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RESUMEN

Introduccion: Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte
en todo el mundo, el envejecimiento de la poblacién, junto con el incremento de los
malos habitos nutricionales, la obesidad y la hipertension, contribuye cada vez mas
al desarrollo epidémico de las enfermedades cardiovasculares. Esto conlleva el
aumento de pacientes polimedicados, y a su vez ha supuesto una alarmante
disminuciéon de la adherencia terapéutica creando un impacto tanto sanitario como
econdémico. Una de las estrategias que se plantean es el uso de un policomprimido
orientado a mejorar significativamente la adherencia terapéutica y con ello disminuir

la morbimortalidad cardiovascular.

Objetivos: Mostrar la evidencia cientifica de los beneficios de la administracion del
policomprimido en prevencidén secundaria de la enfermedad cardiovascular, ademas
de valorar las ventajas que presenta, constatar el incremento de la adherencia

terapéutica y la reduccién del coste sanitario.

Material y métodos: Se realizd una revision bibliografica utilizando bases de datos
ademas de otras fuentes. La revision abarco desde diciembre de 2016 hasta abril de
2017. Se utilizaron los términos DeCS y MeSH ademéas de palabras naturales,
combinandolos mediante el operador booleano AND /OR y aplicando los criterios de
inclusion y exclusion, realizando la lectura critica mediante las parrillas CASPe y

AGREE Il. Se seleccionaron un total de 26 articulos.

Resultados / Discusion: El policomprimido, se ha convertido en una estrategia
basica en prevencion secundaria, logrando reducir el régimen terapéutico, aumentar
la adherencia terapéutica, y convirtiéendose en una estrategia coste efectiva que
puede llegar a todos los paises, aunque todavia quedan ensayos que estudien los
efectos adversos. La preferencia del paciente también hace que sea una de las
primeras opciones de tratamiento. El policomprimido y otras estrategias de salud
publica, que ayudan a reducir los factores de riesgo conforman un marco integral en

la prevencién secundaria de las enfermedades cardiovasculares.

Palabras clave: Prevencion secundaria, Enfermedad coronaria, Cumplimiento de

medicacion, Policomprimido.

El policomprimido cardiovascular una herramienta de adherencia terapéutica en prevencién secundaria Pagina 3



ABSTRACT

Summary: Cardiovascular diseases are the main cause of death in the world.
Population aging along with the increase in bad nutrition habits, obesity and
hypertension, contribute more each time to the epidemic development of
cardiovascular diseases. Moreover, this has resulted in an increase in the number of
patients with multiple chronic diseases that, at the same time has caused an
alarming decrease in the medication adherence. As a consequence, both a health
and an economic impact have been created. One of the strategies that has been
proposed to improve the following of therapeutic guidelines and to help decrease
cardiovascular morbidity and mortality is the use of the polypill.

Objectives: To prove the scientific evidence for the benefits of using the polypill as a
secondary prevention of cardiovascular diseases in addition to present the
advantages. Additionally, to prove the consequent increase in medication adherence

as well as the reduction in health cost.

Materials and methods: A bibliographic revision was used using databases besides
other sources. The revision lasted from December 2016 to April 2017. DeCs and
MeSH terms were used in addition to natural words combined through AND/OR as
well as applying inclusion and exclusion criteria and using critical readings through
the CASPe and AGREE Il tools. A total of 26 articles were selected.

Results/ discussion: The use of the polypill has become a strategy for basic
secondary prevention. Its use has made possible a reduction in therapeutic regimes
and an increase in medication adherence. It has become a cost effective strategy
that can reach all countries even though there are still trials pending to study its
adversary effects. Patients” preferences also make the use of the polypill one of the
first choices of treatment. The polypill and other public health strategies that help
prevent risk factors make up a comprehensive framework in the secondary

prevention of cardiovascular diseases.

Key words: Secondary prevention, coronary heart diseases, medication adherence,
polypill.
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INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la principal causa de muerte en todo
el mundo. Cada afio mueren mas personas por ECV que por cualquier otra causa.
Segun el dltimo informe que publicé el Instituto Nacional de Estadistica (INE) sobre
las causas de defuncion en nuestro pais, el grupo de enfermedades del sistema
circulatorio sigue situdndose como la primera causa de muerte representando una
tasa de 252,7 fallecidos por cien mil habitantes, lo que la sitia por encima de los
tumores siendo esta de 237,4 por cien mil habitantes y de las enfermedades del

sistema respiratorio con una tasa de muerte del 94,4 por cien mil ),

Las ECV afectan tanto a paises industrializados como a paises de ingresos medios
bajos en los cuales cabe destacar como las enfermedades infecciosas, han quedado
en un segundo lugar, respecto a las ECV, creando graves problemas en el desarrollo
social y econémico de estas regiones. Debido al aumento de la prevalencia de estas
enfermedades, surge la necesidad de implementar actividades bien planificadas
para controlar esta pandemia en todos los paises, especialmente en los que se

encuentran en vias de desarrollo @,

En recientes estudios se ha podido comprobar que la mortalidad cardiovascular ha
disminuido considerablemente en las Ultimas décadas en muchos paises europeos,
aunque las ECV siguen siendo la mayor causa de muerte prematura, causando cada
afo 4 millones de muertes en Europa y mas de 1.9 millones de muertes en la Union
Europea. En Espafia representa el 30.3% de todas las defunciones situdndose como
la primera causa de muerte. Existen diferencias geograficas entre comunidades
auténomas, tanto en el litoral mediterraneo como en parte de Andalucia, se
registraron cifras de mortalidad mayores que en las demas regiones Y. Sin embargo,
y pese a la reduccion significativa de las tasas de mortalidad registradas en los
altimos 30 afios y los avances en el desarrollo de nuevos tratamientos, la
prevalencia de enfermedad coronaria sigue creciendo en nuestro pais y las préximas
proyecciones auguran que en los siguientes cuatro afos , la enfermedad isquémica
cardiaca y la enfermedad cerebrovascular seran la primera y la segunda causa de
muerte, la primera y la tercera causa de afios de vida perdidos y la primera y la

cuarta causa de afos de vida ajustados en funcién de la discapacidad.
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Una parte crucial de este aumento se debe al fracaso en el control de los factores de
riesgo cardiovascular de los pacientes que ya han sufrido un evento cardiovascular,
debido a que la sociedad de consumo en que vivimos no invita a llevar un estilo de
vida saludable, consiguiendo unas consecuencias devastadoras para toda la
poblacion si no somos capaces de cambiar esta tendencia. Se deben realizar

grandes esfuerzos en el terreno de la investigacion sobre el ambito de la prevencion
3

En Espafa, se prevé que el coste sanitario de la ECV aumente de 5.9 millones de
euros desde 2014 a 8.8 millones de euros en 2020, siendo el ingreso hospitalario el

responsable aproximado del 50% del gasto sanitario .

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) y accidentes cerebrovasculares (ACV)
estan fuertemente relacionada con el estilo de vida, suelen tener su causa en la
presencia de una combinacion de factores de riesgo, tales como el consumo de
tabaco, la inactividad fisica, malos habitos nutricionales, el estrés psicosocial, el
consumo nocivo de alcohol, la hipertension arterial, la diabetes y la hiperlipidemia

contribuyendo cada vez més a un desarrollo pandémico de las ECV.

Los factores anteriormente citados, se pueden agrupar en varias categorias. Hay
factores de riesgo de tipo genético y de tipo biolégico (hipertension, dislipemia,
diabetes mellitus), cuya influencia negativa estd modulada por factores de
comportamiento (dieta, actividad fisica, tabaquismo) que, a su vez, dependen de
factores estructurales (caracteristicas demograficas cambiantes de la sociedad en
que vivimos, desarrollo econdmico, coyuntura sociopolitica, educacioén, cultura y

globalizacion) ©.

Estos "factores de riesgo", deben comenzar a controlarse desde la atencion primaria,
son indicativos de un aumento del riesgo de sufrir atagues cardiacos, accidentes
cerebrovasculares, insuficiencia cardiaca y otras complicaciones, por ello la
prevencion de las enfermedades cardiovasculares (ECV) es importantisima para
evitar que se desarrolle la patologia. Esta se define como “una serie de acciones
coordinadas, poblacionales e individuales, dirigidas a erradicar, eliminar o minimizar
el impacto de las ECV vy la discapacidad asociada a ellas” ®. Por ello desde la
Asociacion de Enfermeria de Cardiologia se habla de la importancia de instaurar

cuanto antes una Consulta de Enfermeria Especializada para pacientes cronicos con
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patologia cardiovascular, que permita la puesta en marcha de los programas de
salud, de seguimiento de las enfermedades crénicas, de educacion para la salud y
de adherencia al tratamiento. En el afio 2005, se aprobé El Real Decreto de
Especialidades el cual contempla siete areas de especializacion, entre ellas
Enfermeria especialista en cuidados médico-quirtrgicos, en la que estaria incluida la

especialidad de enfermeria cardiolégica ©.

Estd demostrado que la prevencion de las enfermedades cardiovasculares (ECV)
mediante diversas estrategias preventivas en el estilo de vida, como son; cese del
consumo de tabaco, la reduccién de la sal de la dieta, el consumo de frutas y
hortalizas, la actividad fisica regular y la evitacion del consumo nocivo de alcohol,
funcionan reduciendo el riesgo de ECV. Se sabe lo dificil que es cambiar estos
habitos, de ahi la necesidad de que los profesionales sanitarios, estén preparados y
concienciados para afrontar esta ardua tarea, a través de la educacion ). La Ley de
Ordenacion de las profesiones sanitarias dota a la Enfermeria de autonomia y
responsabilidades propias, sefiala la Educacion para la Salud como un principio
general del ejercicio de las profesiones sanitarias ©.

En prevencion secundaria una de las intervenciones que demuestra ser efectiva es
la prescripcion de un tratamiento farmacologico basado en acido acetilsalicilico,
betabloqueantes, inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina, con el fin
de reducir el riesgo cardiovascular y prevenir atagues cardiacos y accidentes
cerebrovasculares. Mas del 50% de la reduccion de la mortalidad CV se relaciona
con la modificacién de los factores de riesgo anteriormente citados y el 40% con la

mejora de estos tratamientos ©.

En la figura 1 podemos observar como el Sistema Nacional de Salud plantea una
actuacion integral, para llevar acabo el control de las ECV no transmisibles y la
promocion de la salud cardiovascular, dentro del marco de abordaje a la cronicidad.
Esta estrategia fue aprobada por el Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de
Salud el 18 de diciembre de 2013%7),

Las principales causas de enfermedad, tanto a nivel mundial como en nuestro
entorno, tienen unos determinantes y factores de riesgo comunes, y abordarlos de
forma conjunta e integradora mejora tanto el impacto de las acciones de promocion y

prevencion como su eficiencia.
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Figura 1. Estrategia integral para la promocion de la salud cardiovascular y prevencion de las enfermedades no transmisibles.
FRCV: factores de riesgo cardiovascular %

En los paises industrializados la aplicacion de estas medidas preventivas es muy
inferior a la deseada, siendo la adherencia terapéutica uno de los principales
aspectos a mejorar debido que tiene un impacto sanitario econémico importantisimo.
Independientemente del tipo de sistema sanitario, la situacibn econémica o nivel
educativo, este grave problema se ha ignorado durante décadas, produciendo una
limitacion en el beneficio que podria conseguirse mediante la prevencion secundaria.
La Organizacion Mundial de la salud define la adherencia a un tratamiento como: “el
grado de cumplimiento del tratamiento farmacoldgico, el seguimiento de una dieta
y/lo la adopcion de cambios del estilo de vida que corresponde con las

recomendaciones acordadas con el médico u otros profesionales de la salud” V.

En este aspecto juegan un papel fundamental tanto la toma adecuada de la
medicacion, como la modificacion de los estilos de vida mantenida en el tiempo,
jugando un papel activo el propio paciente. Definiéndose como adherencia
terapéutica “una participacién activa, voluntaria y colaboradora del paciente a travées

de un comportamiento que produce un resultado terapéutico” @D,

En este tema debemos hablar de otro término importante que es la persistencia,
debido a que el éxito y eficiencia del farmaco no solo depende la toma diaria del
comprimido, sino también de que se mantenga la terapia con el paso del tiempo. La

persistencia se define como el tiempo que el paciente continla consumiendo el
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farmaco como proporcién de la duracion prescrita. Se hace referencia en esta
proporcién al nimero de dias que el paciente continla con el tratamiento sin
abandonarlo para un periodo dado (por €j. un afio) o también como la media de dias

hasta el abandono del farmaco 2,

Tras varios estudios efectuados, se determin6é que la proporcién de pacientes que
mantienen una buena adherencia en prevencion secundaria de las ECV es baja. Un
informe de la OMS nos muestra que después de los 6 meses de haber iniciado un
tratamiento efectivo, mas de la mitad de estos pacientes deciden abandonar este
tratamiento ademas de olvidar los estilos de vida saludable que ayudaban a
mantener un estado 6ptimo de salud. En los paises desarrollados se sitda en torno
al 50%, aunque con amplias variaciones entre los estudios publicados V.

