3 (31, 3 45,3)| -3,13 (-4,07;-2,19)
Teruel 55,5 (38,8;72,3) 33,9 (19,3;48,4)| -2,94 (-4,85;-1,00)
Toledo 61,0 (50,9;71,1) 26,0 (19,8;32,1)| -6,05 (-7,03;-5,06)
Valencia 76,6 (70,7 ;824) 42,6 (38,5;46,6)| -3,59 (-4,25;-2,92)
Valladolid 55,9 (45,6 ;66,2) 29,9 (23,0;36,8)| -3,51 (-4,95;-2,05)
Vizkaya 60,6 (53,7 ;67,4) 36,0 (30,9;41,2)| -3,34 (-4,16;-2,52)
Zamora 43,9 (31,2;56,7) 335 (21,8;451)| -3,33 (-4,86;-1,77)
Zaragoza 63,6 (55,6;71,6) 34,0 (28,3;39,7)| -3,55 (-4,41;-2,68)
Ceuta 100,9 (57,3; ‘I44 4) 41,8 (16,4;67,3)| -4,99 (-7,49;-2,43)
Melilla 76,8 (34,8;118,7) 46,9 (14,0;79,8)| -515 (-8,09;-2,11)
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Figura 9. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
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Figura 10. APC por provincia. Cardiopatia isquémica -HOMBRES
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4.1.2 Mujeres

La tabla 10 muestra la TAE de defunciones de mujeres en los afios
1998 y 2013 para el conjunto de la nacion y para cada provincia espafola, asi
como el indice anualizado de variacion APC, junto con sus intervalos de
confianza al 95% (1C95%) respectivos.

La TAE nacional de 1998 fue de 19,5 en mujeres. Las tres provincias
con menor TAE fueron Burgos, La Rioja 'y Ledn y las de mayor TAE eran
Ceuta, Las Palmas y Santa Cruz de Tenerife.

La distribucion de la mortalidad por provincias en 1998 se presenta en
la figura 11, y, como en el caso de varones, las TAE provinciales se expresan
en porcentaje respecto a la media nacional y se representan agrupadas en 7
categorias.

En 2013 la TAE nacional en mujeres se situ6 en 8,7. Las provincias
de menor TAE eran Cuenca, Alava y Guadalajara y las de mayor TAE Ceuta,
Sevilla y Cadiz.

El indice APC para este caso de mujeres se recoge en la tabla 10 y
es siempre negativo, con una media nacional de -5,29%. Las bajadas mayores
suceden en Caceres, Alava y Guipuzcoa y las menores en Melilla, Jaén y
Teruel.

La figura 12 ilustra la distribucion geografica y la significacion
estadistica de las variaciones por provincias de las tasas de mortalidad en
mujeres desde el principio al fin del periodo de estudio en términos de APC,
agrupadas en 6 categorias, una para las variaciones no significativas y 5 para

las significativas, igual que en el caso de los varones.
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Tabla 10. Mortalidad por cardiopatia isquémica - Mujeres

Provincia 1998 2013

TAE IC 95% TAE IC 95% A(IZ/S IC 95%
NACIONAL 19,5 (18,8; 20,1) 8,7 (8,3; 9,1) -5,29 (-5,80 ; -4,77)
Alava 10,9 (5,0; 16,9) 2,0 (-0,3;4,4) -7,77 (-11,13; -4,29)
Albacete 16,7 (10,6 ; 22,8) 6,7 (2,7;10,6) -5,68 (-8,07 ; -3,23)
Alicante/Alacant 31,5 (26,9 ; 36,1) 13,5 (10,7 ;16,2) -4,88 (-5,77 ; -3,98)
Almeria 26,3 (19,1; 33,5) 12,9 (7,9;17,9) -3,55 (-5,21; -1,85)
Avila 17,0 (8,7 ; 25,3) 9,2 (2, 4 16,0) -3,24 (-6,39; 0,02)
Badajoz 21,6 (16,6 ; 26,7) 9,6 (6,1;13,1) -6,46 (-7,87 ; -5,04)
Islas Baleares 19,7 (14,9 ; 24,5) 11,7 (8, 2 15,3) -4,06 (-5,56 ; -2,54)
Barcelona 16,8 (15,1; 18,5) 6,0 (5,0;6,9) -6,69 (-7,62 ; -5,74)
Burgos 6,7 (3,0;10,4) 5,7 (2,0;9,5) -3,30 (-6,85; 0,39)
Caceres 26,3 (19,4 ; 33,2) 8,5 (4,3;12,6) -7,99 (-9,87 ; -6,06)
Cadiz 31,9 (26,4 ; 37,5) 15,9 (12,4;194) -4,95 (-5,91; -3,97)
Castellon/Castelld 24,8 (18,3 ; 31,3) 11,2 (7,0; 15,5) -5,30 (-6,98 ; -3,59)
Ciudad Real 18,8 (13,3 ;24,3) 9,0 (5,0;12,9) -6,72 (-8,46 ; -4,94)
Cordoba 25,0 (19,8 ; 30,2) 7,8 (4,9;10,8) -7,44 (-8,83 ; -6,04)
La Corufa 20,3 (16,6 ; 24,0) 7,5 (5,3;9,8) -5,14 (-6,30 ; -3,96)
Cuenca 19,6 (11,6 ; 27,6) 2,0 (-0,8 ; 4,8) -6,88 (-10,04 ; -3,61)
Gerona 12,5 (8,1;17,0) 7,7 (4,3;11,2) -4,61 (-6,46 ; -2,73)
Granada 29,1 (23,6 ; 34,7) 8,6 (5,6;11,6) -5,14 (-6,33; -3,93)
Guadalajara 11,5 (4,3;18,6) 2,8 (-0,4;5,9) -3,65 (-7,28 ; 0,11)
Guipuzkoa 12,2 (8,4; 16,0) 4.8 (2,4;7,1) -7,64 (-9,74 ; -5,48)
Huelva 27,5 (20,1; 34,9) 8,1 (4,3;12,0) -4,67 (-6,28 ; -3,02)
Huesca 11,2 (5,0;17,4) 6,0 (1,2;10,9) -4,84 (-7,92 ; -1,66)
Jaén 19,5 (14,5 ; 24,5) 9,5 (5,9;13,1) -2,67 (-4,21;-1,10)
Ledn 10,8 (6,9;14,7) 7,7 (4,2;11,2) -3,91 (-6,50 ; -1,25)
Lerida 15,1 (9,7 ; 20,6) 7,3 (3,3;11,2) -5,76 (-8,16 ; -3,30)
La Rioja 7,8 (3,2;12,4) 6,5 (2, 2 10,8) -5,40 (-8,30 ; -2,40)
Lugo 17,0 (11,6 ; 22,3) 8,3 (4,1;12,5) -4,76 (-6,77 ; -2,69)
Madrid 12,5 (11,1 ; 14,0) 6,3 (5,4 ; 7,3) -5,34 (-6,34 ; -4,32)
Malaga 29,4 (24,5 ; 34,3) 14,4 (11,2;17,5) -4,54 (-5,49; -3,57)
Murcia 24,2 (19,8 ; 28,6) 9,1 (6,5;11,7) -6,84 (-7,97 ; -5,71)
Navarra 14,5 (9,8;19,2) 7,5 (4,2;10,8) -7,27 (-9,78 ; -4,68)
Orense 19,4 (13,7 ;25,1) 11,5 (6, 5 16,5) -5,97 (-8,06 ; -3,84)
Asturias 20,2 (16,6 ; 23,7) 12,0 (9,1;14,9) -3,81 (-5,19; -2,42)
Palencia 15,5 (7,3 ; 23,6) 7,6 (1, 5 13,7) -4,93 (-8,19; -1,56)
Las Palmas 41,9 (34,2 ; 49,6) 15,4 (11,4;194) -6,34 (-7,39 ; -5,29)
Pontevedra 14,2 (10,6 ; 17,8) 5,6 (3,5;7,8) -5,93 (-7,53 ; -4,31)
Salamanca 11,0 (6,5;15,4) 9,3 (4,8;13,9) -3,59 (-6,43 ; -0,65)
S. C. de Tenerife 33,0 (26,4 ; 39,7) 7,9 (5,1;10,7) -6,38 (-7,91; -4,83)
Cantabria 13,3 (8,8;17,7) 6,9 (3,8;10,1) -5,24 (-7,36 ; -3,06)
Segovia 17,0 (7,9 ; 26,0) 3,0 (-1,2;7,2) -6,98 (-10,88; -2,91)
Sevilla 32,5 (28,2 ; 36,8) 16,2 (13,3;19,0) -5,50 (-6,30 ; -4,70)
Soria 21,1 (8,9; 33,2) 48 (-1,9;11,6) -3,19 (-8,48 ; 2,41)
Tarragona 18,8 (13,7 ; 24,0) 7,5 (4, 4 ; 10,6) -5,78 (-7,48 ; -4,05)
Teruel 13,6 (5,8;21,4) 6,9 (0,1;13,7) -2,91 (-6,48 ; 0,80)
Toledo 11,4 (7,3; 15,5) 8,1 (4, 6 11,5) -5,82 (-8,05; -3,54)
Valencia 22,6 (19,7 ; 25,6) 9,9 (8,1;11,8) -4,84 (-5,78 ; -3,90)
Valladolid 14,5 (9,6 ; 19,5) 3,5 (1,2 ; 5,8) -5,96 (-8,61; -3,24)
Vizkaya 15,2 (11,9;18,4) 6,5 (4,4 ;8,5) -5,07 (-6,43 ; -3,70)
Zamora 11,6 (6,1;17,1) 10,6 (4,3;16,9) -3,31 (-6,25; -0,28)
Zaragoza 14,5 (10,9 ; 18,0) 6,9 (4,4;94) -4,56 (-6,03 ; -3,07)
Ceuta 46,9 (19,1;74,7) 23,1 (4,4;41,8) -4,63 (-8,38 ; -0,73)
Melilla 19,2 (0,4 ; 38,1) 9,8 (-3,8;23,5) -1,39 (-6,22 ; 3,70)
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Figura 11. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
cardiopatia isquémica - MUJERES

Py +

7

o
ol

' 4

[, 4

I - s0%
80-90%
90-100%
100-110%
110-120%
120-130%
>130%

porcentaje respecto a la tasa nacional afio 1998

99



Figura 12. APC por provincia. Cardiopatia isquémica - MUJERES
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4.2. Accidente cerebrovascular

Los resultados de mortalidad por accidente cerebrovascular (ACV) se
presentan de forma similar ), en tablas y figuras separadas para varones y

mujeres.

4.2.1 Varones

La tabla 11 recoge los valores de la TAE nacional y las TAE
provinciales de los afios 1998 y 2013, asi como los indices APC que expresan
el cambio medio anualizado en dicho periodo.

La TAE nacional de 1998 fue 31,4 en varones (defunciones por 100
000 habitantes). Las tres provincias con menor TAE fueron Segovia, Zamora y
Salamanca y las provincias con mayores TAE eran Huelva, Sevilla y Malaga.

La distribucién de la mortalidad por provincias en 1998 se muestra en
la figura 13, y, como en los casos anteriores, las TAE provinciales se expresan
en porcentaje respecto a la media nacional y se representan agrupadas en 7
categorias.

En 2013 la TAE nacional fue de 15,4 defunciones por 100 000
habitantes en varones (ver tabla 11). Las provincias de mayor TAE eran
Malaga, Huelva y Almeria y las de menor TAE eran Valladolid, Madrid y
Burgos.

Como en el caso de ClI, las variaciones de las tasas de mortalidad por
ACV en el periodo de estudio se presentan en términos de APC en las ultimas
columnas de la tabla 11. El indice APC es siempre negativo y el descenso
medio nacional es del 4,32% anual. Las bajadas mayores ocurren en Melilla,
Tenerife y Teruel y las menores en Almeria, Cantabria y Palencia.

La distribucion geografica de los APC provinciales se muestra en la
figura 14 junto con su significacion estadistica, al igual que en los dos casos

precedentes (Cl en varones y mujeres).
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Tabla 11. Mortalidad por accidente cerebrovascular - Hombres

Provincia 1998 2013

TAE IC95% | TAE IC 95% A(f,’/oc) IC 95%
NACIONAL 31,4 (30,5; 32,2) 15,4 (14,8;16,0)| -4,32 (4,73 ;-3,90)
Alava 34,7 (23,7 ; 45,8) 10,6  (5,2;16,0)| -522 (-7,29;-3,10)
Albacete 38,2 (28,3 ;48,0) 14,7 (8,5;20,9)| -5,21 (-6,97 ; -3,42)
Alicante/Alacant 40,8 (35,1;46,4) 20,4 (16,8;23,9)| -4,07 (-4,85 ; -3,28)
Almeria 36,3 (27,4 ; 45,3) 23,8 (16,9;30,7)| -1,83 (-3,20;-0,44)
Avila 32,4 (20,4 ; 44,5) 12,5 (4,7;20,2)| -3,74 (-6,27 ;-1,14)
Badajoz 38,7 (31,4 ;46,0) 16,9 (11,9;21,8)| -454 (-5,71;-3,36)
Islas Baleares 31,8 (25,2 ; 38,4) 13,0 (9,2;16,8)| -4,46 (-5,65 ; -3,25)
Barcelona 26,1 (23,8 ;28,4) 14,3 (12,7;15,9)| -4,13  (-4,76;-3,50)
Burgos 23,5 (16,1 ; 30,9) 9,3 (4,5;14,0)| -4,74 (-6,62;-2,83)
Céaceres 33,3 (25,2 ;41,5) 141 (8,6;19,7)| -4,75 (-6,62;-2,84)
Cadiz 37,9 (31,3 ;44,5) 21,0 (16,7;253)| -4,30 (-5,44;-3,15)
Castellon/Castelld 42,2 (33,2;51,3) 20,0 (14,2;259)| -4,56 (-6,28;-2,82)
Ciudad Real 40,3 (31,7 ; 48,8) 19,9 (13,6;26,2)| -584 (-7,23;-4,42)
Cérdoba 32,7 (26,3 ; 39,0) 16,3 (11,7;20,8)| -4,09 (-5,18;-2,99)
La Corufa 30,9 (25,8 ; 35,9) 17,0 (13,5;20,5)| -3,64 (4,59;-2,68)
Cuenca 28,7 (18,5 ; 38,9) 18,7 (9,6;27,9)| -4,07 (-6,14;-1,95)
Gerona 28,1 (21,1;35,1) 16,0 (11,1;20,9)| -4,41 (-5,86 ; -2,94)
Granada 33,9 (27,5 ;40,3) 18,5 (13,9;23,1)| -2,96 (-4,01;-1,89)
Guadalajara 26,0 (14,8 ; 37,2) 14,8 (6,5;23,1)| -3,01 (-6,16 ; 0,23)
Guipuzkoa 33,1 (26,4 ; 39,9) 14,8 (10,6;19,1)| -4,98 (-6,21;-3,73)
Huelva 48,3 (37,7 ; 59,0) 26,5 (19,0;33,9)| -3,26 (-4,56;-1,94)
Huesca 241 (14,9 ; 33,4) 10,7 4,3;17,1)| -3,65 (-5,93;-1,31)
Jaén 42,7 (34,8 ;50,7) 21,5 (15,7;27,3)| -4,03 (-5,16;-2,88)
Leodn 25,5 (19,2 ; 31,7) 11,8 (7,3;16,3)| -3,69 (-5,47;-1,88)
Lerida 42,7 (32,8 ; 52,5) 15,7 (9,6;21,8)| -552 (-7,21;-3,81)
La Rioja 32,6 (22,3 ;42,8) 14,3 (7,7;21,0)| -528 (-7,22;-3,30)
Lugo 24,9 (17,9 ; 31,9) 15,6 (9,7;21,4)| -3,13  (-4,69;-1,54)
Madrid 22,8 (20,6 ; 25,0) 8,9 (7,7;10,2)| -5,51 (-6,30 ; -4,72)
Malaga 44,2 (37,8 ; 50,6) 30,3 (254;351)| -423 (-5,01;-3,43)
Murcia 39,4 (33,3;45,4) 16,5 (12,8;20,2)| -4,45 (-5,36;-3,52)
Navarra 19,9 (14,1 ;25,7) 11,1 (7,0;15,2)| -3,43 (-5,01;-1,82)
Orense 28,5 (20,7 ; 36,2) 16,9 (10,8;23,1)| -3,37 (-4,94 ; -1,76)
Asturias 29,6 (24,9 ; 34,3) 14,2 (10,9;17,5)| -4,22 (-5,40;-3,04)
Palencia 22,8 (12,4 ; 33,3) 12,0 (45;19,5)| -2,87 (-5,54 ; -0,13)
Las Palmas 31,5 (24,2 ; 38,8) 12,3 (8,6;15,9)| -546 (-6,73;-4,17)
Pontevedra 29,2 (23,4 ; 35,1) 16,0 (12,1;19,9)| -3,82 (-4,93 ; -2,69)
Salamanca 18,4 (12,0 ; 24,8) 10,5 (5,5;15,5)| -3,26  (-5,28;-1,20)
S, C, de Tenerife 43,7 (35,4 ;51,9) 151 (11,0;19,3)| -6,09 (-7,23;-4,93)
Cantabria 28,9 (22,0; 35,9) 16,1 (10,9;21,3)| -2,42 (-3,82;-1,00)
Segovia 17,4 (7,8 ;27,0) 14,8 (5,6;24,1)| -415 (-7,26;-0,93)
Sevilla 45,4 (39,8 ; 50,9) 23,0 (19,3;26,6)| -4,26 (-5,27;-3,25)
Soria 18,6 (7,0; 30,1) 9,7 (0,2;19,2)| -3,30 (-6,89;0,43)
Tarragona 31,2 (24,3 ; 38,2) 13,9 (9,7;18,1)| -4,13  (-5,41;-2,83)
Teruel 23,1 (12,8 ; 33,4) 16,6 (6,2;26,9)| -599 (-8,72;-3,19)
Toledo 25,2 (18,7 ; 31,7) 11,2 (7,1;15,4)| -5,51 (-7,04 ; -3,95)
Valencia 38,9 (34,8 ;43,1) 150 (12,5;17,4)| -4,87 (-5,68;-4,06)
Valladolid 22,8 (16,1;29,4) 8,3 (4,6;11,9)| -525 (-7,07;-3,39)
Vizkaya 27,9 (23,2; 32,6) 13,7 (10,4;17,0)| -453 (-5,67;-3,39)
Zamora 18,0 (9,9;26,1) 18,3 (9,6;27,0)| -3,77 (-6,66 ; -0,80)
Zaragoza 29,0 (23,6 ; 34,4) 15,8 (11,9;19,7)| -3,51 (-4,97 ; -2,02)
Ceuta 38,3 (9,7 ; 66,8) 20,0 (1,9;38,2)| -3,51 (-7,38;0,52)
Melilla 34,2 (6,3;62,0) 179 (-0,8;36,5)| -7,61 (-11,78;-3,23)
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Accidente cerebrovascular - HOMBRES

Figura 13. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
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Figura 14. APC por provincia. Accidente cere

brovascular - HOMBRES
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4.2.2. Mujeres

La tabla 12 recoge los valores de la TAE nacional y las TAE
provinciales de los afos 1998 y 2013 del caso de mujeres, asi como los indices
APC.

La TAE nacional de 1998 en mujeres fue 17,4. Las tres provincias de
mayor TAE Ceuta, Melilla y Cuenca y las de menor TAE fueron Alava, Soria y
Segovia.

La distribucion por provincias de la mortalidad por ACV en mujeres en
1998 se representa sobre el mapa de Espafia en la figura 15, también respecto
a la media nacional como en los casos anteriores.

En 2013 el valor de la TAE nacional fue de 8,5. Las tres provincias
de mayor TAE eran Melilla, Teruel y Soria y las de menor TAE Zamora, Gerona
y La Rioja.

En cuanto a las variaciones de la mortalidad en el periodo de estudio,
los valores del APC se presentan en las ultimas columnas de las tabla 12. Se
situa la media del descenso anual nacional en -5,29% . Las bajadas mayores
corresponden a Caceres, Zamora y Las Palmas y las menores a Segovia,
Teruel y Leon.

La figura 16 muestra su distribucién en el mapa. La figura 16 ilustra la
distribucion geografica y la significacion estadistica de las variaciones por
provincias de las tasas de mortalidad en mujeres de manera similar a la de los
casos anteriores, es decir, agrupando los APC en 6 categorias, una para las
variaciones no significativas y 5 para las significativas.
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Tabla 12. Mortalidad por accidente cerebrovascular - Mujeres