Un metaanalisis publicado sobre la adherencia terapéutica, expuso que la
adherencia al tratamiento en pacientes con enfermedad cardiovascular era del 57%

tras un seguimiento medio de 24 meses 2,

La falta de adherencia terapéutica, y por consiguiente la falta de consecucién de los
objetivos terapéuticos es un problema de salud publica debido a su elevada
prevalencia y a su relacion tanto con el peor control de la enfermedad como con el
incremento del riesgo de morbimortalidad, reduccién de la calidad de vida de los
pacientes e incremento del gasto. Cabe destacar que «aumentar la efectividad de
las intervenciones sobre la adherencia terapéutica podria tener mayor impacto en la
salud de la poblacibn que cualquier mejora en los tratamientos médicos

“especificos”» 19,

La utilizacion de herramientas educativas sencillas por parte de enfermeria puede
ser clave para lograr este objetivo segun la Guia Espafiola de Cardiologia 2012 nos
recomienda el uso de una herramienta informativa sencilla basada en 4 fichas para

asi poder mejorar la adherencia al tratamiento °

. Pero si algo es importante
destacar es el papel de los profesionales de enfermeria en la adherencia al
tratamiento, ya que es fundamental, principalmente cuando el paciente tiene
dificultad en la comprension por la complejidad de su patologia o por sus
pluritratamientos. La enfermera se convierte en la gestora del autocuidado del

paciente, y posibilita su adherencia al tratamiento ®©.
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La buena adherencia se asocia a un 20% de disminucion del riesgo de enfermedad
cardiovascular y un 38% de disminucion de mortalidad por cualquier causa. Los
pacientes con mala adherencia multiplican por tres el riesgo de mortalidad, por ello

es la principal prioridad, de la agenda de Salud Publica de la Unién Europea .

Se puede decir que hay mdultiples razones que llegan a propiciar esta falta de
adherencia frente al tratamiento prescrito entre ellas: la situacion personal del
paciente, el caracter asintomético de la enfermedad, el olvido, el coste de los
farmacos, el tipo de farmacos, mala relacion paciente médico, pero sobre todo la
mas frecuente de todas, el nimero de dosis (comprimidos, tabletas) que el paciente

debe tomar cada dia.

Karl Claxton investigador senior en el Centro de Economia de la Salud de la
Universidad de York revis6 76 publicaciones sobre adherencia, y concluy6 que ésta
es inversamente proporcional al nidmero de dosis diarias. En este sentido, un
policomprimido puede mejorar la adherencia. Todo ello se encuentra recogido a
través del estudio FOCUS-1, el cual, se disefidé para analizar de forma sistemética
las variables que interfieren a la falta de adherencia farmacolégica (entorno
econémico, contexto sanitario, caracteristicas demograficas y psicosociales,

variables clinicas y estado de salud) 7.

Una vez ya concienciados en el problema actual de las enfermedades
cardiovasculares, nos permite realizar una vision global sobre la responsabilidad que
tenemos de proponer diferentes estrategias de prevencion cardiovascular, para asi
frenar y paliar esta patologia. Se debe tener presente siempre, que ninguna
estrategia por si sola sera suficiente para conseguir un estado 6ptimo de salud, sino
gue se basa en la suma de todas ellas; mejorar la comunicacion entre médicos-

enfermeras-pacientes, facilitar la continuidad asistencial, etc.

Otra de las propuestas que ha presentado cada vez mas fuerza en prevencion
secundaria es el uso de terapias en combinacion fija para poder evitar disminuir la
progresion de la enfermedad, ademas de reducir los riesgos cardiovasculares. Esta
nueva estrategia con solo un comprimido al dia puede conseguir una mejora en la
adherencia terapéutica, recibe el nombre de Polypill ®®. Dicho policomprimido debe
formar un marco integral en la prevencion cardiovascular en todo el mundo, ademas

de incluir otras estrategias de salud publica, como buenos héabitos alimenticios,
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reduccion del consumo de sal, disminucion del sobrepeso, aumento de la actividad
fisica, restriccion del consumo de tabaco mediante programas de prevencién en
centros de atencién primaria ‘. Ademas, se deberia acoger una nueva y novedosa
iniciativa, basada en la mejora de la adherencia al tratamiento farmacoldgico,
fundamentada en un programa de ayuda e intercomunicacion entre varios grupos de
personas adultas dentro de una misma comunidad, esta podria llegar a presentar

una similitud al funcionamiento de otras organizaciones (p. ej. Alcoholicos Anénimos)
(20)

Antes de la aparicién del policomprimido como estrategia de prevencién secundaria,
aparecio una idea en prevencién primaria, por parte de Nicholas Wald, conocido
internacionalmente por sus investigaciones en epidemiologia y medicina preventiva.
Su idea primaria fue basada en una “estrategia de vacunacion” la cual consistia en la
administracion de un comprimido que contenia 6 principios activos del
policomprimido a toda la poblacién mayor de 55 afios, independientemente de sus
factores de riesgo, y sin conocer ningun dato sobre sus niveles de tensién arterial,
concentraciones de colesterol u otros. Esta propuesta chocé en la comunidad
cientifica, consiguiendo una gran oposicibn por parte de ésta, debido a las
consecuencias que podia llegar a tener el medicalizar a toda una poblacion,
sumandole a este proyecto el elevado coste, las reacciones adversas, y los efectos
psicolégicos que se podrian dar en la poblacion sana, ademéas de favorecer el
abandono de los habitos saludables. Por lo que esta propuesta fue declinada

totalmente.

Tras la idea inicial de N. Wald, varios autores decidieron utilizar el policomprimido en
prevencion primaria, de una manera mucho mas selectiva en individuos sin ECV,
pero en alto riesgo de padecerla, existen diversos estudios pilotos que han
demostrado la posibilidad de esta estrategia, sin embargo, no hay pruebas

definitivas que demuestren, su seguridad y su relacion coste-efectividad.

Mas tarde el Dr. Fuster en el Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares
(CNIC), en colaboracién con Grupo Ferrer (policomprimido Fuster-CNIC-Ferrer),
determino un concepto de polypill con mayor exactitud tanto en composicion como
en indicacion, estableciendo los tres farmacos que lo componen: atorvastatina (20

mg), acido acetilsalicilico (AAS) (100 mg), y ramipril (en dosis de 2,5, 5 0 10 mg).
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A diferencia de la anterior idea, esta propuesta se aprobé por la Agencia Europea
del Medicamento (EMA) en prevencibn secundaria de enfermedades
cardiovasculares como terapia de sustitucion para pacientes adultos debidamente
controlados con las monocompuestos dados concomitantemente a dosis

terapéuticas equivalentes 9.

Desde el afio 2011 se esta probando esta estrategia terapéutica en Espafia, Italia,
Argentina, Brasil y Paraguay (estudios FOCUS-1 y FOCUS-2) con el objeto de
investigar su impacto en la adherencia al tratamiento y las potenciales ventajas
econdmicas, existen diferentes tipos de policomprimidos comercializados en otros
lugares del mundo, los cuales se muestran en el anexo 1, con una exquisita

aceptacion respecto al coste y la adherencia.

Uno de los mas destacados es el ensayo clinico FOCUS-2, el cual se basa en una
comparativa entre el grado de adherencia al tratamiento entre el grupo de pacientes
que recibe los tres farmacos y otro grupo que recibe el policomprimido
cardiovascular. Los resultados obtenidos demuestran una mejor adherencia en

comparacion con el grupo que recibié los medicamentos por separado 7.

Otros estudios relacionados con el uso de combinacion de terapia fija en un solo
comprimido han mostrado aparte de la adherencia terapéutica, mejoras en la presion
arterial sistélica (PAS), en la mortalidad total en los individuos que tomaban este
tratamiento y reduccion del numero de eventos vasculares. Entre ellos cabe destacar
el estudio UMPIRE con mejoras estadisticamente significativas en la presion arterial
y el c-LDL respecto al tratamiento habitual, debido al incremento de la adherencia

terapéutica ®V.

El policomprimido como estrategia de prevencion en Salud Publica esta incluido y
reconocido formalmente en el Global Action Plan de la Organizaciéon Mundial de la
Salud (OMS), asi como del 25x25 road map de la Federacién Mundial de la Salud.
Esta innovacion terapéutica es la primera en su clase que recibe ademas la
aprobacion de las agencias reguladoras de 15 paises europeos: Alemania, Austria,
Bélgica, Bulgaria, Espafa, Finlandia, Francia, Grecia, Irlanda, Italia, Polonia,
Portugal, Republica Checa, Rumania y Suecia. Ademas, ha sido aprobada en Chile.
En este momento se comercializa en Espafa, Portugal, Rumania y Alemania bajo

los nombres de Trinomia® y Sincronium® #2),
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Desde el Ministerio de Sanidad, Servicios sociales e Igualdad se ha mostrado un
estudio de coste efectividad del uso del policomprimido cardiovascular en el
tratamiento de pacientes en prevencion secundaria en comparacion con la
monoterapia, los datos de este estudio muestran que el uso de la polypill en 10 afios
evitaria 46 eventos cardiovasculares no fatales y 11 fatales por cada 1000 pacientes,
siendo incluso un tratamiento muchos méas efectivo y barato respecto a los

monocomponentes %,

El conjunto de expertos (Sociedad Esparfiola de Cardiologia, Sociedad Espafiola de
Medicina Interna, Sociedad Espafiola de Atencion Primaria, entre otros) ha
determinado que los principales criterios clinicos a la hora de indicar la
administracion preferente del polypill sean: pacientes con antecedente de no
adherencia, pacientes que estan controlados con farmacos individuales, pacientes
pluripatolégicos y polimedicados. Pero independientemente de que ofrezca una
terapia minima probada y mayor adherencia, existen dos situaciones en las cuales
estaria contraindicado: efectos adversos y alergias por partes de los 3 componentes
que conforman el polypill o cuando el tratamiento de este dltimo no consiga los

objetivos terapéuticos indicados en las guias de practica clinica .

Son muchas las recomendaciones establecidas frente a la toma de la polypill, entre
ellas se informa que deberia ser preferiblemente después de una comida, para asi
poder disminuir los efectos secundarios gastrointestinales que pueden llegar
aparecer por el Acido Acetil Salicilico, esta debe tragarse con liquido y nunca
aplastarse ni masticarse para asegurar la efectividad de los principios activos.
Respecto al precio del Polypill seria igual al de los tres monocomponentes por

separado, 12,97€ por mes 2.

Es importante tener en cuenta la opinion de los pacientes como algo fundamental,
sin olvidar la importancia de la consecucion de habitos de vida saludables
conjuntamente con la terapia farmacoldgica, partiendo de una base en la cual la
estrategia del policomprimido seria una baza segura para incrementar la adherencia
terapéutica, reducir el riesgo de un nuevo episodio cardiovascular, conseguir un

estado optimo de salud y reducir los costes de reingresos hospitalarios.

e
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Ante lo novedoso del tratamiento de las ECV con el policomprimido y viendo que
pueda mejorar significativamente la adherencia terapéutica y con ello disminuir la
morbimortalidad cardiovascular, se plantea revisar la evidencia cientifica en el

tratamiento del policomprimido, planteando los siguientes objetivos.

OBJETIVO GENERAL

e Mostrar la mejor evidencia cientifica de los beneficios de la administracion del

policomprimido en prevencién secundaria de ECV.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Valorar el incremento de la adherencia terapéutica con el uso del
policomprimido.

e Comparar las ventajas de la terapia combinada a una dosis fija frente a la

terapia con monocomponentes.

e Mostrar la posible reducciébn del coste sanitario gracias al uso del
policomprimido.
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MATERIAL Y METODOS

Para el presente estudio se realizd una revision bibliografica en la cual se efectuo
una busqueda de la literatura especializada en los beneficios del policomprimido
cardiovascular en prevencion secundaria frente a la terapia con monocomponentes.
El disefio de la estrategia de busqueda del estudio, siguio la elaboracion de la frase
de busqueda en base a las cuatro pistas de Sackett mediante el formato PICO

(paciente-intervencion-comparador-resultado)

¢El Policomprimido cardiovascular presenta beneficio en la prevencion
secundaria de las enfermedades cardiovasculares respecto a la terapia con

monocomponentes?

PACIENTE Poblacion afectada por enfermedad cardiovascular.

INTERVENCION | El uso de Policomprimido.

COMPARACION | Frente a la terapia con monocomponentes

RESULTADOS | Beneficios en prevencion secundaria

La busqueda del material bibliografico comenzé a realizarse en diciembre de 2016 y
finalizé en abril del 2017.

Las principales bases de datos de Ciencias de la Salud analizadas fueron las

siguientes: Bandolera, Cochrane plus, Ibecs, Lilacs, Pubmed, Scielo.

Se desarrollaron estrategias de busquedas sensibles para cada base de datos
utilizando los Descriptores de Ciencias de la Salud (DeCS) y Medical Subject
Headings (MeSH) asi como palabras naturales, combinadas con los operadores
booleanos (And/Or). Ademas de las bases anteriormente citadas se utilizé el
buscador “Google Académico” para obtener articulos que no se pudieron obtener en
las anteriores bases de datos. Se consulté la Revista Espafiola de Cardiologia la
cual proporciono articulos de gran relevancia. Se amplio la busqueda con la

bibliografia referencial de los articulos encontrados.

e
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Los descriptores utilizados fueron:

TESAUROS PALABRAS NATURALES
MeSH DeCS
= Medication = Prevencion = Policomprimido.
Adherence. secundaria. » Polypill.
= Coronary heart » Enfermedad = Adherencia terapéutica.
disease. coronaria. = Euroaspire Il, llI
= Secondary = Cumplimiento
prevention. medicacion.

Para la combinacion de los
And/Or.

descriptores utilizamos los operadores Booleanos

Los criterios de inclusion fueron:

e |diomas seleccionados: espafiol e inglés.

e Periodicidad: desde 2006 hasta 2017.

e Tipo de estudio: Estudios con disefio de Ensayos Clinicos Aleatorios,

Revisiones Sistematicas con o sin metaanalisis, Guias de Practica Clinica,

Estudios de Evaluacion econdémica y Articulos cientificos.