Provincia 1998 2013

TAE cos%| TAE  ices%| ‘o IC 95%
NACIONAL 17,4 (16,8; 18,0) 8,5 (8,1;9,0) -5,29  (-5,22;-4,26)
Alava 6,1 (1,8;10,4) 47 (1,2:82) -2,39 (-5,52;0,85)
Albacete 19,6 (13,1; 26,1) 74 (3,2;11,6) -6,21  (-8,39; -3,98)
Alicante/Alacant 221 (18,3 ; 26,0) 14,5 (11,6 ;17,4) -4,36 (-5,34; -3,37)
Almeria 22,6 (16,0 ; 29,2) 13,6 (8,8;18,5) -4,67 (-6,87;-2,42)
Avila 14,5 (7,0;21,9) 6,3 (0,8;11,8) -4,20 (-7,59;-0,68)
Badajoz 21,9 (16,8 ; 27,0) 9,8 (6,2;13,4) -5,80 (-7,28;-4,30)
Islas Baleares 15,4 (11,1;19,6) 11,2 (7,8;14,7) -4,81 (-6,33;-3,27)
Barcelona 13,9 (12,4 ; 15,5) 7,4 (6,3; 8,5) -4,19 (-5,08; -3,29)
Burgos 11,1 (6,2;16,1) 6,6 (2,7;10,5) -3,08 (-5,74;-0,35)
Céaceres 18,9 (13,0;24,7) 6,0 (2,6;9,5) -6,81 (-8,80; -4,78)
Cadiz 23,9 (19,1 28,7) 9,5 (6,8;12,3) -5,72  (-6,85; -4,58)
Castelldn/Castelld 19,9 (14,1 ; 25,7) 11,0 (6,8;15,2) -5,23 (-7,06; -3,36)
Ciudad Real 18,2 (12,8 ; 23,6) 7,0 (3,5;10,6) -5,70  (-7,42;-3,94)
Cérdoba 20,8 (16,1 ; 25,5) 84 (5,3;11,4) -5,79 (-7,60; -3,95)
La Corufa 18,5 (14,9 ; 22,1) 99 (7,3;124) -5,29 (-6,42;-4,14)
Cuenca 25,6 (15,9 ; 35,3) 45 (0,1;9,0) -6,09 (-8,70;-3,41)
Gerona 15,7 (10,8 ; 20,5) 28 (0,9;4,8) -5,96 (-7,87 ;-4,00)
Granada 23,0 (18,1; 27,8) 9,0 (5,9;12,1) -5,15 (-6,71; -3,57)
Guadalajara 13,9 (5,5;22,3) 7,0 (1,6;12,3) -4,00 (-7,40;-0,47)
Guipuzkoa 18,6 (13,9; 23,2) 7.1 (4,2;9,9) -5,38  (-7,09; -3,65)
Huelva 20,6 (14,1 ; 27,0) 12,1 (7,2;17,0) -4,87 (-6,54;-3,16)
Huesca 18,0 (9,9;26,2) 9,5 (3,3;15,7) -2,55  (-5,59;0,58)
Jaén 24 1 (18,6 ; 29,7) 9,9 (6,2;13,5) -5,15 (-6,64 ; -3,64)
Leodn 12,3 (8,4;16,3) 10,9 (6,7 ;15,1) -2,25 (4,20 ; -0,27)
Lerida 15,4 (9,7;21,0) 7.1 (3,0;11,1) -6,18 (-8,42;-3,89)
La Rioja 11,5 (5,8;17,1) 45 (0,9;8,1) -3,37  (-5,93;-0,75)
Lugo 17,2 (11,9 ; 22,5) 11,5 (6,5;16,4) -4,51 (-6,41;-2,58)
Madrid 12,6 (11,1; 14,1) 6,1 (5,2;7,0) -4,64 (-5,56;-3,72)
Malaga 23,4 (19,1; 27,7) 11,8 (9,0;14,7) -4,66 (-5,98;-3,33)
Murcia 21,3 (17,2 ; 25,5) 10,6 (7,7 ;13,4) -3,89 (-5,04;-2,73)
Navarra 15,6 (10,8 ; 20,4) 6,8 (3,7;10,0) -4,22  (-6,29;-2,11)
Orense 21,4 (15,2 ; 27,6) 9,7 (5,2;14,1) -5,11  (-7,08; -3,10)
Asturias 16,5 (13,3; 19,8) 8,1 (5,7;10,4) 4,77  (-5,99; -3,53)
Palencia 14,6 (6,6 ; 22,5) 6,3 (0,8;11,8) -3,65 (-6,79;-0,41)
Las Palmas 20,6 (15,4 ; 25,9) 70 (4,2;99) -6,40 (-7,90; -4,87)
Pontevedra 19,4 (15,2 ; 23,6) 8,1 (5,5;10,8) -4,65 (-6,04; -3,24)
Salamanca 16,0 (10,3 ; 21,7) 85 (4,2;12,9) -5,48 (-7,83;-3,06)
S. C. de Tenerife 20,2 (15,1 ; 25,3) 10,8 (7,5;14,1) -5,34 (-6,83; -3,83)
Cantabria 16,7 (11,9 ; 21,6) 72 (3,9;10,4) -4,14  (-5,99; -2,26)
Segovia 9,8 (2,8;16,8) 10,4 (2,7;18,2) -2,04  (-5,85;1,93)
Sevilla 21,8 (18,3 ; 25,3) 13,7 (11,1;16,3) -4,17  (-5,35;-2,97)
Soria 8,3 (-0,1;16,7) 14,7 (2,9 26,5) 3,13  (-1,84; 8,35)
Tarragona 16,7 (11,8;21,7) 8,7 (54;12,1) -5,37 (-7,07 ; -3,63)
Teruel 16,0 (6,5; 25,6) 17,0 (6,5;27,6) -2,08 (-5,62;1,60)
Toledo 16,8 (11,8; 21,9) 49 (2,1;7,6) -6,02 (-8,18;-3,81)
Valencia 19,3 (16,6 ; 22,0) 9,1 (7,3;10,9) -4,76  (-5,59; -3,93)
Valladolid 11,2 (6,9;15,5) 74 (4,1;10,8) -5,21  (-7,31;-3,07)
Vizkaya 18,1 (14,6 ; 21,6) 8,1 (5,7;10,5) -498 (-6,25;-3,70)
Zamora 17,8 (10,7 ; 24,9) 28 (-0,4;6,0) -6,49 (-10,14 ; -2,68)
Zaragoza 12,3 (9,0;15,5) 52 (3,1;7,3) -4,50 (-6,28;-2,69)
Ceuta 37,6 (13,0; 62,2) 10,1 (-1,4;21,6) -3,25  (-7,57 ;1,26)
Melilla 33,9 (8,5;59,2) 17,9 (0,1;35,7) -5,87 (-10,78; -0,69)
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Figura 15. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
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4.3. Cardiopatia isquémica + Accidente cerebrovascular

A continuacion se exponen los resultados de mortalidad conjunta
debida a Cl y/o ACV.

4.3.1 Varones

La tabla 13 contiene los valores de las TAE provinciales de los afios
1998 y 2013, para hombres, asi como los indices APC que expresan el cambio
medio anualizado en dicho periodo, cada uno de ellos con su correspondiente
1C95%.

La TAE nacional de 1998 fue 50,5 (defunciones por 100 000
habitantes). Las tres provincias con mayores TAE fueron Las Palmas, Malaga y
Santa Cruz de Tenerife y con menores TAE fueron Segovia, Soria y Zamora.

La distribucion por provincias de las TAE de mortalidad masculina por
CI+ACV en 1998 se representa sobre el mapa de Espafia en la figura 17,
también respecto a la media nacional.

En 2013 la TAE nacional se situ6é en 26,6 en varones (tabla 13). Las
tres provincias con mayores TAE eran Alicante, Malaga y Huelva y las de
menores cifras de TAE corresponden a Soria, Alava y Segovia.

Los cambios anualizados de las tasas de mortalidad durante el
periodo de estudio se presentan como en los casos anteriores, recogiendo los
valores provinciales y nacional del APC y de sus intervalos de confianza en las
tres ultimas columnas de la tabla 13. En el caso de los varones la media

nacional es de -4,13%, con CI (-4,45 ; -3,81). Las mayores reducciones ocurren

en Lérida, Melilla y Toledo.

La distribucion geografica de los APC provinciales correspondientes a
CI+ACV y varones se muestra en la figura 18 junto con su significacion
estadistica, al igual que en los casos precedentes.
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Tabla 13. Mortalidad por cardiopatia isquémica + accidente cerebrovascular —

Hombres
Provincia 1998 2013
APC

TAE IC 95% TAE IC 95% (%) IC 95%
NACIONAL 50,5 (49,8; 51,3) 26,6 (26,0;27,1)| -4,13 (-4,45;-3,81)
Alava 443 (35,6 ; 53,0) 16,8 (12,1;21,6)| -4,87 (-6,06;-3,66)
Albacete 45,6 (38,0 ; 53,1) 22,3 (17,0;27,7)| -4,36  (-5,40;-3,31)
Alicante/Alacant 69,3 (64,1 ;74,5) 428 (39,1;464)| -3,24 (-3,65;-2,82)
Almeria 60,9 (52,7 ; 69,0) 254 (20,4;304)| -2,99 (-4,00;-1,97)
Avila 44.8 (34,9 ;54,7) 254 (17,6;33,2)| -3,13  (-4,50;-1,74)
Badajoz 54,6 (48,3 ; 60,8) 30,6 (259;352)| -4,30 (-5,08;-3,52)
Islas Baleares 54,3 (48,2 ;60,4) 23,4 (19,8;27,0)| -4,20 (-5,05; -3,34)
Barcelona 44.8 (42,7 ; 46,9) 23,1 (21,6;24,5)| -459 (-5,00;-4,17)
Burgos 35,6 (29,1 ; 42,0) 24,3 (19,0;29,6)| -3,01 (-4,07 ; -1,94)
Céaceres 52,6 (45,3 ; 59,9) 32,3 (26,4;38,2)| -4,41 (-5,26 ; -3,56)
Cadiz 65,1 (59,1;71,2) 35,6 (31,7;39,5)| -4,03 (-4,65;-3,42)
Castellon/Castelld 63,4 (55,5;71,2) 30,7 (25,6;358)| -3,98 (-5,05;-2,90)
Ciudad Real 46,5 (40,0 ; 52,9) 23,8 (19,0;28,6)| -4,23 (-5,07;-3,37)
Cdrdoba 54,1 (48,2 ; 60,0) 271 (22,9;31,2)| -4,46  (-5,11;-3,80)
La Corufa 49,5 (45,0 ; 54,1) 286 (254;319)| -4,13 (-4,65;-3,61)
Cuenca 38,1 (29,9 ; 46,3) 27,0 (19,3;34,7)| -3,40 (4,72;-2,07)
Gerona 41,8 (35,9 ; 47,8) 251 (20,8;29,4)| -4,03 (-4,83;-3,23)
Granada 61,8 (55,7 ; 68,0) 31,2 (27,0;354)| -412  (-4,71;-3,53)
Guadalajara 38,3 (28,3 ; 48,4) 23,8 (16,4;31,2)| -3,27 (4,74 ;-1,77)
Guipuzkoa 46,6 (41,0 ; 52,3) 21,7 (18,1;25,3)| -533 (-6,08;-4,58)
Huelva 65,2 (56,5 ; 73,9) 36,9 (30,7;43,0)| -3,57 (-4,62;-2,50)
Huesca 37,4 (29,2 ; 45,6) 234 (16,7;30,2)| -3,71 (-5,01; -2,40)
Jaén 51,6 (45,4 ; 57,8) 30,0 (25,1;34,8)| -2,87 (-3,58;-2,15)
Leodn 39,7 (34,2 ; 45,2) 243 (19,8;28,8)| -3,70 (4,74 ;-2,64)
Lerida 46,3 (39,1; 53,5) 18,4 (13,7;23,0)| -595 (-6,97;-4,92)
La Rioja 452 (36,7 ; 53,8) 232 (17,4;29,0)| -3,57 (4,70;-2,44)
Lugo 50,5 (43,3 ; 57,7) 344 (28,3;40,6)| -3,21 (-4,05 ; -2,37)
Madrid 40,0 (38,0 ; 42,0) 18,9 (17,6;20,2)| -502 (-5,56;-4,47)
Malaga 74,4 (68,5 ; 80,3) 413 (37,4;452)| -3,60 (-4,04;-3,15)
Murcia 55,4 (50,3 ; 60,5) 29,8 (26,3;33,3)| -3,62 (-4,16;-3,08)
Navarra 41,1 (35,2 ;47,0) 19,3 (15,5;23,1)| -4,64 (-5,47 ; -3,81)
Orense 46,8 (39,7 ; 53,9) 26,6 (21,1;32,1)| -3,56 (-4,48;-2,64)
Asturias 55,2 (50,6 ; 59,8) 30,6 (27,2;34,0)| -3,50 (-4,15;-2,84)
Palencia 38,6 (29,0 ; 48,3) 21,6 (14,6;28,6)| -2,91 (-4,28 ; -1,52)
Las Palmas 78,7 (70,9 ; 86,6) 32,6 (28,5;36,7)| -558 (-6,34;-4,81)
Pontevedra 44 4 (39,4 ;49,4) 23,2 (19,9;26,5)| -4,54 (-5,19 ; -3,88)
Salamanca 41,7 (34,7 ; 48,8) 18,6 (13,9;23,3)| -5,19 (-6,22 ; -4,15)
S, C, de Tenerife 73,1 (65,6 ; 80,7) 31,6 (27,4;358)| -4,95 (-5,54;-4,34)
Cantabria 42,2 (36,3 ;48,2) 21,6 (17,4;2577)| -3,91 (-4,89; -2,91)
Segovia 27,5 (19,1; 35,9) 17,4 (10,2;24,6)| -3,18 (-4,85;-1,48)
Sevilla 70,0 (65,1 ; 74,9) 351 (32,0;38,2)| -4,69 (-5,23;-4,16)
Soria 28,7 (18,4 ; 39,1) 9,4 (2,8;15,9)| -4,31 (-6,31; -2,26)
Tarragona 46,8 (40,8 ; 52,8) 26,1 (22,0;30,2)| -3,48 (-4,23;-2,71)
Teruel 39,3 (29,5 ;49,1) 252 (16,3;34,1)| -3,93 (-5,49;-2,34)
Toledo 43,1 (37,1;49,1) 18,6 (14,9;22,3)| -589 (-6,72;-5,06)
Valencia 57,7 (54,1 ; 61,3) 288 (26,4;31,1)| -3,98 (-4,57;-3,38)
Valladolid 39,3 (33,2;45,4) 19,1 (15,2;23,0)| -4,02 (-5,14;-2,88)
Vizkaya 44,2 (40,1 ;48,4) 249 (21,8;27,9)| -3,74 (-4,49;-2,98)
Zamora 31,0 (23,4 ; 38,5) 259 (18,6;33,1)| -3,46 (-4,75;-2,15)
Zaragoza 46,3 (41,5;51,1) 249 (21,4;28,3)| -3,53 (4,35;-2,71)
Ceuta 69,6 (43,5 ; 95,6) 30,9 (15,3;46,5)| -456 (-6,66 ;-2,40)
Melilla 55,5 (30,3 80,7) 324 (13,5;51,3)] -594 (-8,36;-3,46)
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Figura 17. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
Cardiopatia isquémica + accidente cerebrovascular - HOMBRES
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Figura 18. APC por provincia. Cardiopatia isquémica + accidente
cerebrovascular - HOMBRES
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4.3.2 Mujeres

La tabla 14 contiene los valores de las TAE provinciales de los afios
1998 y 2013, para mujeres, asi como los indices APC que expresan el cambio
medio anualizado en dicho periodo, como en los casos anteriores.

La TAE nacional de 1998 fue 18. Las tres provincias de mayor TAE
fueron Ceuta, Las Palmas y Cadiz y las de menor TAE fueron Alava, Burgos y
La Rioja.

La distribucidn por provincias de las TAE debidas a CI+ACV se
muestra en la figura 19, de modo analogo a los casos anteriores.

En 2013 la TAE nacional de mujeres fue de 8,6. Las TAE mas altas
aparecen en Ceuta, Sevilla y Alicante y las mas bajas en Cuenca, Alava y
Guadalajara.

Los cambios anualizados de las tasas de mortalidad durante el
periodo de estudio se presentan como en los casos anteriores, mediante los
valores provinciales y nacional del APC y de sus intervalos de confianza, que
se presentan en las tres ultimas columnas de la tabla 14. La media nacional se
situa en torno al 5% anual, mas precisamente con APC = -5,02%. Los valores
de APC mas bajos corresponden a Caceres, Cordoba y Cuenca.

Para facilitar el reconocimiento de su distribucion geografica y su
significacion estadistica, los APC provinciales se representan en la figura 20,

agrupados en clases como en todos los casos ya expuestos.
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Tabla 14. Mortalidad por cardiopatia isquémica + accidente cerebrovascular —

Mujeres
Provincia 1998 2013

TAE cos%| TAE  1ces%| ‘oo IC 95%
NACIONAL 18,4 (18,0; 18,9) 8,6 (8,3; 8,9) -5,02  (-5,49;-4,56)
Alava 8,5 (4,9:;12,2) 34 (1,3;5)5) -4,82 (-7,69;-1,85)
Albacete 18,2 (13,7 ; 22,6) 70 (4,2;99) -5,97  (-7,59; -4,32)
Alicante/Alacant 26,8 (23,8 ; 29,8) 14,0 (12,0; 16,0) -4,64 (-5,30; -3,98)
Almeria 244 (19,6 ; 29,3) 13,3 (9,8;16,7) -4,10 (-5,53; -2,65)
Avila 15,7 (10,1; 21,3) 7.7 (3,3;12,1) -3,68 (-6,00;-1,30)
Badajoz 21,8 (18,2 ;25,4) 9,7 (7,2;12,2) -6,15 (-7,17 ;-5,12)
Islas Baleares 17,5 (14,3 ; 20,7) 11,5 (9,0;13,9) -4,43 (-5,50; -3,35)
Barcelona 15,4 (14,2 ; 16,5) 6,7 (59;74) -5,43 (6,22 ; -4,64)
Burgos 8,9 (5,8;12,0) 6,2 (3,5;8,9) -3,19  (-5,41;-0,91)
Céaceres 22,6 (18,1;27,1) 73  (4,6;9)9) -7,43 (-8,80; -6,04)
Cadiz 27,9 (24,3 ; 31,6) 12,7 (10,5; 14,9) -5,27 (-6,17 ; -4,37)
Castellon/Castelld 22,3 (18,0 ; 26,7) 11,1 (8,1;14,1) -5,27 (-6,51;-4,01)
Ciudad Real 18,5 (14,6 ; 22,4) 8,0 (5,3;10,7) -6,20 (-7,43;-4,96)
Cérdoba 22,9 (19,4 ; 26,4) 8,1 (6,0;10,2) -6,61 (-7,77 ; -5,44)
La Corufa 19,4 (16,8 ; 22,0) 8,7 (7,0;10,4) -5,21  (-6,03; -4,39)
Cuenca 22,6 (16,3 ; 28,9) 33 (0,6;5,9) -6,41 (-8,43; -4,35)
Gerona 14,1 (10,8 ; 17,4) 53 (3,3;7,3) -5,26  (-6,59; -3,91)
Granada 26,0 (22,4 ;29,7) 8,8 (6,7;10,9) -5,14  (-6,25; -4,02)
Guadalajara 12,7 (7,2;18,2) 49 (1,8;8,0) -3,84 (-6,33; -1,27)
Guipuzkoa 15,4 (12,4 ; 18,4) 59 (4,1;78) -6,27  (-7,59 ; -4,92)
Huelva 24,0 (19,1 ; 28,9) 10,1 (7,0;13,3) -4,76  (-5,93; -3,58)
Huesca 14,6 (9,5;19,7) 7,8 (3,8;11,7) -3,67 (-5,84;-1,45)
Jaén 21,8 (18,1 ; 25,6) 9,7 (7,1;12,2) -3,94 (-5,20; -2,66)
Leodn 11,6 (8,8;14,3) 9,3 (6,6;12,0) -2,99 (4,44 ;-1,52)
Lerida 15,3 (11,3;19,2) 72 (4,3;10,0) -5,99 (-7,63;-4,32)
La Rioja 9,6 (6,0; 13,3) 55 (2,7;8,3) -4.24  (-6,17 ; -2,28)
Lugo 17,1 (13,3 ; 20,9) 99 (6,6;13,1) -4,63 (-6,01;-3,22)
Madrid 12,6 (11,5; 13,6) 6,2 (5,5;6,9) -5,00 (-5,82;-4,17)
Malaga 26,4 (23,1;29,7) 13,1 (11,0;15,2) -4,60 (-5,49;-3,69)
Murcia 22,8 (19,7 ; 25,8) 9,8 (7,9;11,8) -5,39 (-6,35; -4,42)
Navarra 15,1 (11,7 ; 18,4) 7,2 (4,9;9,5) -5,66 (-7,16; -4,15)
Orense 20,4 (16,2 ; 24,6) 10,6 (7,2;13,9) -5,51  (-6,95; -4,06)
Asturias 18,4 (16,0 ; 20,8) 10,0 (8,2;11,9) -4,25 (-5,30; -3,18)
Palencia 15,0 (9,3;20,7) 6,9 (2,8;11,1) -4.26 (-7,02;-1,43)
Las Palmas 31,3 (26,6 ; 35,9) 11,2 (8,7;13,6) -6,36  (-7,22;-5,49)
Pontevedra 16,8 (14,0 ; 19,5) 6,9 (52;8,6) -5,20 (-6,25; -4,14)
Salamanca 13,5 (9,9:;17,1) 89 (5,8;12,1) -4,53 (-6,47 ; -2,55)
S. C. de Tenerife 26,6 (22,4 ; 30,8) 9,4 (7,2;11,5) -5,97 (-6,90; -5,02)
Cantabria 15,0 (11,7 ; 18,3) 70 (4,8;993) -4,61 (-6,19;-3,01)
Segovia 13,4 (7,7 ;19,1) 6,7 (2,3;11,2) -440 (-7,14;-1,59)
Sevilla 27,2 (24,4 ; 29,9) 14,9 (13,0;16,8) -4,88 (-5,79; -3,96)
Soria 14,7 (7,3;22,0) 9,8 (3,0;16,6) 0,30  (-3,33;4,07)
Tarragona 17,8 (14,2 ; 21,3) 8,1 (5,9;10,4) -5,57 (-6,78 ; -4,35)
Teruel 14,8 (8,7;21,0) 12,0 (5,7;18,2) -2,49  (-5,02;0,11)
Toledo 14,1 (10,9; 17,4) 6,5 (4,2;8,7) -5,92  (-7,55; -4,25)
Valencia 21,0 (19,0; 23,0) 9,5 (8,2;10,8) -4,80 (-5,47;-4,13)
Valladolid 12,9 (9,6 ;16,1) 55 (3,4,;7,5) -5,59 (-7,52;-3,63)
Vizkaya 16,6 (14,3 ; 19,0) 73  (5,7;8)9) -5,02  (-5,95; -4,09)
Zamora 14,7 (10,2;19,2) 6,7 (3,2;10,3) -4,84 (-6,95;-2,69)
Zaragoza 13,4 (11,0 ; 15,8) 6,1 (4,4;7,7) -4,53 (-5,88; -3,16)
Ceuta 42,2 (23,7 ; 60,8) 16,6 (5,6 ;27,5) -4,04 (-6,88;-1,10)
Melilla 26,6 (10,8 ;42,4) 13,9 (2,6;251) -3,74  (-7,05;-0,32)
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cardiopatia isquémica + accidente cerebrovascular - MUJERES

Figura 19. Porcentaje de TAE provincial respecto a TAE nacional.
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Figura 20. APC por provincia. Cardiopatia isquémica + accidente
cerebrovascular - MUJERES
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4.4. Variaciones nacionales anuales entre 1998 y 2013

Finalmente, en las figuras 21 a 23 se muestra graficamente la
evolucion de los valores de las tasas de mortalidad ajustadas por edad (TAE)
en el conjunto de Espafa, separadas para los grupos de hombres y el de
mujeres.

La figura 21 corresponde a la Cl y la figura 22 corresponde a los ACV.
Las tasas conjuntas de Cl y ACV se muestran en la figura 23. El aspecto

cualitativo es de nuevo similar al de las otras dos figuras.

Figura 21. Evolucion anual de la TAE nacional de mortalidad por
cardiopatia isquémica
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Figura 22. Evolucion anual de la TAE nacional de mortalidad por

accidente cerebrovascular
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Figura 23 Evolucion anual de la TAE nacional de mortalidad por cardiopatia

isquémica

+ accidente cerebrovascular
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5.1. Interpretacion de los resultados en relacién con los
objetivos planteados

En este estudio se ha analizado la mortalidad por Cl y por ACV en
Espafia y su evolucién en el periodo 1998-2013, distinguiendo entre sexos y
provincias. Como se indicd en el apartado de materiales y métodos - y es
habitual en estudios con objetivos similares como (4), (155), (156), (157),
(158), etc. - la mortalidad se ha expresado por medio de TAE, que ajustan las
cifras de mortalidad por sexo y edad propias a la estructura de la poblacion de
referencia, en nuestro caso la estandar europea de 2013. Las variaciones
temporales de las TAE se han expresado mediante indices APC que
corresponden a porcentajes anualizados de cambio medio, como los utilizados
por ejemplo en (157).

Las tasas de mortalidad se han ajustado por edad y no se han
considerado defunciones por encima de 75 afios de modo que, siguiendo el
criterio de Nolte y McKee (152), nuestro estudio podria decirse que esta dirigido

a considerar la mortalidad prematura.