Para la valoracion de la calidad interna y homogeneidad metodoldgica se empleé las

herramientas de lectura critica Critical Appraisal Skills Programme Espafiol (CASPe)

(24

y Appraisal of Guidelines Research and Evaluation (AGREE I1) ®),

Utilizando los anteriores criterios de inclusiéon, dentro de las bases de datos referidas

y aplicando los tesauros con su combinacién, se eligieron tras varios escalones de

seleccion mostrados en el flujograma del anexo 2, un total 26 articulos, de los cuales

se realizaron unas tablas resimenes, que se muestran en el anexo 3.

e Revisiones sistematicas: 15 (2, 27, 28, 29, 31, 33, 36, 38, 39,41, 42, 43, 44, 48, 50)

e Guias de préctica clinica: 1 (26)

e Estudios Descriptivos: 1 (37)

e Estudios Transversales:

e Estudios de Evaluacion Econdmica: 2 (45, 46)

2 (30, 32)

e Estudio Prospectivo: 2 (34, 40)

e Articulos cientificos: 3 (35, 47, 49)
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RESULTADOS

Tras el andlisis de la evidencia cientifica hallada se plantean los resultados en un

esquema basado en los distintos puntos clave en prevencion secundaria:

¢ Adherencia terapéutica.
o Impacto del policomprimido cardiovascular en la adherencia terapéutica
= Reduccion del Gasto Sanitario.
= Preferencia de los pacientes.

e Factores de Riesgo relacionados con el estilo de vida.
1. ADHERENCIA TERAPEUTICA

Una de las principales recomendaciones que se recogen en la Guia de Sociedad
Europea de Cardiologia (ESC) sobre prevencién de la enfermedad cardiovascular en
la practica clinica, establece simplificar el régimen terapéutico hasta lo minimo
aceptable, con monitorizacién repetida y feedback. En caso de persistente falta de
adherencia, se recomiendan las sesiones de grupo o las intervenciones

conductuales combinadas. (Clase 1, Nivel A) ?%27,

EUROASPIRE 1V, es un estudio que valora la adherencia terapéutica a los 6 meses
después de un evento cardiovascular, recoge un total de 7.998 pacientes (el 24%
mujeres) de 78 centros de 24 paises europeos. Los resultados obtenidos nos
muestran como solo el 54% de los pacientes presentaban buen control de la presion
arterial (<140/90 mmHg; <140/80 mmHg en diabetes mellitus), a pesar de que el
83% tomaba bloqueadores beta y el 75% inhibidores de la enzima de conversién de
la angiotensina IECA, y solo un pequefio porcentaje, 19%, presentaba buen control
del colesterol (colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad [cLDL] <1,8 mmol/dI)

a pesar de que el 86% de los pacientes tomaban estatinas ¢ 39,

Otro estudio, que valora la persistencia en la medicacion recomendada a los 12
meses de sufrir un IAM, con un total de 6434 pacientes, mostrO como la tasa de
persistencia fue inferior al 62%, siendo menor en los pacientes en mayor riesgo de
muerte que en los de menor riesgo (el 45,9% frente al 61,5%) “®. Recientemente, se
public6 uno de los estudios mas importantes, un metaanalisis que recogia 20
estudios sobre la adherencia terapéutica, en el cual se utilizé la visita a la farmacia

para controlar la continuidad del tratamiento como método de adherencia. Cont6 con
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un total de 376.162 pacientes de prevencion primaria como de secundaria, y asi se
pudo observar y comparar la efectividad de la adherencia en ambas, los datos
obtenidos mostraron como en la prevencidn secundaria se obtuvo una mayor
adherencia, un 66% frente al 50% en prevencion primaria. Otro de los datos que es
importante sefialar, fue la media obtenida de adherencia terapéutica durante un
seguimiento de 24 meses, la cual alcanz6 un 57% del total de los pacientes

estudiados ?®.

Dentro de la rama de estudios EUROASPIRE, es importante destacar como en el
caso concreto de los resultados de EUROASPIRE Ill, indican que el cumplimiento
del tratamiento farmacoldgico cae rapidamente a las pocas semanas de recibir el

alta GV,

La fase | del estudio FOCUS corresponde a un importante trabajo que cabe destacar
en prevencion secundaria, el cual utilizé el cuestionario de Morisky Green en mas de
2.000 pacientes. Para valorar la adherencia terapéutica en pacientes tratados con un
IECA, estatina y AAS, siendo esta de un 45.5% 82932 se asocié la baja adherencia
terapéutica con una edad mas temprana, depresion, un régimen de medicamentos
complejos, una cobertura de seguro de salud mas pobre y un menor nivel de apoyo

social.

El registro APTOR, realizado en el entorno europeo, comparo el seguimiento de las
guias de practica clinica en 14 paises tras un afio del alta hospitalaria, los datos
obtenidos respecto a Espafia muestran que solo un 28% de los pacientes recibian
tratamiento 6ptimo; AAS mas tres o0 mas de los siguientes: (Bloqueador beta,
IECA/ARAII, estatina, dieta y ejercicio). En Espafia, se publicé un estudio basado en
la persistencia del consumo de farmacos preventivos (AAS, bloqueadores beta,
IECA y estatinas) con un total de 7.462 pacientes tras sufrir un evento
cardiovascular. Los resultados nos indican unos datos poco alentadores ya que, a
los 9 meses del alta hospitalaria, un 18% de los pacientes no alcanzaban el 75% de
dias de persistencia en ninguno de los farmacos prescritos y el 47,6% no lo hizo en

tres 0 mas grupos terapéuticos .

El estudio “Prospective Urban Rural Epidemiological Study” (PURE), el cudl se
encargé de cuantificar en todo el mundo la falta de adherencia al tratamiento
farmacoldgico dentro del contexto de la cardiopatia isquémica y accidentes
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cerebrovasculares, con un total de 153.996 pacientes entre 35 y 70 afios
procedentes de diferentes segmentaciones de poblacion. El objetivo era investigar la
relacion entre la renta media de los paises y el uso real de la medicacién en
prevencion secundaria de las ECV. Los resultados evaluados indican que la

adherencia terapéutica es directamente proporcional a la renta de los paises.

Por su parte, dista mucho de ser 6ptima en los de rentas mas elevadas, y es

particularmente baja en los paises en desarrollo y en las areas rurales 3%,

La Sociedad Europea de Cardiologia publicé una guia de prevencion de enfermedad
cardiovascular en 2012, en la cual se establecié unos objetivos de control para los
pacientes con enfermedad coronaria recomendando unos valores de cLDL<1,8
mmol/l (70 mg/dl) o una reduccion del 50% de los valores de cLDL, cuando ese

objetivo sea inalcanzable a pesar de una terapia intensiva %°>.

El control de cLDL y uso de estatinas han tenido un incremento importante en los
ultimos afios en Espafia. Alberto Cordero Fort, cardidlogo del Hospital Universitario
San Juan de Alicante, emiti6 un informe tras comparar el perfil clinico y la
prevalencia de los FRCV en dos grandes registros transversales de pacientes con
enfermedad cardiovascular separados en 10 afios. ElI informe mostré6 una
disminucién de las concentraciones séricas de colesterol total (218,3 mg/dl frente a
196.3 mg/dl) y cLDL (145,1 mg/dl frente a 117 mg/dl). Ademas, se mostré un
incremento significativo del uso de estatinas en pacientes con cardiopatia isquémica
cronica: del 27,05% en 1999 al 65,1% en 20009.

El estudio DIOCLES fue llevado a cabo en 44 hospitales esparioles, en €l se intentd
analizar el prondéstico y manejo el sindrome coronario agudo en 2012. Datos de este
estudio indicaron que, aproximadamente el 95% de los pacientes dados de alta,

incluian estatinas en su tratamiento ©°,

Respecto al uso de las estatinas en prevencion secundaria, una revision sistematica
de 10 estudios en los cuales cuatro de ellos usaron lovastatina, dos sinvastatina y
los ultimos cuatro paravastatina, se evalué un total de 20.589 paciente tratados
durante aproximadamente 2,9 afios. Los resultados mostraron que la intervencion
farmacoldgica es menos eficiente en jovenes y en ancianos, respecto a la eficiencia,

se observa que mejora cuando el tratamiento se dirige a individuos de riesgo
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elevado. Otro dato relevante fue que el nimero necesario para tratar (NNT) “las
cosas malas” fue de 11. Esto significa que 11 personas tienen que ser tratadas con
estatinas durante 2,9 afios para evitar una “cosa mala” (muerte, ACV o IAM) en uno

de ellos & 3436),

Debido a la situacion actual, en el que la mayoria de la poblacion se encuentra en
tratamiento farmacoldgico usando estatinas o antihipertensivos, se realizé un estudio
aleatorio para saber que piensan los pacientes a la hora de tomar la medicacion y
cual es la cantidad de beneficio que necesitan para tomar cierta medicacion. Se
escogidé un total de 550 sujetos dividiéndoles en 3 grupos, de los cuales 308 (56%)
aceptaron participar, aproximadamente 100 participantes en cada grupo. Los
resultados mostraron que cuatro de cada cinco querian saber la probabilidad que
tenian de beneficiarse del tratamiento. Sélo una minoria de pacientes tomaria el
medicamento si pensaran que tendrian una probabilidad tan solo del 5%, o menor,

de beneficiarse del tratamiento en los préximos cinco afios 7.

Ante estos datos tan desgarradores en los que la adherencia tanto por factores
econémicos, como por la propia decision del paciente ante la toma de la medicacion
y los cambios en los estilos de vida, se han propuesto diferentes dinamicas a la hora
de mejorar estos resultados entre ellas el uso de la terapia combinada fija
(policomprimido) y la actuacién por parte de la enfermeria de una forma mas

especializada respecto a la prevencion cardiovascular ©7.

1.1. Impacto del policomprimido cardiovascular en l|la adherencia
terapéutica.

Se plantea que el uso de la terapia combinada fija (policomprimido) debe
necesariamente formar parte de un marco integral de prevencion cardiovascular en
todo el mundo, que incluya otras estrategias de salud publica como educacién,
control de factores de riesgo, aumento de la actividad fisica, disminucién del
sobrepeso, reduccion del consumo de sal, acceso a tratamientos eficaces, desarrollo

de sistemas de salud en regiones deprimidas, medidas anti tabaquicas, etc.

Recientemente se han completado y publicado los resultados de cuatro estudios
diseflados para medir el impacto de un policomprimido cardiovascular en la

adherencia terapéutica. Los diferentes estudios han incluido poblaciones, periodos
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de seguimiento y mediciones de adherencia diversos, todos ellos concuerdan en

demostrar el gran impacto positivo de dicha estrategia en la adherencia terapéutica
(38)

En este punto, nos detendremos en dos de los estudios de mas influencia cientifica:
el estudio FOCUS y el estudio Kanyini GAP @ 2%31.27)

El estudio FOCUS fase 1 incluy6 a 2.118 pacientes, y su objetivo era especificar los
factores que interfieren con una correcta adherencia al tratamiento cardiovascular en
prevencion secundaria tras un IAM. En la fase 2 se aleatorizd a 695 pacientes de
fase 1 en un ensayo clinico con el fin de probar el efecto de un policomprimido
(compuesto por AAS 100 mg, simvastatina 40 mg y ramipril 2,5, 5 o0 10 mg)
comparado con los tres farmacos por separado en adherencia, presion arterial y
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL), ademas de seguridad y
tolerabilidad en un periodo de 9 meses. Los resultados obtenidos en la fase 2, el
grupo asignado al policomprimido mostré un incremento significativo en los niveles
de adherencia tras 9 meses comparado con el grupo asignado a los tres farmacos
por separado: el 50,8 frente al 41%. Los niveles de adherencia también fueron
significativamente mayores en el grupo de policomprimido cuando se usé el

cuestionario de Morisky-Green, el 68% frente al 59% 2% 39,

El estudio (Kanyini Guidelines Adherence with the Polypill) Kanyini GAP de gran
trascendencia sobre el uso del policomprimido, este estudio se basa en comparar la
efectividad de un policomprimido frente al tratamiento habitual con comprimidos
habituales, fue un estudio abierto, prospectivo, aleatorizado, que incluyé 623
individuos con riesgo alto de eventos cardiovasculares. Ademas, nos permite
observar como aumenta la adherencia a la vez que disminuye los eventos
cardiovasculares. Después de 18 meses de seguimiento, el porcentaje de
adherencia terapéutica fue significativamente mayor en el grupo con policomprimido

(70% frente a 47%) con monocomponentes “%.

Se ha demostrado que el uso del policomprimido tiene buena seguridad y
tolerabilidad a corto plazo y que la reduccién de factores de riesgo a corto plazo es
aproximadamente la que se esperaba de los efectos agregados de los agentes

individuales @7*Y,
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Los datos obtenidos de un meta-analisis con un total de 3.140 pacientes en 6
paises, de los ensayos UMPIRE, IMPACT y Kanyini-GAP sobre la eficacia de la
combinacion de medicamentos de dosis fija (‘polypills’), en comparacion con la
atencion habitual en pacientes con enfermedad cardiovascular o de alto riesgo,
mostro lo siguiente: a los 12 meses, en comparacion con el tratamiento habitual, los
participantes en el uso del policomprimido tuvieron mayor adherencia frente a la
terapia individual (80% vs. 50%). Entre los 3.140 pacientes incluidos en este
metaanalisis, al inicio del estudio, el 84%, el 87% y el 61%, respectivamente,
estaban tomando una estatinas, un agente antiplaguetario y al menos dos agentes

reductores de la PA (29:38-40,42.43)

1.1.1. Gasto sanitario

La baja adherencia terapéutica tiene un impacto tanto sanitario como econémico
importantisimo y se asocia a fracaso en la consecucion de los objetivos terapéuticos

y mayor tasa de hospitalizaciones y muerte como reflejan los siguientes resultados.