5.2. Cardiopatia isquémica.

De acuerdo con nuestros resultados, la primera evidencia destacable es
que la TAE de mortalidad por Cl se ha reducido drasticamente en la poblacién
y el periodo de estudio. En varones la TAE pasa de 69,7 (muertes/100.000
habitantes en poblacion estandarizada) en 1998 a un valor de 37,8 en el afio
2013, lo que supone un descenso de 31,9 puntos, el 46% del valor de 1998
(ver tabla 9). En mujeres la bajada es aun mayor, pues la TAE pasa de 19,5 en
1998 a 8,7 en 2013, con un descenso de 10,8 muertes/100.000 habitantes, un
55% de la cifra inicial (ver tabla 10).

Una segunda evidencia obtenida es que tanto las tasas de mortalidad
que se han determinado en este estudio como sus variaciones en el tiempo se
distribuyen geograficamente de modo heterogéneo. Aunque la distribucion
relativa no se mantiene invariable a lo largo del periodo, hay provincias y CCAA
gque mantienen tasas de mortalidad por encima de la media, especialmente
Extremadura, Comunidad Valenciana, Canarias, Murcia y gran parte de
Andalucia, asi como Ceuta y Melilla y en el norte Asturias en el caso de
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varones. Para las mujeres la distribucion es similar a escala de CCAA, con
algunas diferencias en las provincias.
A continuacién analizaremos con mas detalle los puntos anteriores,

distinguiendo en particular las peculiaridades observadas en funcion del sexo.

5.2.1. Varones

La TAE nacional de 1998 fue 69,7 en varones (defunciones por 100 000
habitantes). Las tres provincias con menor TAE fueron Segovia (37,6), Soria
(38,9) y Zamora (43,9) y las tres provincias con mayores TAE eran Malaga
(104,5), Tenerife (102,6) y Ceuta (100,9) — ver tabla 9.

La distribucién de la mortalidad por provincias en 1998 era heterogénea
y se refleja en la figura 9, donde las TAE provinciales se expresan en
porcentaje respecto a la media nacional, agrupadas en 7 clases facilmente
identificables mediante el codigo de colores de la leyenda. Se puede apreciar
claramente una distribucion norte-sur, con las TAE mas elevadas de mortalidad
por Cl en varones apareciendo en las provincias mas al sur. Las tasas
superiores a la media se concentraban en Andalucia, Comunidad Valenciana y
Autonomias extra-peninsulares, seguidas de Extremadura y Murcia. En la mitad
norte solo aparecen tasas superiores a la media en Asturias y Lugo.

Como se ha dicho, en 2013 la TAE nacional se redujo significativamente
hasta el 37,8 en varones, con un descenso porcentual del 46%. En 2013 las
tres provincias con menor TAE eran Soria (9), Segovia (20) y Lérida (21,1) y las
de mayor TAE eran Alicante (65,2), Lugo (53,3) y Las Palmas (52,9).

La distribucién geogréfica y significacion estadistica de las variaciones
por provincias de las tasas de mortalidad en varones desde el principio al fin
del periodo de estudio se representan en la figura 10 en términos de APC, es
decir, como porcentajes de cambio medio anual. Notemos que para hacerse
una idea rapida de la magnitud del cambio absoluto a lo largo de todo el
periodo estudiado hay que tener en cuenta que el numero de afos
transcurridos asciende a un total de 15; con lo que un APC de -1% indicaria
una mejora del orden del 15% entre 1998 y 2013, y un APC de -4%
corresponderia a una mejora del orden del 60%.

Es inmediato apreciar en la figura 10 que en varones el indice APC es
siempre negativo, es decir, que hay disminucion de la TAE de mortalidad por CI
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en todas las provincias. Los valores del indice APC estan en la parte de la
derecha de la tabla 9, con sus 1C95%. La media es del -4,05% anual; las
bajadas mayores ocurren en Lérida (-6,2%), Toledo (-6,05%) y Salamanca (-
5,87%) y las menores en Jaén (-2,15%), Burgos (-2,23%) y La Rioja (-2,73%).
Todos los descensos obtenidos, tanto la media nacional como los provinciales,

alcanzan el nivel de significacion estadistica al 95%.

5.2.2. Mujeres

La TAE nacional de 1998 fue de 19,5 en mujeres. De la tabla 10 puede
extraerse que las tres provincias con menor TAE fueron Burgos (6,7), La Rioja
(7,8) y Ledn (10,8) y las de mayor TAE eran Ceuta (46,9), Las Palmas (41,9) y
Santa Cruz de Tenerife (33).

La diferencia relativa entre las TAE de varones y mujeres es un hecho
bien conocido (ver, p. €j. (4)).

En el caso de mujeres (figura 11) la distribucion de la mortalidad por
provincias de 1998 es bastante similar a la del caso de varones, también con
una marcada asimetria norte-sur. Las tasas mas desfavorables aparecen en las
mismas CCAA del sur y levante (salvo Melilla). En el norte s6lo se supera
ligeramente la media en Asturias y la Corufia y, en el centro, a diferencia del
caso de los varones, se supera en dos provincias, Soria y Cuenca.

En 2013 la TAE nacional se redujo significativamente, hasta 8,7 en
mujeres, con un descenso porcentual del 55%. Las provincias de menor TAE
eran Cuenca (2), Alava (2) y Guadalajara (2,8) y las de mayor TAE Ceuta
(23,1), Sevilla (16,2) y Cadiz (15,9).

En el caso de las mujeres el APC también es siempre negativo, con una
media nacional de -5,29% segun la tabla 10, lo que supone un descenso medio
de TAE de mortalidad mayor que el de los varones. Las bajadas mayores
suceden en Caceres (-7,99%), Alava (-7,77%) y Guiplzcoa (-7,64%) vy las
menores en Melilla (-1,39%), Jaén (-2,67%) y Teruel (-2,91%).

La figura 12 ilustra su distribucién geografica. En ella se aprecia que hay
5 provincias mostradas en azul, lo que corresponde segun la leyenda a que el
descenso no es significativo: Burgos, Avila, Guadalajara, Teruel y Melilla. Si se
consultan los valores del APC en las ultimas columnas de la tabla 10, puede
verse que la mortalidad si que ha descendido, ya que la APC tiene valores
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negativos. Por ejemplo, en Burgos la APC es -3,3%. Lo que sucede es que,
cuando se aplica el test estadistico pertinente a esa variacion, el resultado no
es significativo desde el punto de vista estadistico; el intervalo de confianza de
Burgos es (-6,85 ; 0,39) y, como el extremo de la derecha es positivo, no se
puede afirmar que el descenso sea significativo porque en el intervalo de
confianza hay valores no negativos que corresponderian a hipotéticos
pequenos aumentos. La situacion de las otras provincias sefialadas con
‘descenso no significativo” es analoga. Desde el punto de vista médico
conviene recordar que el calculo de la significacion estadistica no depende solo
de la evolucién de la enfermedad sino que incluye también parametros
poblacionales y el 1C95% tiende a ser mas amplio cuando hay menos
poblacion.

5.2.3. Comparacion con otros estudios sobre mortalidad por
cardiopatia isquémica

No hemos encontrado que se haya publicado ningun estudio previo de
mortalidad por Cl con parametros semejantes a los del nuestro, aunque haya
estudios con diferentes grados de similitud. Existen estudios referidos a
periodos anteriores cuyo final se solapa en ocasiones con el principio de
nuestro periodo de estudio, pero en estos casos no se da la circunstancia de
que coincidan en considerar una resolucion geografica de los datos analizados
a escala provincial o en la utilizacidon de los mismos rangos etarios.

El orden de magnitud de los descensos que hemos determinado es muy
similar al de los encontrados por Orozco-Beltran et al (156) en su analisis
comparativo de mortalidad por Cl en Espafa y EEUU en el periodo 1990-2006.
La comparacién directa con los resultados de ese trabajo no es posible pues
los valores globales para Espafa incluian todas las edades y los grupos de
mayores de 75 afos presentan mortalidad elevada, pero podemos comparar
con las reducciones porcentuales en los grupos de edad de 45-54, 55-64 y 65-
74, que son, respectivamente -41,9%, -47,4% y -50,1% en varones y -54,1%, -
60,45% y -62,4% en mujeres (tabla 2 de (156)). Esta reduccion situa a Espaia
en posicién destacada dentro de las tendencias descritas de bajada de TM por

ECV en general y por Cl en particular, que ha caido en el conjunto de los
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paises desarrollados entre un 24 y un 50% desde 1975, aunque con descenso
mas lento desde 1990 (8), (25).

Varios autores atribuyen el descenso progresivo de la mortalidad a la
conjuncion de los tratamientos del sindrome coronario agudo (SCA) en fase
aguda y de las medidas de prevencion, que incluyen el control de FRCV, cuyos
efectos se reparten casi al 50% (55) (156) (13).

Entre las investigaciones anteriores que diferencian entre las zonas
geograficas de Espafia, consideramos que la mas proxima es (18), que estudia
el periodo de 1990 a 2006 clasificando por sexos y llegando, en algunos
parametros, a nivel de CCAA. Dicho estudio contiene tablas con las cifras
anuales nacionales de TAE total y prematura (< 75 afnos) por sexos. En ese
periodo de 16 afios la TAE de mortalidad prematura fue siempre disminuyendo,
con un descenso mas pronunciado conforme se acercaba a los ultimos anos.
De sus tablas puede extraerse que el descenso en varones fue del orden del
32% en el total del periodo. En nuestro caso la bajada en el periodo completo
de 15 afnos ha sido del 46%. Para mujeres las cifras respectivas son el 44% en
(18) y el 55% en el nuestro.

En los resultados de (18) se presentan tablas con las TAE de 2006 para
cada sexo y CCAA de Espafa, con un mapa en el que ambos sexos estan
agrupados. Debido a ello y a que las TAE por unidad territorial de dicho estudio
incluyen todas las edades, sus resultados sobre distribucién geografica no son
tampoco directamente comparables con los de esta investigacion, aunque haya
unos afos de solapamiento. No obstante en sus comentarios sobre la
distribucion geografica dice que “el patron geografico cuando se tiene en
cuenta la mortalidad antes de los 75 afios es practicamente similar al
observado con la mortalidad para todos los grupos de edad”, por lo que
consideramos que es posible al menos efectuar comparaciones cualitativas
fiables con nuestros resultados. En sus resultados existe un claro patron
geografico norte-sur en el cual las CCAA con peores TAE son las del sur (
Andalucia, Canarias, Ceuta y Melilla) y la Comunidad Valenciana. Las TAE del
norte son mas bajas en general, con la excepcion de Asturias. Esta distribucion
coincide en rasgos generales con la expuesta en nuestros resultados a escala

provincial, en los que también se observaban TAE mas elevadas en las
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provincias del sur y levante y un comportamiento similar en Asturias. Puede,
pues, decirse que existe una coincidencia razonable entre los resultados de

(18) vy los de nuestro estudio tanto a nivel cualitativo como cuantitativo.

La unica publicacion (158) que estudia la evolucion de la mortalidad por
Cl a nivel provincial en Espaia de la que tenemos constancia se refiere al
periodo 1988-1997 y a la poblacién de 35-64 afos. Debido a la diferencia de
edad de la poblacién base, las cifras de TAE de nuestro estudio no suponen
una continuaciéon de las de dicha referencia de 2003. Sin embargo, a pesar del
tiempo transcurrido y de las diferencias en las variables de analisis, dicha
publicacion sigue siendo de interés para este trabajo. La distribucion de
mortalidad por provincias presentaba ya un patron norte-sur similar a los que
hemos descritos en los parrafos anteriores. En dicho trabajo se resalta la
importancia del estudio de la mortalidad por Cl a escala provincial dada la
heterogeneidad de los valores observados de mortalidad y las diferencias en su
evolucion temporal. Aunque en el conjunto de Espafia se registra un descenso
de mortalidad significativo, cuando se analiza en el ambito provincial el
descenso no alcanza el nivel de significacion estadistica en muchas provincias,
concretamente 23 provincias en el caso de varones y 38 provincias en el de
mujeres cuando se compara el periodo 1988-1991 con el 1994-1997 . En unas
pocas provincias se llegdo a observar aumentos de mortalidad sin significacion
estadistica. Por todo ello los autores concluian que no se podia asegurar que el
descenso de mortalidad que se observa de forma global se diera de manera
homogénea en todos los territorios y que era necesario profundizar en su

estudio a lo largo del tiempo.

En nuestro trabajo hemos confirmado que la reduccion de tasas de
mortalidad apreciada en (158) continua produciéndose a escala nacional y que,
en el periodo de 1998-2013, ha sido significativa en todas las provincias en el
caso de los varones y en todas las provincias menos una en el caso de las
mujeres, por lo cual se ha dado respuesta a alguno de los interrogantes
planteados en dicho trabajo. Desde un punto de vista cualitativo, nuestros
resultado muestran que se sigue manteniendo las ya conocidas diferencias

norte-sur, con tasas de mortalidad mas elevadas en el sur que en el norte, con
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importantes diferencias territoriales y con tasas mas elevadas en varones que

en mujeres (158).

La persistencia en el tiempo de los patrones de distribucién geografica
hace necesario profundizar en el conocimiento de sus causas como un primer
paso para mejorar la mortalidad en las zonas con peores indicadores. Se han
citado multiples factores que podrian contribuir a dicha heterogeneidad por
ejemplo (158) las diferencias geograficas y la evolucién en la prevalencia de los
FRCV, en el nivel socioecondmico y en la calidad y accesibilidad a la asistencia

sanitaria.

Consideramos especialmente interesante la relacién con los FRCV.
Recientemente Orozco Beltran et al (157), en su analisis de la mortalidad por
DM en Espana entre 1998 y 2013, encontraron también una distribucion
geografica heterogénea con un exceso de mortalidad en las provincias del sury
sureste. Sin embargo, también observan que en 2008 “se minimizo el gradiente
norte-sur previo” y en 2013 “se consolido la desaparicion norte-sur’,
concluyendo que “este hecho reforzaria la hipotesis de que los avances
producidos en la prevencion primaria, secundaria y terciaria y los nuevos
farmacos disponibles en estos afios van igualando la mortalidad entre
pacientes con y sin DM, y una mayor prevalencia no necesariamente supone

una mayor mortalidad”.

La coincidencia de estos patrones a lo largo de ciertos periodos de
tiempo no puede atribuirse sin mas a relaciones causa-efecto, pero refuerza la
hipdtesis de la influencia de los FRCV en la distribucién geografica observada.
Esta diferencia entre CCAA se ha observado y analizado en otros estudios,
como el de Banegas et al (4) de 2006, que también indica que la variacion
geografica es semejante a la observada en otras ECV. El estudio ERICE (151)
publicado en 2008 encuentra que la mayor carga de FRCV se observa en las
zonas sureste y mediterranea y la menos en las areas norte y centro. En 2010
el estudio DARIOS (58) encuentra que las comunidades de Canarias,
Andalucia y Extremadura tienen mayor mortalidad por Cl y mayor prevalencia

de obesidad, diabetes mellitus, HTA o dislipemia en ambos sexos.

129



Aunque dicha asociacion no permite sacar conclusiones definitivas y se
requieren mas estudios, parece razonable considerar que el peor
comportamiento de esas localizaciones puede imputarse principalmente a la
peor situacién en cuanto a factores de riesgo, pues no hay evidencias de que
puedan atribuirse a otras causas, como diferencias en tratamientos o
demografia para ese grupo de edad (71). Estas interpretaciones tienen una
orientacion similar a las ya citadas de (157), en el sentido de que el mejor
control de los factores de riesgo puede disminuir la mortalidad por Cl de los
pacientes con DM.

En cualquier caso, en la linea de lo ya apuntado hace mas de una
década en (158) y en otras referencias ya citadas mas recientes, consideramos
que es importante seguir investigando en el conocimiento de las diferencias
territoriales en las tendencias de mortalidad por Cl y en sus causas con el fin
de poder disefar y ensayar actuaciones destinadas a disminuir la incidencia y
letalidad de esta patologia.

5.3. Accidente cerebrovascular

De acuerdo con nuestros resultados, la primera evidencia destacable es
que la TAE de mortalidad por ACV también se ha reducido drasticamente en la
poblaciéon y el periodo de estudio. En varones la TAE pasa de 31,4
(muertes/100.000 habitantes en poblacién estandarizada) en 1998 a un valor
de 15,4 en el ano 2013, lo que supone un descenso de 16 puntos, el 49% del
valor de 1998 (ver tabla 11). En mujeres la bajada es aun mayor, pues la TAE
pasa de 17,4 en 1998 a 8,5 en 2013, con un descenso de 8,9 muertes/100.000
habitantes, también un 49% de la cifra inicial (ver tabla 12).

Los resultados son también similares a los de Cl en el sentido de que
tanto las tasas de mortalidad que se han determinado en este estudio como
sus variaciones en el tiempo se distribuyen geograficamente de modo
heterogéneo y, aunque la distribucion relativa no se mantiene invariable a lo
largo del periodo, hay provincias y CCAA que mantienen tasas de mortalidad
por encima de la media.

A continuacién analizaremos con mas detalle los puntos anteriores,

distinguiendo en particular las peculiaridades observadas en funcion del sexo.
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5.3.1. Varones

La TAE nacional de 1998 fue 31,4 en varones (defunciones por 100 000
habitantes). De acuerdo con la tabla 11 las tres provincias con menor TAE
fueron Segovia (17,4), Zamora (18) y Salamanca (18,4) y las provincias con
mayores TAE eran Huelva (48,3), Sevilla (45,4) y Malaga (44,2).

La distribucion por provincias se representa también respecto a la media
nacional sobre el mapa de Espana. Para hombres (figura 13) las tasa inferiores
a la media estan en la mitad norte, con la notable excepcion de Castellon y
Lérida (con una desviacion > 30%).

En 2013 la TAE nacional se redujo a unas cifras de 15,4 defunciones
por 100 000 habitantes en varones (ver tabla 11), que es un descenso del
orden del 49% del valor de 1998. En cuanto a la situacion relativa de las
provincias en 2013, en varones las provincias con menor TAE eran Valladolid
(8,3), Madrid (8,9), y Burgos (9,3) y las de mayor TAE eran Malaga (30,3),
Huelva (26,5) y Almeria (23,8).

Como en el caso de ClI, las variaciones de las tasas de mortalidad por
ACV en el periodo de estudio se presentan en términos de APC en las ultimas
columnas de la tabla 11 y graficamente sobre un mapa en la figuras 14. Como
antes, las cifran que expresan las variaciones no corresponden a las absolutas
de todo el periodo, sino que estan expresadas en indices anualizados. El indice
APC es siempre negativo, lo que indica que la mortalidad de la clase de
varones se redujo en todas las provincias. El descenso medio nacional es del
4,32% anual. Las bajadas mayores ocurren en Melilla (-7,61%), Tenerife (-
6,09%) y Teruel (-5,99%) vy las menores en Almeria (-1,83%), Cantabria (-
2,42%) y Palencia (-2,87%).

Su distribucion geografica aparece en la figura 14. Puede verse que hay
dos provincias en azul, Soria y Guadalajara, lo que corresponde a “descenso
no significativo”. La situacion es analoga a la que se comenté en el caso de Cl
para mujeres: En ambas provincias el indice APC tuvo un descenso apreciable,
del orden del 3% anual, pero en los test pertinentes no se alcanzé la
significacion estadistica.
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5.3.2. Mujeres

La TAE nacional de 1998 en mujeres fue 17,4 (tabla 12). Segun los
datos de dicha tabla, las tres provincias con menor TAE fueron Alava (6,1),
Soria (8,3) y Segovia (9,8) y las de mayor TAE Ceuta (37,6), Melilla (33,9) y
Cuenca(25,6). La diferencia relativa entre las TAE de mortalidad por ACV entre
varones y mujeres es un hecho bien conocido (ver, p. €j. (4)).

La distribucidn por provincias de la mortalidad por ACV en mujeres se
representa sobre el mapa de Espafia en la figura 15, también respecto a la
media nacional. En este caso la mitad sur también exhibe peores tasas,
aunque hay hasta 7 provincias del norte ligeramente por encima de la media.

En 2013 la TAE nacional se redujo a una cifra 8,5 en mujeres (ver tabla
13), del orden del 49% del valor de 1998 como en el caso de los varones. La
razon entre la TAE de varones y la de mujeres es de 1,8, muy préxima a la
obtenida en (159) para las defunciones por ECV en 2011 para el mismo grupo
de edad (< 75 anos), que era 1,7. En 2013 s6lo una provincia, Melilla (con
17,9), habia permanecido ligeramente por encima de la media nacional de
1998 (17,4). Las tres provincias con menor TAE eran Zamora (2,8), Gerona
(2,8) y La Rioja (4,5) y las de mayor TAE eran Melilla (17,9), Teruel (17) y Soria
(14,7).

En cuanto a las variaciones de la mortalidad en el periodo de estudio, los
valores del APC se presentan en las ultimas columnas de las tabla 12. EI APC
es negativo en todas las provincias en el caso de mujeres, con la excepcion de
Soria (3,13%), que luego se comentara con mas detalle. Se situa la media del
descenso anual nacional en -5,29% . Las bajadas mayores corresponden a
Caceres (-6,81%), Zamora (-6,49%) y Las Palmas (-6,4%); y las menores a
Segovia (-2,04%), Teruel (-2,08%) y Leon (-2,25%).

La figura 16 muestra su distribucion en el mapa. Esta vez hay 5
provincias en azul, Alava, Segovia, Huesca, Teruel y Soria. Para las cuatro
primeras la situacion es similar a la que se ha comentado en dos ocasiones
anteriores, es decir, el indice APC corresponde a un descenso pero su intervalo
de confianza tiene un extremo positivo y eso impide que el descenso sea
significativo desde el punto de vista de la estadistica. El caso de Soria es
diferente, ya que el APC es positivo (3,13%), lo que corresponde a un aumento
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de la mortalidad; sin embargo su intervalo de confianza es (-1,84; 8,35) y tiene
el extremo izquierdo negativo, por lo que el aumento no es estadisticamente
significativo (la estadistica no puede asegurar que el aumento observado sea

realmente diferente de una disminucion).

5.3.3. Comparacioén con otros estudios sobre mortalidad por accidentes
cerebrovasculares

Sefialemos en primer lugar que la reduccion de TAE por ACV que se
observa en el conjunto de Espaina es consistente con las tendencias de bajada
de las TM por ECV en general descritas en la literatura cientifica (8) (25), que
estiman el descenso entre un 24% y un 50% desde 1975 en el conjunto de los
paises desarrollados. Las cifras de nuestros resultados son acordes con la
situacién de Espana entre los paises de su entorno.