Los costes directos e indirectos derivados de esa falta de adherencia en Estados
Unidos se han calculado entre 100.000 millones y 289.000 millones de ddlares
anuales. Este, es uno de los motivos que ha impulsado a la industria, las
aseguradoras y las agencias reguladoras y gubernamentales a buscar férmulas que

promuevan la adherencia de manera eficaz y coste-efectiva .

La relacidon coste-efectividad del policomprimido se ha estudiado en mudltiples
entornos socioecondmicos. Siguiendo el estudio donde Gaziano realizo un analisis
farmacoecondmico para evaluar diferentes regimenes de policomprimidos de
acuerdo con la prevencion, tanto primaria como secundaria, en paises de rentas
bajas y medias. Los resultados emitidos del andlisis demuestran que el incremento
coste-efectivo fue entre 306 y 388 dolores por cada afio de vida ajustado por calidad
(QALY) por lo tanto, el policomprimido es una estrategia coste-efectiva para
pacientes en prevencion cardiovascular secundaria, incluso en los paises de rentas

més bajas ©.

Mas recientemente se han publicado los resultados de un interesante modelo de
Markov alimentado con datos de ensayos clinicos para analizar el papel de un

policomprimido cardiovascular en prevencién secundaria en el Reino Unido. Dicho
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modelo compar6é el uso de un policomprimido compuesto por AAS 100 mg,
atorvastatina 20 mg y ramipril 2,5, 5, 0 10 mg con monoterapia. El objetivo primario
era la prevencion de eventos cardiovasculares por cada 1.000 pacientes y los
objetivos secundarios incluyeron coste por afio de vida y QALY ganados. El modelo
estimé que por cada 10% de incremento en los niveles de adherencia, se puede
prevenir el 6,7% de los eventos cardiovasculares mortales y no mortales. Utilizando
un aumento de un 20% en la adherencia derivado del policomprimido, se calculé que
el uso de un policomprimido podria prevenir el 15% de eventos cardiovasculares
mortales y no mortales por cada 1.000 pacientes, comparado con el tratamiento

estandar en monoterapia @ 2% 3% 4445)

En 2016 se publico un estudio de coste efectividad en Espafia, en el cual se estimé
los beneficios en salud y coste-efectividad de wuna intervencion con un
policomprimido (acido acetilsalicilico 100 mg, atorvastatina 20 mg y ramipril 10 mg)
para la prevencion secundaria de eventos cardiovasculares en comparacion con la
monoterapia multiple. Se utilizé una version adaptada de un modelo de Markov para
Reino Unido con ciclos de 3 meses, publicado recientemente y desarrollado en
Microsoft Excel, para evaluar los resultados cardiovasculares, los costes y los
beneficios y estimar la razon de coste-efectividad incremental por afio de vida y afo
de vida ajustado por calidad (AVAC) ganados de un policomprimido en un horizonte
temporal de 10 afios. El andlisis adopto la perspectiva del Sistema Nacional de
Salud espafiol, incluyendo datos de mortalidad no cardiovascular de la poblacion
espafiola y costes para Espafia obtenidos del Ministerio de Sanidad, Servicios

Sociales e Igualdad y los de los farmacos, de la web de BOTPLUS “9).

En el analisis probabilistico del caso base, se observa un 90,9% de probabilidad de
que el policomprimido sea una estrategia coste-efectiva para el Sistema Nacional de

Salud espafiol con potencial beneficio clinico “®.

En la figura 2 se muestra como han sido los resultados econ6micos para cada caso
base (en una poblacion de 1.000 personas), ademas de valorar los costes y el coste

incremental por afio de vida y afio de vida ajustado por calidad ganado.

e
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Policomprimido Monocomponentes Incremental

Costes (euros) 5.063.464,15 647332579 -509.861,64

Coste de los farmacos (euros) 1.245.373.41 1.236.573 49

Costes directos de eventos agudos (euros) 2.815.782,80 3.161.686,53

Costes directos de eventos cronicos (euros) 1.802.307 84 2,075.065,77

AV ganados 7.386,12 7.335,06 51,06

AVAC ganados £.147,32 £.008,98 4834

RCEl por AV ganado = = Policomprimido dominante
RCEI por AVAC ganado - - Policomprimido dominante

AV: aio de vida; AVAC: ano de vida ajustado por calidad: RCEl: razdn de coste-efectividad incremental.

Figura 2: Resultados econémicos descontados para el caso base (en una poblacién de 1.000 personas), costes y

coste incremental por afio de vida y afio de vida ajustado por calidad ganado “3),

El aumento del gasto sanitario influye de manera importantisima en aquellos paises
en vias de desarrollo convirtiétndose los costes sanitarios en una carga
desproporcionada en relacion con los ingresos medios de la poblacion, y en algunos
casos inasequible el tratamiento médico del infarto agudo de miocardio, generando
un aumento en (ECV) y produciendo una caida absoluta en el &mbito de la

adherencia terapéutica sanitaria 4647,

Datos obtenidos del estudio PURE demostraron que, de los méas de 5.600 pacientes
con enfermedad coronaria previa recogidos en 17 paises con distintos niveles de
renta per capita, mas del 60% no recibia ninguno de estos farmacos y solo un 3%
recibia los cuatro siendo los paises de renta mas baja los que presentaban las
peores cifras: hasta el 80% de los pacientes no reciben farmacos de ningun tipo tras

un infarto de miocardio “®.

1.1.2. Preferencia de los pacientes

Completando el estudio de Kanyini GAP se realizé una encuesta a los pacientes de
dicho estudio con la finalidad de estimar las preferencias de dichos pacientes

respecto del uso del policomprimido o la terapia individual.

Los resultados de la encuesta indicaron que los pacientes eligieron uno de los
tratamientos en el 93% de las veces. En el esquema de medicamentos, de tres
tomas por dia a dos tomas por dia 0 a una toma diaria aumento el odds ratio (OR)

de preferencia de tratamiento.
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El principal motivo en la eleccién del policomprimido era el precio del tratamiento,
seguido por la frecuencia de administracién y por el nimero de comprimidos por
dosis. El tratamiento con policomprimidos fue preferido por un porcentaje
significativamente mayor de pacientes, en comparacion con el tratamiento con

comprimidos individuales “°.
2. ESTILO DE VIDA

Uno de los estudios mas potentes en este ambito es EUROASPIRE que se encargo
de mostrar la situacion alarmante que se vive ante al estilo de vida, en sus tres
primeras fases EUROASPIRE 1 Il, Il (englobd un total de 12 afios de seguimiento
desde 1195 a 2007) en el caso de EUROASPIRE lll recoge los datos de 78 centros
de 24 paises europeos a los 6 meses de un evento cardiovascular. Los resultados
de este estudio completo nos mostraron como casi dos tercios no realizaban
actividad fisica regular y casi la mitad de los fumadores en el momento del evento
seguian fumando. En lineas generales, y a través de los diferentes estudios
realizados, se ha podido comprobar como la proporcion de pacientes que fuman se
ha mantenido practicamente igual entorno al 20%. Un dato significativo es que la

proporcion de mujeres fumadoras menores de 50 afios ha aumentado.

La frecuencia de obesidad (indice de masa corporal = 30) ha ido aumentando
paulatinamente hasta situarse en el 38% lo que ha supuesto una subida de tres
puntos desde el primer valor tomado en EUROASPIRE I. La proporcién de pacientes
con presion arterial elevada (>140/90 mmHg) y (>130/80 mmHg) en pacientes sin y
con diabetes respectivamente fue similar mientras que la proporcién con colesterol
total aumentado (>4,5 mmol/L) disminuyé desde un 94,5% en EUROASPIRE | al
46,2% en Ill #3149 En resumen, observamos que las tendencias en el control de
diversos factores de riesgo (tabaquismo, obesidad, hipertensién) no se han podido

controlar.

Gracias a la ley antitabaco que entro en vigor en Espafia en enero de 2011 que
prohibe fumar en espacios cerrados, se ha mostrado un alto impacto en la
disminucién de eventos cardiovasculares. Los datos publicados son alentadores,
dado que 1 afio después de la implementacion de la ley, la tasa de hospitalizaciones

por angina se redujo en un 13,3%, y la de infarto agudo de miocardio en un 8,6%
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disminuyendo el nimero de ingresos por infarto observada en los afios previos a la

aplicacion de la ley 59,

La guia de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) 2016 sobre prevencién de la
enfermedad cardiovascular en la practica clinica, establece como recomendacion,
gue el personal sanitario y los cuidadores den ejemplo de un estilo de vida saludable

y no fumen ni usen derivados del tabaco en el trabajo. (Clasel, Nivel A) & 27,

La prevencion cardiovascular, por lo tanto, deberia incluir multiples estrategias:
cambios en las politicas sanitarias dirigidos a promover y mantener estilos de vida
saludables, reforzar comportamientos individuales y el uso de farmacos eficaces y

seguros para controlar los FRCV ¢4,
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DISCUSION:

Destaca el gran numero de articulos seleccionados en esta revision que coinciden
en la utilidad del policomprimido para mejorar la accesibilidad del tratamiento y la
adherencia en prevencion secundaria. Siendo un avance en el tratamiento de las
ECV y una manera de disminuir los ingresos hospitalarios, los eventos
cardiovasculares, ademas de reducir el gasto sanitario. Gracias a ello, el
policomprimido se ha convertido una intervencién sanitaria con amplia recursion
econdémica y social tanto para paises de rentas altas medias o bajas, siendo una
opcién coste efectiva para los paises en vias de desarrollo, pero, sin embargo, falta
una gran parte de ensayos clinicos que concluyan los efectos secundarios del uso

(43, 51)

del policomprimido , Y pueda a su vez convertirse en una herramienta de

eleccioén a nivel mundial, en el tratamiento de las ECV.

El Ministerio de Sanidad Servicios Sociales e Igualdad, cre6 un modelo para estimar
los cambios en las ratios de eventos cardiovasculares y los gastos sanitarios
asociados si la combinaciéon de farmacos fuese proporcionada sin ningln tipo de
copago. El presente estudio nos mostrd, que el uso de la medicacién a través de
eliminar el copago para recibir combinacibn de farmacos en pacientes post-
infartados, tiene la capacidad de ahorrar vidas y costes médicos sustanciales,
ademas de conseguir un incremento en la adherencia al tratamiento desde el 50% al
76% ©V,

Recientemente viendo que los ensayos clinicos aleatorizados prospectivos llevados
a cabo hasta el momento carecian de poder estadistico para medir el impacto del
tratamiento con un policomprimido en los eventos cardiovasculares, el programa de
investigacion e innovacion H2020 de la Comunidad Europea ha financiado en su
totalidad el estudio Secondary Prevention of Cardiovascular Disease in the Elderly,
(SECURE) cuyo obijetivo primario es medir el efecto de tratar a una poblacidén post-
IAM de méas de 65 afios con un policomprimido o tratamiento estdndar en eventos
cardiovasculares severos (mortalidad cardiovascular, recurrencia de IAM, ictus
isquémico o revascularizacion urgente). No podemos considerar toda la informacion
aportada como concluyente ya que dicho estudio se encuentra actualmente en

proceso y cuyos resultados no se publicaran hasta 2020 @,
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El policomprimido tiene un futuro de multiples posibilidades, pero una de las que
mas fuerza cobra, es el hecho de aumentar el nimero de comprimidos en una sola
dosis, aunque esto entraria a debate ya que cuantos mas componentes tenga una
pastilla, mas pacientes pueden quedar excluidos del tratamiento, fundamentalmente
por el aumento de efectos adversos. Por lo tanto, a la hora de desarrollar una pildora
con multiples principios activos, se debe sopesar cuidadosamente las dificultades de

su formulacion, y su utilidad terapéutica, por otra.

Otra posibilidad que cobra especial interés es el uso de una policomprimido en la
prevencion primaria cardiovascular, esta estrategia terapéutica puede tener un
impacto positivo en la salud de la poblacién general, pero su implementaciéon en la
vida real, especialmente en paises con graves carencias sociosanitarias, parece

poco probable.

Es interesante extrapolar la revisibn a un entorno realista. Si valoramos la
adaptabilidad, factibilidad y aceptabilidad donde entran en juego los grupos de
poder, podemos afirmar que, al igual que el papel econémico va a ser determinante
en la apuesta por el policomprimido, es mas que evidente que el mismo factor

econOmico puede ir en su contra.

Una de las terapias alternativas que se plantean al policomprimido es el llamado
“Polymeal” el cual, se encuentra actualmente en fase de discusién dado que no se
sostiene sobre ninguna base cientifica sélida. Se trata de una alternativa mas natural
y no farmacoldgica que al parecer aumenta la adherencia terapéutica. Sus bases
son una dieta de alimentos que mejora la esperanza de vida y que han sido
previamente analizados en varios ensayos clinicos como puede ser el vino, pescado,
chocolate negro, frutas y verduras, almendras y ajo. Como ventaja mostraban un

precio mucho mas econémico, pero tenian una fuerte controversia de opiniones ©2.

La predisposicion de la persona va a jugar un papel importante en esta teoria dado
que, en funcion de los ideales, expectativas, criterios morales, capacidad econémica
etc. una persona estara mas o menos condicionada al uso racional de la citada

alternativa Polymeal.

Los resultados encontrados, una vez realizada dicha revision bibliografica, muestra

qgue las principales recomendaciones en Prevencion Secundaria van orientadas a
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reforzar un estilo de vida saludable ademas de conseguir lograr una gran adherencia
a la medicacién. Debido a que la enfermedad coronaria sigue aumentando cada dia
mas en la poblacion, independientemente de los avances de los tratamientos, siendo
principalmente debido a un mal control de los FRCV en pacientes que ya han sufrido

un evento cardiovascular.