Como en el caso de la Cl, el descenso progresivo de la mortalidad
puede atribuirse a la conjuncion de los tratamientos del ACV en fase aguda y
de las medidas de prevencion primaria y secundaria, que incluyen el control de
FRCV. Por ejemplo, Zhang et al en (19) indican que la mortalidad por ACV en
cualquier poblacién puede considerarse dependiente de tres tipos de causas: la
incidencia, la calidad del tratamiento a los pacientes que han sufrido un ictus v,
por ultimo, la prevalencia de ECV y comorbilidades o FRCV. Esas ideas
basicas son similares a las expuestas por Cayuela et al (159), que afirma que
el descenso de las TM por ACV se puede deber a una disminucion de
incidencia, un aumento de supervivencia o a la combinacién de ambas. Los
estudios sobre incidencia son escasos en Espafia (159), (19) y también hay
que seguir avanzando en el conocimiento de la prevalencia y tendencias
temporales de los FR de ACV (159). Por ejemplo, los estudios PRESCAP (59)
han identificado mejoras en el control de la HTA en AP, pero consideran
necesario profundizar en el estudio y seguimiento de esta materia. En
contraste, se ha observado aumentos en la prevalencia de la diabetes (73) y la
obesidad (147) (160).

En la comparacion con los estudios previos hay que tener en cuenta que
suele haber diferencias relevantes entre los parametros que se manejan. Los

rangos etarios incluidos en cada estudio son especialmente relevantes. Es un
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hecho conocido que las TAE de mortalidad por ACV son mucho mayores en las
personas de edad avanzada y que el aumento puede considerarse exponencial
- ver por ejemplo la Figura 4 en (159). Tampoco seria simple la comparacion de
tendencias entre un estudios dirigido a un cierto grupo de edades y otro que no
tuviera limite de edad, ya que la OMS hizo la prevision de que el ACV tendria
un aumento de incidencia del 27% entre 2000 y 2025 debido al envejecimiento
de la poblacién.

Por otra parte, mientras que unos estudios se centran en el ACV como
hace el nuestro, otros se refieren a la ECV en general. La discriminacion por
sexos es habitual, pero la resolucion geografica puede ser muy variable,
pudiendo los estudios hacer distinciones entre provincias, entre CCAA o
referirse al conjunto de Espafa, sin olvidar los que se centran en una CCAA o
territorio particular, como (6) y (161). Por ultimo, los periodos de tiempo
estudiados son diferentes; en general son anteriores, aunque el final de
algunos se solapa parcialmente con el periodo estudiado en este trabajo.

Teniendo en cuenta dichas circunstancias, consideramos oportuno
comparar en primer lugar con el estudio anterior de Olalla et al (162) sobre
mortalidad por ECV en Espana durante el periodo 1951-1995. Durante este
periodo se observo un aumento de las TAE de mortalidad desde 1951 a 1973
en el caso de hombres, que se prolongaba hasta 1974 en el de mujeres,
produciéndose posteriormente una inversion de las tendencias, es decir, un
descenso, que en general es lo que se viene apreciando en los estudios
posteriores referidos a épocas mas recientes que aquella. Los autores
atribuyeron el cambio de tendencia a un descenso de incidencia probablemente
debido al éxito de las medidas de prevencidn primaria y/o un aumento de la
supervivencia debido a una mejora en la prevencion secundaria. El decremento
promedio anual de la mortalidad durante el periodo 1974-1995, controlando el
efecto de la edad, era de un 4,36% en hombres y de un 6,07% en mujeres. A
pesar de que este periodo de tiempo sea inmediatamente anterior al de este
trabajo, dichas cifras son muy similares a los indices APC de nuestros
resultados, que eran -4,32% para hombres y -5,29% para mujeres, lo que
sugiere que el cambio de tendencia iniciado a principios de los afios 70 se

mantiene a grandes rasgos.
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Respecto a la distribucion geografica de la mortalidad por ECV en el
quinquenio 1991-1995 se detectd en (162) que “existen importantes diferencias
provinciales en el riesgo de morir por ECV mayores de un 125%,
independientemente del grado de envejecimiento de la poblacion” . Las tasas
mas elevadas se daban en Alicante y Badajoz y las mas bajas en Segovia (que
seguia siendo una de las tres provincias con menor TAE en 1998 segun
nuestros resultados, tanto en varones como en mujeres).

Presentaban también figuras donde se representaban sobre un mapa las
TAE de la poblacién de 35 a 84 afos, observandose “un patron sistematico,
similar para hombres y mujeres, que permanece inalterado desde hace mas de
20 anos” (es decir, permanecia hasta el final de su periodo de estudio, 1995).
Las provincias con tasas mas altas se situaban claramente en la mitad sur de
Espana, en Levante y Galicia.

Respecto a la distribucién de la mortalidad por provincias distinguieron
un marcado patron norte-sur. Concluyeron que la distribucion espacial de la
mortalidad en nuestro pais no era aleatoria y distintos factores relacionados
con el medio geografico podrian subyacer a la agregacion espacial del exceso
de mortalidad. Literalmente decian: “creemos que las diferencias en el
desarrollo socioeconomico, fundamentalmente nivel de educacion para la
salud, que conllevaria variaciones geograficas en la prevalencia de los factores
de riesgo cardiovascular, diferencias en la atencion sanitaria (calidad,
accesibilidad) y la posible cumplimentacion incorrecta del apartado provincia de
residencia en los certificados de defuncion de turistas pueden explicar en parte
este modelo norte sur’.

También se extendi6 el analisis de limitaciones de dicho estudio a la
validacién de los certificados de defuncion en cuanto a la concordancia entre la
certificacion del ictus como causa principal de muerte y la causa de la muerte
de referencia determinada por personal experto basandose en toda la
informacion disponible, que fue razonablemente buena con un indice kappa de
0,79. Consideraron que es necesario investigar sobre el impacto real del grupo
de ECV (incidencia y mortalidad), asi como sobre la distribucion de los FRCV a
nivel de toda Espania.

Entre las publicaciones que diferencian entre las zonas geograficas de

Espafia, analizamos a continuacién la elaborada por el Instituto de Informacion
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Sanitaria (18), que estudia el periodo de 1990 a 2006, clasifica por sexos y
llega, en algunos parametros, a nivel de CCAA. Dicho estudio contiene tablas
con las cifras anuales nacionales de TAE de mortalidad total y prematura (< 75
anos) distinguiendo por sexos. En ese periodo de 16 afios la TAE de mortalidad
prematura fue siempre disminuyendo, con un descenso mas pronunciado
conforme se acercaba a los ultimos afos. De sus tablas puede extraerse que el
descenso en varones fue del orden del 47% en el total del periodo. En nuestro
caso la bajada en el periodo completo de 15 afios ha sido del 49%. Para
mujeres las cifras respectivas son el 55% en (18) y el 49% en el nuestro.

En los resultados de (18) se presentan tablas con las TAE de 2006 para
cada sexo y CCAA de Espafa, con un mapa en el que ambos sexos estan
agrupados. Debido a ello y a que las TAE por unidad territorial de dicho estudio
incluyen todas las edades, sus resultados sobre distribuciéon geografica no son
directamente comparables con los de esta investigacion, aunque haya unos
anos de solapamiento. Como en el caso de Cl, en sus comentarios sobre la
distribucion geografica dice que ‘el patron geografico cuando se tiene en
cuenta la mortalidad antes de los 75 afios es practicamente similar al
observado con la mortalidad para todos los grupos de edad”. Por eso
consideramos que es posible al menos efectuar comparaciones cualitativas

fiables con nuestros resultados.

En la discusién de sus resultados afirma: “Como en el caso de la

mortalidad por enfermedad isquémica del corazén, la mortalidad por
enfermedades cerebrovasculares es mas alta en la zona del sureste peninsular
(figura 3.3). Andalucia, Murcia y Comunidad Valenciana fueron las
comunidades auténomas con mayor mortalidad en 2006, siendo un 40%, un
28%, un 11% y un 11% superior, respectivamente, a la de Esparfa. Madrid,
Castilla y Lebn y Canarias fueron las comunidades autonomas con una
mortalidad mas baja, siendo un 30%, un 20% y un 18% inferior a la media del
conjunto del Estado. Es especialmente relevante el hecho de que Canarias, asi
como las ciudades autonomas de Ceuta y Melilla, presenten una mortalidad
relativa alta por enfermedad isquémica del corazén, pero una mortalidad

relativa baja por enfermedades cerebrovasculares”
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Cuando se tiene en cuenta solo las edades <75 afos la situacion es
similar segun lo afirmado en dicho informe, aunque no aportan figuras o tablas
especificas para ese caso. Precisan que Andalucia y Madrid son las
comunidades autonomas que presentan la mayor y la menor tasa de mortalidad
prematura por enfermedades cerebrovasculares, e indican que en el resto de
CCAA la situacion relativa es semejante, con la excepcion de Extremadura y
Ceuta.

Con estas limitaciones, podemos inferir que existe una coincidencia
razonable entre los resultados sobre distribucion geografica de (18) vy los de

nuestro estudio, tanto a nivel cualitativo como cuantitativo.

Uno de los estudios mas recientes que analizan las tendencias en la
mortalidad por enfermedades cerebrovasculares en Espaia es el de Cayuela et
al (159). Se refiere al periodo 1980-2011 e investiga la continuidad de las
tendencias de mortalidad por ECV observadas previamente, sin subdividir
Espafa en unidades territoriales. En él se calcularon las tasas especificas por
grupos de edad y estandarizadas; proporciona tasas globales y también
truncadas (35-64 anos), pero no da los valores de las TAE de mortalidad
prematura que son las calculadas en nuestro estudio . Se calculan los
porcentajes de cambio anual de las TAE para ambos grupos de edad y
separados por sexos Yy realiza un analisis “jointpoint’ para identificar puntos de
cambio significativos en las tendencias.

Obtiene que la mortalidad por ECV se ha reducido de forma contundente
y sostenida durante ese periodo en todos los grupos de edad y sexo en
Espana. En ambos sexos se identifica un periodo final de mayor descenso, que
es el de 2005-2011 en mujeres, con APC de -6,3%, y el periodo 2007-2011 en
varones con APC -7,2%. En nuestro estudio los valores de APC eran -5,29%
para mujeres y -4,32% para hombres. Hay que recordar que los resultados de
(159) incluyen todas las edades, por lo que es razonable que sus indices sean
algo mayores que los nuestros, considerando que la mortalidad por ACV
aumenta con la edad. Ademas, el hecho de que obtenga un mayor APC para

los varones que para las mujeres se corresponde, al menos cualitativamente,
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con el hecho de que la mortalidad por ACV es mayor en los varones menores
de 75 afios, pero es mayor en las mujeres a partir de esa edad.

Observan los autores del estudio que el enorme descenso en mortalidad
que obtienen a partir de 2005 coincide en el tiempo con la puesta en marcha de
numerosas unidades de ictus en diversas ciudades espafolas, con la
implantacion del Plan de Atencion Sanitaria del Ictus (2007) o la Estrategia
Nacional del Ictus (2009). Las nuevas unidades permiten prestar mejor
atencion que las convencionales. y los pacientes que ingresan en unidades de
ictus con monitorizaciéon continua de los parametros fisiologicos tienen una
menor mortalidad.

Por otra parte también ha mejorado la prevencién primaria de los ACV.
El conocimiento de los FRCV modificables y la disponibilidad de tratamientos
en prevencion primaria se han traducido en la elaboracién de guias de practica
clinica para el tratamiento de pacientes de alto riesgo. Asimismo, que
consideran diversas estrategias desarrolladas desde la salud publica para
mejorar el conocimiento de los FR y promover cambios en el estilo de vida a
nivel poblacional también estan demostrando su eficacia.

En cuanto a la dificultad de discernir en qué proporcion contribuyen la
incidencia y la supervivencia a las tendencias observadas, el estudio hace
notar que la insuficiencia de los registros de incidencia y letalidad de que se
dispone. También que podria ocurrir que las TAE de mortalidad pudieran
descender sin que lo hiciera la incidencia, si una cantidad suficiente de
pacientes se recuperase del ictus y muriera finalmente por otras causas.
Efectivamente, los nuevos tratamientos, tanto en fase aguda (tromboliticos)
como en la prevencion secundaria de nuevos episodios ( antiagregantes,
anticoagulantes, estatinas, endarterectomia) han mejorado considerablemente
la morbimortalidad tras un ACV.