Estas decisiones sobre los estilos de vida suelen ser de tipo fluctuante y estan
relacionadas con el comportamiento particular de una persona. Por ejemplo, el
propésito de abandonar el tabaco suele conseguirse durante un tiempo, y a menudo
se reincide en el habito de fumar. Algo parecido sucede con las dietas adelgazantes
y los cambios de peso o con la préctica de ejercicio fisico. Por ello cada dia cobra
mayor importancia, la prevencion secundaria, y es aqui donde la enfermeria juega
un papel fundamental, ayudando a modificar los estilos de vida no saludables,
apoyandole y aconsejandole durante todo el periodo del tratamiento, siempre
predicando con el ejemplo como nos muestran las guias de salud cardiovascular
2016, y siendo participes en la prevencion y promocion de la salud de ellos, ya que

conforma un marco integral en el uso del policomprimido.

Una de las propuestas por parte de la enfermeria a la hora de lograr una mejora en
la adherencia se basan en proporcionar al paciente informacion escrita, videos,
charlas, contactos telefénicos frecuentes o consejos personalizados para motivarlo
en el uso correcto de la medicacién ya que en general, los estudios demuestran que
la adherencia mejora con las intervenciones, pero el beneficio desaparece con el
tiempo si no hay una actuacion continua pero esto a su vez ,requiere de equipos

multidisciplinarios ademas de una gran inversion de tiempo.

Cabe resenfiar por ultimo que las principales limitaciones que se presentaron en esta
revision bibliografica, parten de la no accesibilidad a todos los idiomas de
publicacién de los articulos, ademas de la imposibilidad de acceder al texto completo

de ciertos documentos relevantes.

e
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CONCLUSIONES

Tras el andlisis de todos los resultados podemos concluir, que las enfermedades
cardiovasculares actualmente son un problema mundial, ya que, tanto el
envejecimiento de la poblacién, como los malos habitos de vida, contribuyen al
desarrollo epidémico de éstas. El niumero de pacientes polimedicados tras sufrir un
evento cardiovascular ha aumentado, lo que a su vez se ha puesto de manifiesto
tras abundantes estudios es que la tasa de adherencia terapéutica es
extremadamente baja, 0o que representa un desafio de gran envergadura en el
contexto de la prevencion cardiovascular secundaria. Los estudios recogidos en esta
revisibn muestran como mas del 50% de los enfermos, como promedio, abandonan
el tratamiento tras un infarto agudo de miocardio. La baja adherencia terapéutica
tiene un impacto tanto sanitario como econdmico importantisimo y se asocia al
fracaso en la consecucibn de los objetivos terapéuticos y mayor tasa de

hospitalizaciones y muerte.

Una de las respuestas a la necesidad de tratamiento global frente al avance de las
ECV, es la sencillez del policomprimido, el cual se ha convertido en una estrategia
basica en prevencion secundaria, consiguiendo reducir el régimen terapéutico,
mejorar la accesibilidad y la asequibilidad del tratamiento en paises en vias de
desarrollo, pero sobre todo, conseguir aumentar la adherencia terapéutica que a su
vez disminuye el nimero de eventos cardiovasculares sin olvidarnos uno de sus
puntos fuertes, que es una estrategia coste efectiva y de eleccién por parte del
paciente frente a la terapia individual , como nos muestran las encuestas realizadas

dentro de un estudio.

Es importante no olvidar, que junto a la terapia farmacolégica debe formar un marco
integral en la prevencion cardiovascular, incluir otras estrategias de salud publica,
gue ayuden a reducir los factores de riesgo, y en él, cobra un papel importantisimo la
enfermeria ayudando a los pacientes a lograr estilos de vida saludable, ademas de

conseguir disminuir los factores de riesgo cardiovascular.

e
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ANEXOS

ANEXO 1.- POLICOMPRIMIDOS ACTUALMENTE DESARROLLADOS
EN PREVENCION SECUNDARIA

POLICOMPRIMIDO

LABORATORIO

PRINCIPIOS ACTIVOS

Red Heart Pill 1W

Dr. Reddys, India

AAS 75 mgq, lisinopril 10
mg, simvastatina 20
mg, atenolol 50 mg

Zycad

Zyduscadila, India

AAS 75 mg,
atorvastatina 10 mg,
ramipril 5 mg,
metoprolol 50 mg

RamitorvawW

Zyduscadila,India

AAS 75 mg,
atorvastatina 10 mg,
ramipril 5 mg

Polytorvaw US Vitamins Ltd,India AAS 75 mg, ramipril 10
mg, atorvastatina 5 mg
Polyiran Alborz Darou, Iran AAS 81 mg,

atorvastatina 20 mg,
enalapril 5 mg,
hidroclorotiazida 25 mg

Sincronium/TrinomiaW

CNIC-Ferrer, Espaia

Simvastatina 40 mg,
ramipril 2,5, 5y 10 mg,
AAS 100 mg
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ANEXO 2.FLUJOGRAMA DE DECISIONES DE SELECCION DE

ARTICULOS

N= N2 Total de articulos S= Articulos seleccionados finalmente
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BANDOLERA Policomprimido
AND
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PLUS Enfermedad
N=240/S=1 cardiovascular
IBECS
N_4/S_1 Policomprimido
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disease AND
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secondary
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ANEXO 3. TABLA DE RESUMENES DE ESTUDIOS SELECCIONADOS

AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
David del Val Martin y | Toda la poblacién | Datos A pesar de los esfuerzos realizados en | Situacion en Espafia, segin los
José Luis Zamorano | en Espafia con | epidemioldgicos los ultimos afios para el control y la | datos obtenidos mediante
Gomez. antecedentes europeos sobre prevencion de las enfermedades | encuestas y estudios
cardiovasculares. enfermedad cardiovasculares en Espafia, queda | observacionales de cohortes, en
(2015) cardiovascular trabajo por hacer. La reducciéon de la | 2013, Gltimo afio con datos oficiales
. . . analizados por la mortalidad total en Espafia contrasta | del Instituto Nacional de Estadistica.
“Epidemiologia de la . R
SEEEET | SEsE R ta.sa de mortalidad con un .aumento significativo ep la Los orincinales factores de fiesdo
o mEsefE hesies v ajusteida por edad en prevglenua de los factoreg dg riesgo pri Itp < Hoort ' 9
cifras” Espafia. cardiovascular, lo que |mpI|c§1 un én nuestro pals. Hipertension,
aumento de los gastos sanitarios tabaquismo, diabetes y dislipemia.
Articulo cientifico. directos e indirectos y refleja un

problema sanitario y economico en
auge. Es necesario poner en marcha
estrategias de control eficientes para
hacer frente a este problema en los
paises desarrollados.

La prevalencia de enfermedad
Coronaria sigue creciendo en
nuestro pais, un adecuado control
de los factores de riesgo
cardiovascular de los pacientes con
enfermedad coronaria supone un
importante impacto tanto sanitario
como econoémico.

I EEEE———
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
Domingo Orozco-Beltran, | Un total de | Falta de adherencia | Alrededor del 50% de los pacientes en | En una reciente publicacién resume
Concepcion Carratala- | 1.978.919 de | en prevencién prevencion secundaria CV deciden | nueve revisiones  Sisteméticas
Munuera y Vicente Gil- | pacientes con | secundaria abandonar el tratamiento prescrito, y en | realizadas sobre intervenciones
Guillén. eventos cardiovascular. la adherencia a estilos de vida | para la mejora de la adherencia al

(2015)

“Mejorar la adherencia:
una de las acciones mas
eficientes para aumentar
la supervivencia de los
pacientes en prevencion
secundaria”

Revision sistematica.

cardiovasculares.

saludables la proporcién es similar o
menor. Mejorar la comunicacion entre
médicos y pacientes, facilitar la
continuidad asistencial mediante
colaboraciébn con atencion primaria,
involucrar a  otros  profesionales
sanitarios (farmacéuticos) y el desarrollo
de terapias combinadas a dosis fijas,
como la polypill, son estrategias que
permitirian mejorar la adherencia
terapéutica, el grado de control y reducir
los costes sanitarios.

La adherencia parcial tiene las mismas
consecuencias que la ausencia de ella.

tratamiento en pacientes
pluripatoldgicos, se concluye que la
eficacia global de las intervenciones
fue moderada y no se observaron
diferencias relevantes entre
intervenciones conductuales,
educativas y combinadas. Algunos
componentes de estas
intervenciones, como son el
asesoramiento al paciente o las
estrategias de simplificacién
posoldgica, parecen ser
herramientas eficaces en la mejora
de la adherencia en este grupo
poblacional. Otro analisis de 76
estudios de valoracibn de la
adherencia mediante  monitores
electrénicos, mostr6 que la
adherencia disminuia con el nimero
de comprimidos y la adherencia de
los pacientes con 4, 3 o0 2
comprimidos al dia era
significativamente menor que con
una sola toma diaria.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
José M. Castellanoa, | Pacientes adultos | Beneficios del uso | La sencillez conceptual que representa | Parte de la carga del coste asociado
Valentin Fuster. adecuadamente del policomprimido. el policomprimido responde a la|a la ECV (enfermedad
controlados con los necesidad de simplificar el tratamiento | cardiovascular) recae en la falta de
(2015) monocompuestos para buscar el equilibrio perfecto entre | eficacia terapéutica derivada de la
" , dados y accesibilidad, adherencia y viabilidad | falta de adherencia.
Polypill, el . :
equivalentes a desde el punto de vista de coste-

policomprimido
cardiovascular: del
concepto a la realidad en
Espana”

Revisién sistematica.

dosis terapéuticas.

efectividad. En prevencion secundaria,
respecto a los tres farmacos por
separado, el tratamiento con un
policomprimido aumenta
significativamente la adherencia
terapéutica, lo que pone de relevancia la
utilidad de esa estrategia.

El policomprimido cardiovascular
Fuster-CNIC-Ferrer es una de las
respuestas a la necesidad de
tratamiento global frente al avance de
las ECV y nace fruto de la colaboracion
publico-privada entre el CNIC y Ferrer.
Esta innovacion terapéutica es la
primera en su clase que recibe la
aprobacion de las agencias reguladoras
de 15 paises europeos; entre ellos
Espafia.

El estudio SECURE incluird a mas
de 3.200 pacientes en siete paises
europeos (Espafa, Italia, Alemania,
Francia, Republica Checa, Hungria
y Polonia) y los seguira un minimo
de 2 afios y un maximo de 4. Esta
programado que la inclusibn de
pacientes empiece en el primer
trimestre de 2016 y los datos
estaran disponibles en mayo de
2020. Sin duda los datos del estudio
SECURE seran importantes a la
hora de adoptar la mencionada
estrategia de tratamiento en
prevencion secundaria de forma
global.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
Valentin Fuster. Pacientes que han | Cambios en el estilo | Los datos empiricos indican que las | Hay un minimo de principios

(2011)

“Un problema alarmante
en prevencion
secundaria: bajo
cumplimiento (estilo de
vida) y baja adherencia
(farmacoldgica)”

Revisién sistematica.

sufrido ACV, Infarto
agudo de miocardio
0 eventos
cardiovasculares.

de vida y adherencia
al régimen
terapéutico.

tasas de cumplimiento y adherencia son
extremadamente bajas, lo que
representa un desafio importante en el
contexto de la prevencion
cardiovascular secundaria, la
comunicacion con el paciente y la
informacion que este recibe sobre la
medicacion prescrita son aspectos
esenciales para evitar el abandono. De
forma parecida, el uso de polipastillas
que combinan varios principios activos
de probada eficacia simplifica
notablemente el régimen terapéutico,
reduce los costes de produccion
distribucion, y mejora la adherencia y
los resultados clinicos.

Lograr buenos cumplimiento y
adherencia se parece mas a una carrera
de fondo que a una de velocidad, en la
gue ademas se necesita la dedicacion
de un equipo profesional
multidisciplinario para llegar a la meta.

basicos que pueden explicar la baja
adherencia a la medicacion vy
deberian servir como base para

proponer mecanismos de
correccion:
*Hay una absoluta falta de

comunicacién entre los médicos y
los enfermos y comunican de
manera deficiente.

*La adherencia a la prescripcion
médica no guarda ninguna relacién
con el cumplimiento de los cambios
en el estilo de vida.

*Comprender las preocupaciones
del paciente en relacion con el
tratamiento farmacolégico es
fundamental para que haya buena
adherencia.

*La adherencia a una determinada
medicacion es un proceso de toma
de decisiones, en que el paciente
decide racional y activamente la
conveniencia de seguir con el
tratamiento después de tener en
cuenta diversas motivaciones.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
Gines Sanza, Jose M. | Pacientes tras sufrir | Comparativa de | La utilidad del policomprimido para | En general, los estudios
Castellanoa, y Valentin | un ACV, infarto dosis fijas para la | mejorar la accesibilidad del tratamiento | demuestran que la adherencia
Fuster. Agudo de prevencion y la adherencia a este en prevencion | mejora con las intervenciones, pero
o Miocardio o cardiovascular, secundaria esta plenamente | el beneficio desaparece con el
(22 de julio de 2014). cualquier evento frente a la terapia | demostrada. tiempo si no hay una actuacion

Policomprimido:
édquimera o realidad?

Revisién sistematica

cardiovascular.

con
monocomponentes.

En paises en desarrollo, puede ser una
intervencién sanitaria con amplia
repercusién social y econdémica. De
hecho, puede marcar una inflexién en el
avance dela epidemia y en su
economia. En nuestro entorno, el
policomprimido proporcionara un
elemento para mejorar la adherencia en
un numeroso grupo de pacientes con
enfermedad cardiovascular establecida.
La reduccion de eventos en estos
pacientes la convierte también en una
opciébn  coste-efectiva en  paises
desarrollados. No se trata, pues, de
establecer una controversia entre
policomprimido y prevencién secundaria
personalizada: ambas son estrategias
complementarias de las que dispondra
el médico para luchar contra la epidemia
de las enfermedades cardiovasculares

continua.

Las agencias reguladoras mas
importantes no exigen estudios de
eficacia para el policomprimido en
prevencion secundaria. Solo se

requiere demostrar la
bioequivalencia entre la nueva
preparacion 'y los farmacos

administrados por separado, ya que
la eficacia de estos es ampliamente
conocida y esta probada, de hecho,
entre todos los policomprimidos que
se estan desarrollando en el mundo,
solo los del proyecto CNIC-Ferrer
han conseguido aprobacion 'y
registro en paises diferentes del de
origen.

El hecho de que estas estrategias
requieran equipos multidisciplinarios
y gran inversion de tiempo, limita su
aplicabilidad a gran escala y, las
hace impensables en los sistemas
sanitarios de paises en desarrollo.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO

Jose M. Castellanoa, | Todos aquellos El aumento de la Las distintas sociedades cientificas | El 50% de los pacientes de todo el
Jagat Narulaa, Javier | pacientes que prevalencia de las tienen la obligacion de utilizar su | mundo que sufren infarto agudo de
Castilloc y  Valentin | padecen ECV ECV en los ultimos conocimiento y su experiencia para | miocardio no reciben el tratamiento
Fuster. ademas de afos. combatir la lucha mundial contra la ECV | cardioprotector para evitar

elevados factores y las enfermedades cronicas. | recurrencia de eventos
(24 mayo 2014) de riesgo. Recientemente se han propuesto | cardiovasculares, y llegan a ser

“Promocion de la salud
cardiovascular global:
estrategias, retos y
oportunidades”

Revisién sistematica

diferentes innovaciones que incluyen
estrategias para el control del tabaco y
la reduccion del sodio en la dieta, que
podrian prevenir > 1 millon de muertes
anuales en paises en vias de desarrollo.

Informes recientes han propuesto
diferentes recomendaciones de salud
publica baratas y con alto impacto
potencial, como el control de la ingesta
de sodio en la dieta y la implementacion

de medidas para el control del
tabaquismo.
El uso de terapias farmacoldgicas

seguras y baratas en combinacion fija,
como el «policomprimido», representa
otra estrategia prometedora en la
prevencion de la ECV.

Unicamente el 13% en paises de
ingresos medios-bajos.

En teoria, intervenir sobre los estilos
de vida resulta atractivo no solo
porque es una medida natural, sino
por su bajo coste percibido, su
simplicidad y la seguridad inherente
de este tipo de medidas; Se ha
demostrado que la ley antitabaco
que prohibe fumar en espacios
cerrados, que varios paises han
adoptado y entro en vigor en
Espafia en enero de 2011, ha tenido
impacto en la disminucion de
eventos cardiovasculares, Por ello,
y de acuerdo con el concepto de
implementar diferentes acciones a
diversos niveles, junto con el uso de
terapias farmacologicas seguras y
baratas, como el «policomprimido»,
es otra estrategia en la prevencion
de la ECV.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
José Ramon Gonzalez | Pacientes en | Beneficios del uso [ En el caso del policomprimido, el | Diversos ensayos clinicos han
Juanateya, José” Maria | tratamiento con | del policomprimido | inconveniente y el riesgo derivado de | demostrado que el tratamiento con
Mostaza, José Maria | policomprimido. en prevencion | administrar dosis fijas es no alcanzar los | AAS, ramipril y estatinas reduce la
Lobos, Benjamin secundaria. objetivos de control exigibles u optimos. | tasa de complicaciones CV, en
Abarcad y José  Luis No hay suficientes datos sobre la | particular a los pacientes en
Llisterrie. frecuencia de efectos adversos del | prevencion secundaria de la

(6 de abril de 2016)

“Un paso mas alla en la
prevencion secundaria
del riesgo
cardiovascular.
Documento de consenso
del uso clinico del
policomprimido”

Revision sistematica

policomprimido en comparacién con la
administracion de los tres farmacos por
separado. Las precauciones en el uso
del policomprimido en prevencién CV se
derivan de las precauciones en el uso
de AAS, ramipril y atorvastatina y no
debe esperarse un incremento del
riesgo de efectos adversos como
consecuencia de interacciones entre
ellos. Se recomienda tomar el
policomprimido como capsula Unica
diaria preferiblemente después de una
comida para disminuir los posibles
efectos secundarios gastrointestinales
del AAS. El paciente en tratamiento
debe entender que simplificar el
tratamiento no es sinénimo de restarle
importancia, sino el equilibrio de nuevos
hébitos con las terapias farmacoldgicas.

cardiopatia isquémica.

Se ha publicado una modelizacién
sobre coste-efectividad en Reino
Unido, el estudio concluyo que el
policomprimido era coste-efectivo
comparado con la monoterapia
multiple en un 815% de las
diferentes modelizaciones
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AUTOR, TITULO,
ANO, TIPO DE
ESTUDIO

POBLACION

INTERVENCION

RESULTADO

COMENTARIO

John Wiley &. Sons, Ltd.
(2014)

“Tratamiento combinado
de dosis fijas para la
prevencion de las
enfermedades
cardiovasculares”

Revisién sistematica.

Adultos a partir de
los 18 afios sin
restricciones  con
respecto a la
presencia de EC.

Un tratamiento de

combinacién de
dosis fija, una
combinacién de

varios componentes
activos en una Unica
pastilla con el
objetivo de optimizar
el riesgo de EC y
reducir los eventos
de EC mortales y no
mortales

Los participantes asignados al azar al
tratamiento combinado de dosis fijas
presentaron tasas moderadamente
mayores de eventos adversos (CR 1,18;
IC del 95%: 1,09 a 1,30) y de
interrupciéon (CR 1,26; IC del 95%: 1,02
a 1,55). El policomprimido se asocia con
una reduccién mayor de -7,05 mm-Hg
(IC del 95%: -10,18 a -3,87) y -3,65
mmHg (IC del 95%: -5,44 a -1,85) en la
presion arterial sistélica y diastélica y
una reduccién mayor de -0,75 mmol/L
(IC del 95%: -1,05 a -0,46) y -
0,81mmol/L (IC del 95%: -1,09 a -0,53)
en el colesterol to-tal y LDL.

El tratamiento combinado de dosis fijas
mejor6 el cumplimiento de una
estrategia de farmacos multiples en un
33% (26% a 41%) en comparacion con
la atencién habitual.

* Resultados clinicos incluida la
mortalidad (cardiovascular y por
cualquier causa); variables de
evaluacién de EC no mortales como
infarto de miocardio,
revascularizacion arterial coronaria
(RAC), angioplastia  coronaria
transluminal percutanea (ACTP),
angina o cardiopatia isquémica.

* Eventos adversos incluidas las
tasas generales de interrupcion, la
proporcion de participantes que
presentaron sintomas o resultados
especificos y las tasas de
interrupcion por sintomas
especificos, Aunque no fueron los
Unicos, estos incluyeron: mialgias,

tos, aumento de las enzimas
hepaticas, irritacion géstrica o
dispepsia.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
Kolte D, Aronow WS, | Pacientes en | Beneficios del uso de | La polypill junto con los cambios en el | En pacientes con ECV establecida,

Banach.
(22 septiembre 2016)

“Polypills for the
prevention of
Cardiovascular
diseases”

Revisién sistematica.

tratamiento
policomprimido
cardiovascular.

con

policomprimido:
Seguridad, coste
efectividad y eficacia.

estilo de vida adecuado, puede conducir
a una gran reduccion estimada en el
riesgo de ECV. El uso de la Polypill es
seguro, tolerable y eficaz para disminuir
los niveles de factores de riesgo en
pacientes sin enfermedad
cardiovascular establecida (prevencion
primaria) asi como en aquellos con CVD
conocida (prevencidon secundaria). La
reduccion del factor de riesgo con
polypills también se traduce en tasas
significativamente mas bajas de eventos
CV como se demostro en el estudio
HOPE-3 publicado recientemente.

Los estudios estudiados en relaciéon a

coste efectividad nos proporcionan
pruebas sustanciales de que los
polypills ofrecen considerables

beneficios para la salud a un costo
relativamente bajo.

la eficacia de las terapias de
prevencion secundaria esta bien
establecida. Sin embargo, la
prescripcién inadecuada de Ila
medicacion, la mala adherencia al
tratamiento la disponibilidad limitada
de medicamentos y el costo
inaceptable del tratamiento
contribuyen a la disminucion de la
efectividad del tratamiento.
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AUTOR, TITULO,

ANO, TIPO DE POBLACION INTERVENCION RESULTADO COMENTARIO
ESTUDIO
Bulletin of the World | Pacientes en Beneficios El informe de la OMS, Priority M | Se prevé que las muertes por

Health Organization.
(Diciembre, 2006)

“Polypill holds promise
for people with chronic
disease”

Revision bibliografica.

tratamiento bajo la
prescripcién
médica del uso del
policomprimido.

econdémicos del uso
del policomprimido
frente a la terapia
con
monocomponentes.

edicines para Europa y el mundo:
proporcion6 evidencia convincente de
que los pacientes de alto riesgo
disfrutarian de claros beneficios de tales
combinaciones de dosis fijas. Neal dijo:
"Las principales ventajas del polypill
sera que serd mucho mas barato de
fabricar y distribuir y mucho mas facil de
prescribir."

Debido a que los componentes de un
polypill ya no estan cubiertos por las
restricciones de patentes se podria
producir a un costo de poco mas de US
$ 1 por paciente por mes, y asi dar
solucién, a los principales obstaculos
delos modelos de atencion médica de
alto coste basados en médicos, para las
enfermedades crénicas desarrolladas ya
gue son inadecuados para los entornos
de bajos ingresos"

enfermedades infecciosas,
condiciones maternas y perinatales
y deficiencias nutricionales

combinadas disminuiran un 3% en
los préximos 10 afios a nivel
mundial. Sin embargo, en el mismo
periodo se prevé que las muertes
por enfermedades cronicas
aumenten un 17%.

El estudio WHO-PREMISE fue
publicado en el Boletin el mes
pasado. El estudio, realizado por un
equipo dirigido por el Dr. Shanthi
Mendis, Coordinador de la OMS
para Enfermedades
Cardiovasculares, tomé muestras
de 10 000 pacientes en 10 paises
de ingresos bajos y medios Yy
encontré que aproximadamente un
quinto de los pacientes con
enfermedad coronaria no recibia
aspirina, Y alrededor de la mitad de
los pacientes no tomaban beta-
bloqueadores, que son de bajo
costo y ampliamente disponibles
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Valentin Fuster, y Ginés
Sanz.

(2010)

“Fixed-dose compounds
and the secondary
prevention of ischemic
heart disease”

Revisién sistematica.

Pacientes en vias
de desarrollo bajo
tratamiento
farmacoldgico, tras
sufrir ECV.

Uso del
policomprimido  en
paises en vias de
desarrollo.

El objetivo final del estudio va a ser
conseguir la distribucibn de Ia
polipastilla en los paises en vias de
desarrollo. Es importante sefalar que,
con esta forma de presentacion
galénica, los costes de distribucion se
reducen, a su vez, en un 70%.

En conclusion, se ha embarcado una
expedicion que se inici6 hace 3 afios
con fondos publicos y privados, con la
gque se pretende asumir una
responsabilidad médica ante la situacion
sanitaria de los paises en vias de
desarrollo, conseguir mayores tasas de
adherencia al tratamiento en todo el

mundo y, en definitiva, mejorar la
prevencion secundaria de la
enfermedad cardiovascular. Este

estudio puede servir para establecer
dosis fijas que permitan reducir la
complejidad del tratamiento de otras
enfermedades.

Hay pruebas de que los programas
primarios de prevencion de
enfermedades cardiovasculares son
eficaces cuando se aplican a la
poblacién en general. Sin embargo,
las estrategias terapéuticas
disefladas para controlar varios
factores de riesgo simultdneamente
en pacientes sin evidencia de
enfermedad cardiovascular son
caras y dificiles de implementar. Por
el contrario, la terapia con farmacos
de combinacion se utiliza
comuUnmente para la prevencion
cardiovascular secundaria y sus
efectos beneficiosos sobre la
morbilidad y la mortalidad han sido
claramente demostrados
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ESTUDIO
Dr. José Ramén | Pacientes en | Administracién La adquisicion y consecucidn de habitos | *Se recomienda tomar la Polypill

Gonzalez Juanatey.
(Enero, 2016)

“Nuevo enfoque
terapéutico para la
prevenciéon secundaria
del riesgo
cardiovascular”

Revisién sistematica.

tratamiento
policomprimido
cardiovascular.

con

adecuada del uso del
policomprimido  en
prevencion
secundaria

de vida cardiosaludables es,
conjuntamente con la terapia
farmacoldgica (polypill), la base de la
prevencion y el tratamiento de la
enfermedad coronaria.

Ademads, son necesarios programas
educativos y de rehabilitacién cardiaca
qgue favorezcan la adquisicion y el
mantenimiento de una vida
cardiosaludable. GOC Networking ha
procedido a elaborar un informe final de
recomendaciones a partir del indice
tematico acordado.

En este documento se incluyen tanto los
acuerdos alcanzados como los disensos
decisivos tras la fase de consenso. Las
recomendaciones formuladas se
acompafan del porcentaje de acuerdo
final obtenido en la dltima votacion. El
informe final ha sido validado y cuenta
con la aprobaciéon del C, el CC y el
GER.

como capsula Unica  diaria
preferiblemente después de una
comida, para disminuir los posibles
efectos secundarios
gastrointestinales del AAS.
*La Polypill debe tragarse con algun
liguido. No debe masticarse ni
aplastarse antes de tragar. La
cépsula no debe abrirse, ya que el
sistema de cierre garantiza las
propiedades farmacoldgicas de los
farmacos activos.
*En caso de olvidé de una dosis, el
paciente debe tomar su dosis
normal cuando le toque la siguiente.