Se concluye en (159) que existe un marcado y continuo descenso en la
mortalidad por ECV en Espafia y que, “feniendo en cuenta el proceso de
envejecimiento de la poblacion, es esperable un incremento de la prevalencia
y, por ello, de la magnitud de las ECV medida en términos de discapacidad y

costes de salud, lo que representara un reto para nuestro sistema sanitario”.
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5.4. Cardiopatia isquémica y accidente cerebrovascular

De acuerdo con nuestros resultados, la primera evidencia destacable es
que la TAE de mortalidad conjunta debida a Cl o ACV también se ha reducido
drasticamente en la poblacion y el periodo de estudio, como es légico ya que
se lo ha hecho para cada patologia considerada de forma separada. En
varones la TAE pasa de 50,5 (muertes/100.000 habitantes en poblacion
estandarizada) en 1998 a un valor de 26,6 en el aino 2013, lo que supone un
descenso de 23,9 puntos, el 47% del valor de 1998 (ver tabla 13). En mujeres
la bajada es aun mayor, pues la TAE pasa de 18,4 en 1998 a 8,6 en 2013, con
un descenso de 9,8 muertes/100.000 habitantes, que supone una rebaja del
53% respecto de la cifra inicial (ver tabla 14).

Los resultados son también similares a los anteriores de Cl y de ACV en
el sentido de que tanto las tasas de mortalidad que se han determinado en este
estudio como sus variaciones en el tiempo se distribuyen geograficamente de
modo heterogéneo y, aunque la distribucion relativa no se mantiene invariable
a lo largo del periodo, hay provincias y CCAA que mantienen tasas de
mortalidad por encima de la media.

A continuacién analizaremos con mas detalle los puntos anteriores,

distinguiendo en particular las peculiaridades observadas en funcion del sexo.

5.4.1. Varones

La TAE nacional de 1998 fue 50,5 (defunciones por 100 000 habitantes).
Segun la tabla 13, las tres provincias con menor TAE fueron Segovia (27,5),
Soria (28,7) y Zamora (31); y las provincias con mayores TAE fueron Las
Palmas (78,7), Malaga (74,4) y Santa Cruz de Tenerife (73,1).

La distribucién por provincias de la mortalidad masculina por CI+ACV en
1998 se representa sobre el mapa de Espafia en la figura 17, también respecto
a la media nacional. La distribucion es muy similar a la correspondiente a la Cl
con una asimetria norte-sur; las tasas inferiores a la media se concentran en la
mitad norte, también con excepcion de Asturias y Lugo. La mayoria de tasas
superiores estan en sur y sureste de Espana.

En 2013 la TAE nacional se redujo hasta 26,6 en varones (tabla 13),
aproximadamente un 53% de la tasa de 1998. Para ilustrar como esta mejora
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se extiende al territorio nacional, podemos observar que todas las provincias
tienen TAE inferiores a la media nacional de 1998. Las tres provincias con
mayores TAE son Alicante (42,8), Malaga (41,3) y Huelva (36,9). Las mejores
cifras de TAE corresponden a Soria (9,4), Alava (16,8) y Segovia (17,4).

Como en el caso de ClI, las variaciones de las tasas de mortalidad por ClI
+ ACV en el periodo de estudio se presentan en términos de APC en las
ultimas columnas de la tabla 13. En el caso de los varones hay siempre una
reduccion de la TAE, que se aprecia por medio de indices APC negativos;
ademas la reduccion es estadisticamente significativa. La media nacional es de
-4,13%, con Cl (-4,45 ; -3,81). Las mayores reducciones ocurren en Lérida (-
5,95%), Melilla (-5,94%) y Toledo (-5,89%).

Su distribucidn geografica aparece en la figura 18. En este caso el
descenso es significativo en todas las provincias

5.4.2. Mujeres

La TAE nacional de 1998 fue 18,4 en mujeres (tabla 14). Las tres
provincias con menor TAE fueron Alava (8,5), Burgos (8,9) y La Rioja (9,6); y
las de mayor TAE fueron Ceuta (42,2), Las Palmas (31,3) y Cadiz (27,9).

La distribucion por provincias se representa también respecto a la media
nacional en la figura 19. Como en varones, las peores tasas se encuentran
también en el sur y el sureste; entre las provincias del norte solo Asturias, la
Coruia y Orense estan ligeramente por encima de la media.

En 2013 la TAE nacional se redujo hasta 8,6, que es un 47% de la TAE
que se dio en 1998 (ver tabla 14). En 2013 también todas las provincias habian
mejorado respecto a la media nacional de 1998 en cuanto a mortalidad
combinada CI+ACV de mujeres. Las tasas mas altas aparecen en Ceuta (16,6),
Sevilla (14,9) y Alicante (14) y en el extremo opuesto hay tasas tan
esperanzadoras como las de Cuenca (3,3), Alava (3,4) y Guadalajara (4,9).

Los cambios anualizados de las tasas de mortalidad durante el periodo
de estudio se presentan como en los casos anteriores, recogiendo los valores
provinciales y nacional del APC y de sus intervalos de confianza en las tres
ultimas columnas de la tabla 14. Para facilitar el reconocimiento de su
distribucion geografica, se agrupan en clases y se representan en las figura 20.
Soria presenta un aumento de su APC muy ligero, de 0,3%, aunque no alcanza
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a ser significativo estadisticamente, con un intervalo de confianza entre (-3; 4);
tampoco la cifra de Teruel, en este caso disminucion de -2,49%, llega al nivel
de significacion. Ambas provincias se identifican en la figura 20 por estar
representadas en un tono azul. La media nacional (tabla 14) se situa en torno al
5% anual, mas precisamente con TAE = -5,02% e CI95% (-5,49 ; -4,56). Las
mejores evoluciones tuvieron lugar en Caceres (-7,43%), Cordoba (-6,61%) y
Cuenca (-6,41%). En la zona de menor descenso Ledn supera ligeramente a
Teruel con un APC de -2,99%, que si que es significativo.

5.4.3. Comparacion con otros estudios sobre mortalidad por cardiopatia
isquémica y accidentes cerebrovasculares

No tenemos conocimiento de ningun estudio que proporcione cifras
agrupadas de mortalidad por Cl y ACV. Consideramos, no obstante, que es
conveniente considerar este tipo de datos ya que ambas patologias comparten
un amplio conjunto de FR y un analisis detallado como el efectuado aqui, que
incluye diferencias territoriales y por sexos, podria proporcionar informaciones
de utilidad para profundizar las complejas interrelaciones entre la evolucién de

mortalidad prematura y los distintos FRCV.

5.5. Evolucion de las tendencias nacionales de mortalidad por
cardiopatia isquémica y accidente cerebrovascular entre 1998 y
2013

La evolucion de los valores de las TAE de mortalidad por CI en el
conjunto de Espaia, separadas para los grupos de hombres y el de mujeres,
se presento en la figura 21. Se aprecia a primera vista que en ambos sexos la
reduccion se produce de manera practicamente uniforme y regular, con
oscilaciones muy pequefias. Ademas, las cifras iniciales se reducen
practicamente a la mitad al final del periodo de estudio. Por ultimo, a lo largo de
todo el periodo la mortalidad prematura por Cl en hombre es algo superior al
triple de la de mujeres.

La evolucion de las TAE de mortalidad por ACV es muy similar a la
anterior, con un descenso en torno al 50% tanto en hombres como en mujeres.
En este caso la diferencia entre sexos es inferior, y a simple vista la tasa de
varones se acerca solo al doble de la de mujeres. Recordemos que el valor del
cociente de las TAE respectivas de hombres y mujeres obtenida en (159) para
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las defunciones por ECV en 2011 para el mismo grupo de edad (< 75 afios) era
1,7. Las graficas obtenidas indican que este orden de magnitud se ha
mantenido estable a lo largo del periodo estudiado,

En cuanto a la evolucion de las TAE anuales de mortalidad conjunta por
Cl o ACV que se muestran en la figura 23, su apariencia es también similar a la
de las otras dos figuras anteriores. Podemos afadir que el descenso de
mortalidad en varones es algo mas rapido que en mujeres, aunque las TAE
nacionales de los varones son algo mas del doble que las de mujeres a lo largo
de todo el periodo.

5.6. Aspectos éticos

Dadas las caracteristicas del estudio realizado y la procedencia de los
datos, podemos asegurar que se han respetado todos los principios vy
normativas sobre proteccion y utilizacion de datos. Tampoco ha lugar a

consideraciones adicionales sobre aspectos éticos especificos de otra indole.

5.7. Limitaciones

Como el estudio se efectta con datos proporcionados por la
Administracion, su exactitud y fiabilidad esta condicionada por la de dichos
datos. Se considera que los datos del padrén son fiables. También se
considera que las causas de muerte que proporciona el INE estan bien
ajustadas a la realidad aunque no vengan acompafiados de estudios
exhaustivos de fiabilidad. Es cierto que la podria haber variabilidades subjetivas
en la cumplimentacion de la causa que ha producido la muerte en los
certificados de defuncion dependiendo de circunstancias diversas como por
ejemplo, si la certificacion en lugar de hacerla el médico de cabecera, la realiza
el médico de la compafnia funeraria.

Otra posible limitacion que afectaria a todos los estudios de mortalidad
es la posible variabilidad en la codificacién de la causa basica de muerte entre
regiones, aunque se emplean métodos de codificacion estandarizados. Por otro
lado, el Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad (163) describe
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periodicamente la metodologia y la validez para la seleccion y la agrupacion de
las principales causas de muerte

En todo caso no existen indicios de que esas limitaciones puedan afectar
de forma significativa a la calidad de los datos y a los resultados extraidos de
su analisis.

A pesar de sus posibles limitaciones, estos estudios son utiles para
generar hipotesis que deberan se evaluadas posteriormente con estudios

analiticos.

143



UNIVERSITAS
Miguel
Hernandez ‘




Conclusiones

Para el objetivo: Describir la evolucion de la mortalidad por cardiopatia
isquémica (Cl) y accidente cerebrovascular (ACV) en Espafa, en el periodo de
1998-2013.

» Nuestros resultados muestran que durante el periodo de estudio,
la tasa de mortalidad prematura para cardiopatia isquémica en
Espafia en los ultimos 15 afos, mantuvo una tendencia
descendente en ambos sexos, reduciéndose a la mitad de los

iniciales.

» En el caso del accidente cerebrovascular también se aprecia un
descenso de las tasas de mortalidad prematura que las lleva a

valores del orden de la mitad de los iniciales.

Para el objetivo: Calcular las tasas de mortalidad ajustadas por edad,

para cada sexo y su distribucidn a escala provincial en el periodo 1998-2013.

» Para la Cl, las reducciones apreciadas en las tasas de mortalidad
ajustadas por edad son del 46% en el caso de varones y del 55%
en el de mujeres.

» Para las ECV las reducciones encontradas son del 49% tanto en
varones como en mujeres.

» Se ha encontrado que los descensos son estadisticamente
significativos en practicamente todas las provincias, con muy
escasas excepciones que coinciden con zonas de menor
poblacion.

» Tanto mortalidad como sus variaciones no son homogéneas en
todo el territorio nacional. En 1998 se aprecia claramente que se
mantiene el gradiente norte-sur descrito en estudios referidos a
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periodos anteriores, de modo que las tasas mas desfavorables se
acumulan en el sur y sureste de la peninsula.

» En los ultimos ainos la heterogeneidad parece haberse suavizado,
lo que parece indicar que las diferencias interprovinciales se estan

amortiguando en los afilos mas recientes.
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