*De sus tres componentes, no es
esperable que disminuya
significativamente el efecto de la
Polypill por el olvido de una toma
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Kotseva K, Wood D, De | Los pacientes | . Comparar los tres | Gracias al estudio Euroaspirel,ll y Ill nos | La primera y segunda encuesta de
Backer G, EUROASPIRE | (hombres y mujeres | estudios de | muestra que estas tendencias en el | EUROASPIRE mostré altas tasas
Study Group. </ = 70 afios) | EUROASPIRE en [ tiempo muestran una necesidad | de factores de riesgo cardiovascular

(Marzo, 2009)

“Cardiovascular
prevention guidelines in
daily practice: a
comparison of
EUROASPIRE I, I, and IlI
surveys eight European
countries”

Articulo Cientifico.

fueron identificados
tras un bypass o
una intervencion
coronaria, ingreso
hospitalario con
infarto agudo de
miocardio. Un total
de 8547 pacientes
fueron
entrevistados.

cuanto a estilos de

vida, factores de
riesgo y manejo
terapedutico

imperiosa de un manejo mas efectivo
del estilo de vida de los pacientes con
enfermedad coronaria. A pesar de un
aumento sustancial de los farmacos
antihipertensivos y hipolipemiantes, el
control de la presién arterial permanecio
sin cambios y casi la mitad de todos los
pacientes permanecieron por encima de
los objetivos de lipidos recomendados.
Rescatar el miocardio agudo isquémico
sin abordar las causas subyacentes de
la enfermedad es indtil; Necesitamos
invertir en prevencion.

modificables en pacientes con
enfermedad coronaria. La tercera
encuesta EUROASPIRE se realizé
en 2006-07 en 22 paises para ver si
la cardiologia preventiva habia
mejorado y si las recomendaciones
de las Sociedades Conjuntas
Europeas sobre la prevencién de
enfermedades cardiovasculares se
estdn siguiendo en la practica
clinica.
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Bramlage P, Sims H,
Minguet J, Ferrero C.

(22 octubre 2016)

“The polypill: An
effective approach to
increasing adherence
and reducing
cardiovascular event
risk”

Revisién sistematica.

Pacientes incluidos
en ensayos clinicos
bajo el tratamiento
del policomprimido
cardiovascular.

Revisar los datos
recientes de ensayos
clinicos con respecto
a la adherencia, las
reducciones en el
riesgo y los
resultados
cardiovasculares, la
seguridad y la
tolerabilidad ademas
de la rentabilidad del
método polypill

Hasta la fecha, el enfoque de polypill ha
sido demostrado de manera
concluyente que aumenta la adherencia
en relacion con la atencion habitual en
todos los pacientes, con aquellos en un
entorno de atencion primaria o con mala
adherencia basal potencialmente de pie,
para beneficiarse mas. También se han
sugerido reducciones de factor de
riesgo concomitantes. Sin embargo, Si
esto se traduce en una reduccion de los
eventos cardiovasculares y genera una
buena relacién costo-eficacia en un
determinado entorno de salud se
encuentra  actualmente en  una
investigacion méas profunda.

Se revisan los datos recientes de
ensayos clinicos con respecto a la
adherencia, las reducciones en el
riesgo y los resultados
cardiovasculares, la seguridad y la
tolerabilidad y la rentabilidad del
método polypill.

Ademas, se consideran los ensayos
en curso Yy las preguntas que tienen
la intencion de responder. Las
referencias se obtuvieron de una
busqueda PubMed literatura (rango
de fechas 1990-2016) utilizando los
términos "polypill", "eventos
cardiovasculares" y "adherencia”, y
seleccionados sobre la base de la
relevancia.
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Carlos Blanco Andrés.

(Enero 2008)
“Estatinas”

Revision sistematica.

Pacientes incluidos
en ensayos
aleatorios que
estarian bajo el
tratamiento de
estatinas solas,
usadas para reducir
los niveles de
lipidos, més que
intervenciones
multifactoriales
incluyendo otros
tipos de farmacos
hipolipemiantes

Eficacia del uso de
las estatinas, frente a
otros tratamientos
hipolipemiantes.

El coste-efectividad de la prevencion
primaria con hipolipemiantes es muy
variable, dependiendo mucho de Ila
edad de comienzo y del perfil de riesgo
del paciente.

* La intervencion farmacolégica es
menos eficiente en jévenes y en
ancianos.

. La eficiencia mejora cuando el
tratamiento se dirige a individuos de
riesgo elevado.

. Las estatinas tienen una mejor
relacién coste-eficacia para la reduccion
de eventos coronarios relacionados con
el colesterol que otras intervenciones

Estas guias se basan sobre sélidas
evidencias y las mejores evidencias
que se obtienen de revisiones
sistematicas

La evidencia es concluyente: las
estatinas funcionan y funcionan
bien. Se puede hacer preguntas
acerca de qué pacientes tratar y con
qué estatinas. Las respuestas a
éstas y a otras cuestiones se veran
influidas por el coste de cada
intervencion. Quizds  deberian
basarse en el peso de la evidencia
demostrada, pero ésta puede
cambiar con mas estudios y con
otros resultados procedentes de
auditorias o de cualquier otra fuente
de informacion
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Laba T, Howard K, Jan S
y colaboradores

(2002)

“Patient Preferences for
a Polypill for the
Prevention of
Cardiovascular
Diseases”

Estudio abierto
prospectivo,

aleatorizado.

Se realiz6 sobre los
pacientes del
estudio Kanyini
GAP que incluy6
623 individuos con
riesgo  alto de
eventos
cardiovasculares

El presente estudio
comparé la
efectividad de un
policomprimido
(aspirina, estatina y
dos
antihipertensivos),
frente al tratamiento
habitual con
comprimidos
individuales.

De los 487 pacientes potencialmente
seleccionables, 332 respondieron la
encuesta (tasa de respuesta = 68%). La
edad (media + DE) fue de 65 = 11
afos.Los resultados del EED indicaron
gue los pacientes eligieron uno de los
tratamientos en el 93% de las veces. El
tratamiento con policomprimidos fue
preferido por un porcentaje
significativamente mayor de pacientes,
en comparacion con el tratamiento con
comprimidos individuales. ElI peso
relativo de los atributos del tratamiento,
en relacién con la eleccion (importancia
relativa: IR), mostré que el atributo mas
importante era el costo de bolsillo del
tratamiento (IR = 10.0; IC 95%: 9.5 a 10.
y por el niumero de comprimidos por
dosis (IR = 2.8; IC 95%: 2.7 a 3.0)

El EED es una metodologia de
encuesta utilizada para investigar
las motivaciones y los factores que
determinan las preferencias de los
individuos, expresadas en sus
elecciones en temas relacionados
con los servicios de salud.

La encuesta buscod estimar la
potencia de las preferencias de los
participantes y sus caracteristicas
que se relacionaran con su eleccién
del policomprimido. Las
posibilidades de eleccion eran
tratamiento con policomprimido,
tratamiento convencional o ningun
tratamiento
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Roger Ndindjock, Jude | Un  grafico de | Evaluar la | Se encontré un riesgo CV total = 10% y | Estas cifras se utilizaron para
Gedeon, Shanthi Mendis, | prediccion de | prevalencia de | = 20% entre el 10,8% y el 5,1% de los | comparar la gestion de un solo
Fred Paccaudb Pascal | riesgo CV para | factores de riesgo | individuos, respectivamente. Con la | factor de riesgo con la gestion del
Bovet. Africa se utilizaron | cardiovascular (CV) | administracion de un solo factor de | riesgo total en términos del nimero
para estimar el [ en Seychelles, un | riesgo, el 60% de los adultos tendrian | de  personas que requieren

(2011)

“Potential impact of
single-risk-factor versus
total risk management
for the prevention of
cardiovascular events in
Seychelles”

Articulo cientifico.

riesgo a 10 afos de
sufrir un evento CV
mortal o no mortal
entre los individuos
de 40-64 afios

pais africano de
ingresos medios, Yy
comparar la
rentabilidad de Ila
gestibn de un solo

factor de riesgo
(tratar a los
individuos con
presion arterial =

140/90 mmHg y / o
Colesterol Sérico
total = 6,2 mmol / )
con el tratamiento
basado en el riesgo
CV total

gque ser tratados y 157 eventos
cardiovasculares por cada 100 000
habitantes se evitarian al afio, frente al
5% de adultos y 92 eventos con manejo
total del riesgo cardiovascular. La
gestibn basada en un alto riesgo CV
total optimiza el equilibrio entre el
namero que requiere tratamiento y el
ndmero de eventos CV evitados.

tratamiento para evitar un evento
CV y el numero de eventos
potencialmente evitados en 10
afos. Se suponia que el tratamiento
para pacientes con alto riesgo CV
total (= 20%) consistia en una
combinacién de dosis fija de varios
farmacos  (policomprimido). Los
andlisis de costos se limitaron a la
medicacion.
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Lonn E, Bosch J, Koon | Pacientes con | Conceptos clave, | Una de las ventajas obtenidas respecto | El uso a largo plazo de mdultiples
K, Pais P, Xavier D, Yusuf | ECV, y con alto | situacion actual, | al uso de la polypill se basa en la | farmacos administrados por
S, et al. factor de riesgo. desafios y | Adherencia Terapéutica | separado en individuos sanos
direcciones futuras mejorada:Debido a que los pacientes | "asintomaticos" para reducir los

(2010)

“The Polypill in the
Prevention of
Cardiovascular
Diseases”

Revisién sistematica.

necesitarian tomar solamente 1 pastillas
contra varias pildoras por dia para la
prevencion de las ECV, lo cual
aumentaria la adherencia terapéutica en
mas de un 20%.

El uso de polypill muestra una reducion
del coste (estimados en 1 délar al dia en
los paises desarrollados y 20 centavos
en los paises en desarrollo) sean mucho
mas bajos que los costos de los
medicamentos individuales

multiples niveles de factores de
resgo es poco practico y es
probable que tenga éxito sélo en
individuos con una motivacion
inusual

Entre las personas sin CVD, el
factor de cribado mas
discriminatorio es la edad, ya que el
90% de las muertes por ECV
ocurren en personas de 55 afios de
edad. Por lo tanto, el uso de un
polypill en personas de 55 afios de
edad, especialmente aquellos con al
menos un factor de riesgo adicional
(es decir, con riesgo moderado),
podria prevenir la mayoria de
eventos de ECV en paises de
ingresos altos y bajos.
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Manuel Ridao.
(2007)

“Los pacientes post-
infartados deben recibir
medicacién gratis en
prevencion secundaria “

Estudio de Evaluacion
Econémica

Pacientes dados de
alta por infarto de
miocardio, de 65 y
mas afos de edad
y con algun tipo de
cobertura médica
relativa a farmacos

Creacion de un
modelo para estimar
los cambios en los
ratios de eventos
cardiovasculares 'y
los gastos sanitarios
asociados  si la

combinacion de
farmacos fuese
proporcionada sin
ningan tipo de
copago

La cobertura ampliada representd un
incremento en la adherencia al
tratamiento desde el 50% al 76%.
Ademas, por cada 100 pacientes post-
infartados hubo 1,1 muertes, 13,1
infartos no fatales, 1,2 ictus no fatales y
6,6 readmisiones hospitalarias por fallo
cardiaco menos que con la cobertura
actual. La cobertura ampliada costaria a
las aseguradoras una media de 644$
mas por paciente, pero evitaria en
promedio 6.770$ de costes de
acontecimientos  relacionados. Por
tanto, las aseguradoras ahorrarian del
orden de 5.974$% por paciente.

La eliminacién del copago para recibir
combinacion de farmacos en pacientes
post-infartados y con algin tipo de
aseguramiento  tiene el potencial
simultaneo de ahorrar vidas y costes

Una evaluacion de la cobertura
completa, desde el punto de vista
del asegurador, deberia establecer
cudl es el impacto de cada uno de
los farmacos especificos (en el caso
de combinacion de farmacos,
polypill), y asi determinar si los
aseguradores deben proporcionar
cobertura completa para todos los
farmacos o sélo para algunos.
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Angharad N de | Cuenta con un total | Comparativa del | Se  encontraron nueve ensayos | Determinar la eficacia de la terapia
Cates,Matthew RB | de 7047 pacientes | tratamiento con uso | controlados aleatorios con un total de | combinada de dosis fija en la
Farr,Nicola Wright, | con eventos | del  policomprimido | 7047 participantes. reduccion de eventos mortales y no

Morag C Jarvis, Karen
Rees, Shah Ebrlahim,
Mark D Huffman.

(16 Abril 2014)

“Fixed-dose combination
therapy for the
prevention of
cardiovascular disease.”

Revision Sistematica.

cardiovasculares.

frente a la terapia
con
monocomponentes.

En comparacién con los grupos de
comparacion, los efectos del tratamiento
combinado de dosis fija sobre la
mortalidad (1,2% versus 1,0%, RR 1,26;
IC del 95%: 0,67 a 2,38, N = 3465) y
cardiovasculares (4,0% frente a 2,9%,
RR 1,38, IC del 95%: 0,91 a 2,10, N =
2479) eran inciertas (evidencia de baja
calidad). La terapia combinada de dosis
fija se asocia con aumentos moderados
en los eventos adversos en
comparacion con el placebo, el
componente activo de farmaco Unico o
la atencién habitual, pero puede estar
asociado con una adherencia mejorada
a un régimen de multiples farmacos

mortales de ECV y en mejorar la
presion arterial y los factores de
riesgo de CVD lipidica para la
prevencion primaria y secundaria de
ECV. También se trat6 de
determinar las tasas de interrupcion,
eventos adversos, la calidad de vida
relacionada con la salud, y los
costos de la terapia de combinacion
de dosis fija.
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Felipe Aizpuru. Los sujetos se | Se les dijo que se | Hubo algunas diferencias demogréficas | La mitad estaban de acuerdo en
seleccionaron al | disponia de un | entre los grupos, pero aproximadamente | tomar un medicamento preventivo si

(2009) azar de tres | medicamento nuevo, | cuatro de cada cinco querian saber la | la hipotética reduccién absoluta del
« . grupos: seguro, que reduciria | probabilidad que tenian de beneficiarse | riesgo en cinco afios fuera del 20%,
Lo que piensan los . . , L

. ” Su riesgo pero que | del tratamiento. Sélo una minoria de | o un NNT de 5. Los resultados
pacientes *Uno habia sido

Estudio descriptivo.

dado de alta de la
en la (UCC) con un

diagndstico de
infarto de
miocardio.

*Otro que no tenia
historia reciente de

infarto de
miocardio, pero
estaban tomando
medicamentos para
prevencion
cardiovascular.
*No tenia
enfermedad
cardiovascular  ni
estaba tomando
medicamentos
preventivos.

no beneficiaba a
todo el mundo.
Algunos no se
beneficiarian porque,
de todas maneras,
no iban a tener un
ataque al corazon;
otros no se
beneficiarian porque
el medicamento no
era suficientemente
fuerte como para
evitarles el ataque al
corazon

pacientes tomaria el medicamento si
pensaran que tenian una probabilidad
del 5% o menor de beneficiarse del
tratamiento en los préximos cinco afios
(NNT de 20, aproximadamente).

muestran  algunas reducciones
absolutas del riesgo y NNTs de
medicinas cardiovasculares usadas
comunmente. Hay una clara
discrepancia. Pocas medicinas de
uso preventivo frente a ataques
cardiacos parecen cumplir las
expectativas de los pacientes.
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Vivencio Barriosa, | La poblacién | Se utilizé una version | En 10 afos, la utilizacion de un | Estimar los beneficios en salud y el
Lisette Kaskensb, Jose” | incluida en el | adaptada de un | policomprimido cardiovascular en lugar | coste-efectividad de una
Maria Castellano, Juan | modelo esta | modelo de Markov | de sus monocomponentes evitaria 46 | intervencion con un policomprimido
Cosin-Salesf, Jose’” | formada por | publicado eventos cardiovasculares no fatales y | (Acido acetilsalicilico 100 mag,
Emilio Ruizb. pacientes de mas | recientemente y | 11 fatales por cada 1.000 pacientes | atorvastatina 20 mg y ramipril 10

de 40 afos, con | desarrollado y | tratados. mg) para la prevencion secundaria

(27 mayo 2016)

“Utilidad de un
policomprimido
cardiovascular en el
tratamiento de pacientes
en prevencion
secundaria en Espafia:
un estudio de coste-
efectividad”

Estudio de Evaluacion
Econémica

antecedente de
infarto de miocardio
mas de 1 afio
antes, por lo que
deberian recibir un
tratamiento basado
en anti agregacion
preferentemente
con AAS, una
estatinas y una
media de edad de
64,7 afos, y la
mayoria eran
varones.

validado en Microsoft
Excel para evaluar el
coste-efectividad del
policomprimido
frente a sus
monocomponentes
combinados en un
horizonte  temporal
de 10 afios.

Ademas, el policomprimido es una
estrategia mas efectiva y mas barata.
En el analisis probabilistico del caso
base, se observa un 90,9% de
probabilidad de que el policomprimido
sea una estrategia coste-efectiva para
una disposicion a pagar 30.000 euros
por afio de vida ajustado por calidad
comparada con la monoterapia multiple.

de eventos cardiovasculares desde
la perspectiva del Sistema Nacional
de Salud espafiol en comparacion
con la monoterapia multiple.
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Bauer T1, Gitt AK, Jinger | Se analizaron datos | Los pacientes que | Los pacientes del grupo 1 eran mas [ Se evalu6 su medicaciébn de
C, Zahn R, Koeth O, | de 11.823 | recibieron menos de | viejos, tenian mas comorbilidades, | descarga con los cinco farmacos
Towae F, Schwarz AK. | sobrevivientes cuatro farmacos | sufrian un infarto de miocardio sin | siguientes: acido acetilsalicilico,
(Octubre 2010) consecutivos de | (grupo 1, n = 3439, | elevacion y con menor frecuencia | clopidogrel, B-bloqueante, inhibidor
IAM agudo. 29,1%) fueron | recibian terapia de reperfusion. En el | de la enzima convertidora de

“Guideline-
recommended secondary
prevention drug therapy
after acute myocardial
infarction: predictors and
outcomes of
nonadherence”

Estudio multicéntrico,
prospectivo y
observacional.

comparados con los
gue recibieron 4-5
farmacos (grupo 2, n
= 8384, 70,9%)

andlisis multivariado, el grupo 1 se
asocié con un mayor riesgo de muerte
al seguimiento de un afo [odds ratio
(OR): 1,6, intervalo de confianza del
95% (IC): 1,4-1,9]. Después del ajuste
para las variables de confusion, la
anticoagulacion oral crénica fue el
predictor mas fuerte para no recibir
acido acetilsalicilico (OR: 19,6, IC del
95%: 15,9-24,0) al alta, ninguna
intervencidn coronaria percutanea en 48
horas por no recibir estatina (OR: 2,1, IC
del 95%: 1,9-2,4) y clopidogrel (OR:
10,4, IC del 95%: 9,4-11,5), enfermedad
pulmonar obstructiva cronica por no
recibir B-blogueante (OR: 4,2, IC del
95%: 3,6-4,9) Insuficiencia por no recibir
inhibidor de la enzima convertidora de
angiotensina / sartdn (OR: 2,8; IC del
95%: 2,2-3.

angiotensina / sartan y estatina.
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Dr. Carlos D. Tajer
(Marzo-Abril 2011)

“¢sLa polypill esta vacia?
Croénica de una ilusion”

Revision Sistematica.

Pacientes que
padecen factores
de riesgo de sufrir
una enfermedad
cardiovascular.

La realidad del
compuesto del
policomprimido,

beneficios y

limitaciones.

Tratar de simplificar la administracién de
la medicacibn que tiene indicacion
actual utilizando componentes de bajo
costo parece un suefio para los médicos
y los pacientes (y quizas una pesadilla
para la industria farmacéutica). Si se
intentara individualizarla, requeriria que
los farmacéuticos preparen medicacion
bajo receta, actualmente una practica
casi en desuso, salvo en medicina
alternativa. La ilusibn de medicar con
una pildora a toda la poblacién sana se
ha ido vaciando: cada uno de sus
componentes ha sido cuestionado para
esta poblacion y el concepto original no
se ha explorado ni se planifica hacerlo
en los proximos afios.

Parece mas légico trabajar en medidas
a traves de intervenciones
educacionales como las propuestas por
Geoffrey Rose (actividades fisicas en
las escuelas, intervencién sobre la
produccion de alimentos, campafias
antitabaquicas, etc.

La mayoria de los estudios en curso
se desarrollan en poblaciones con
restricciones a la atencién médica y
de paises o segmentos de la
poblacién con niveles de ingresos

bajos. Sélo se han incluido
poblaciones con riesgo
cardiovascular elevado o]

antecedentes cardiovasculares, a
diferencia de la postulacion inicial
de Wald y Law para la polypill. En la
mayoria de los casos, los ensayos
comparan la medicacion habitual
con su concentracién en una sola
pildora y sélo unos pocos lo han
hecho contra placebo, aun en
pacientes con riesgo cardiovascular,
pero durante periodos muy cortos.
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Desarrollada  con la | Orientado a | Actuacion sobre la | En ensayos clinicos aleatorizados sobre | En el estudio EUROACTION,

contribucién especial de
la Sociedad Europea de
Prevencion y
Rehabilitacion

Cardiovascular (EACPR).

(2016)

“Guia europea sobre
prevencion de la
enfermedad
cardiovascular en la
practica clinica”

Guia de practica clinica.

pacientes con altos
factores de riesgo
de padecer
enfermedad
cardiovascular.

prevencion
cardiovascular en la
practica clinica.

prevencion secundaria se han evaluado
distintos modelos de manejo de casos
llevados por enfermeria, y se han
observado beneficios significativos en
relacion son factores de riesgo,
tolerancia al ejercicio, control de la
glucosa y uso apropiado de Ila
medicacion, junto con una reduccién en
la incidencia de eventos y mortalidad
cardiacos, una mayor regresion de la
aterosclerosis coronaria y una mejor
percepcion del paciente sobre su salud
frente a los cuidados médicos
convencionales. Los programas de
prevencion basados en consultas de
enfermeria o en intervenciones
multidisciplinarias coordinadas por la
enfermeria son mas efectivos que la
atencion médica convencional y pueden
aplicarse en distintos  contextos
sanitarios.

desarrollado en ocho paises
europeos sobre pacientes con EC y
con alto riesgo de ECV, se evalué
un programa multidisciplinario de
prevencion coordinado por
enfermeria  en  hospitales vy
consultas de atencién primaria. La
estrategia preventiva se centr6 en la
familia, y en el grupo de
intervenciébn comparado con el
grupo de atencién convencional,
llev6 a cambios favorables en el
estilo de vida relativos a la dieta y la
actividad fisica y a un control
mas6efectivo de factores de riesgo
como la PA, tanto en los pacientes

como en sus coOnyuges. Los
programas de prevencion
coordinados por personal de
enfermeria deben estar

adecuadamente integrados en los
sistemas de salud

El policomprimido cardiovascular una herramienta de adherencia terapéutica en prevencién secundaria

Pagina 65




AUTOR, TITULO,
ANO, TIPO DE
ESTUDIO

POBLACION
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RESULTADO
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Kotseva K, Wood D, De
Bacquer D, De Backer,
Rydén L, Jennings C,
Gyberg V5, Amouyel P6,
Bruthans J, Castro
Conde A8, Cifkova R,
Deckers JW, De Sutter J,
Dilic M.

“EUROASPIRE IV: A
European Society of
Cardiology survey on the
lifestyle, risk factor and
therapeutic management
of coronary patients from
24 European countries”

Estudio transversal.

Realizado en 78
centros de 24
paises europeos.
Los pacientes <80

anos con
enfermedad

coronaria y
examinados >6

meses después Se
revisaron un total
de 16.426
expedientes
médicos y se
entrevistaron 7.998
pacientes

El objetivo principal
es determinar si las
directrices de la

Sociedad  Europea
Conjunta sobre
prevencion

cardiovascular se
estan siguiendo en la

practica clinica
cotidiana de
prevencion

secundaria y para

describir el estilo de
vida, el factor de
riesgo y el

tratamiento
terapéutico de los
pacientes coronarios
en toda Europa

La medicacion cardioprotectora fue:
anti-plaquetas 93,8%; Beta-bloqueantes
82,6%; Inhibidores de Ila enzima
convertidora de la angiotensina /
blogueantes de los receptores de la
angiotensina 75,1%; Y estatinas 85,7%.
De los pacientes, el 50,7% fueron
aconsejados a participar en un
programa de rehabilitacion cardiaca y el
81,3% de los aconsejados asistieron al
menos a la mitad de las sesiones.

Todos los pacientes coronarios Yy
vasculares requieren un moderno
programa de cardiologia preventiva,
adecuadamente adaptado a los
contextos médico y cultural de cada
pais, para lograr estilos de vida mas
saludables, un mejor control de los
factores de riesgo y la adhesion a los
medicamentos cardioprotectores.

En la entrevista, el 16,0% de los
pacientes fumaban cigarrillos y el
48,6% de los fumadores en el
momento del evento eran
fumadores persistentes. Se informé
poca o ninguna actividad fisica en
un 59,9%; El 37,6% eran obesos
(IMC = 30 kg / m 2) y el 58,2%
tenian obesidad central
(circunferencia de la cintura =2 102
cm en los hombres o 288 cm en las
mujeres); 42,7% tenian presién
arterial = 140/90 mmHg (=140 / 80
en personas con diabetes); El
80,5% tenia colesterol de
lipoproteina de baja densidad = 1,8
mmol / | y el 26,8% reporté tener
diabetes.
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Castellano JM, Sanz G, | En la Fase 1, se | Como objetivo | En un modelo  de regresion | El criterio de valoracion primario fue
Pefialvo JL, Bansilal, | analizé una cohorte | dilucidar los factores | multivariable, el riesgo de no adherencia | la adherencia al tratamiento medido

Fernandez-Ortiz
A,Alvarez L, Guzman L,
Linares JC, Garcia F,
D'Aniello F, Arnaiz JA,
Varea S, Martinez
Lorenzatti

(Septiembre 2014)

“polypill  strategy to
improve adherence:
results from the FOCUS
Project”

Estudio transversal

FOCUS.

de 5 paises de
2.118 pacientes.

gue interfieren con la
adhesién apropiada
a los medicamentos
CV para la
prevencion
secundaria después
de un IM agudo

(MAQ <20) se asoci6 con una edad mas
temprana, depresién, un régimen de
medicamentos complejos, una cobertura
de seguro de salud mas pobre y un
menor nivel de apoyo social. En la Fase
2, el grupo polipildico mostré una mejor
adherencia en comparacion con el
grupo que recibi6 medicamentos
separados después de 9 meses de
seguimiento.

La adherencia se incrementa en
pacientes con niveles mas altos de
cobertura de seguro y apoyo social. En
comparacién con los 3 farmacos
administrados por separado, el uso de
una estrategia de polipildico cumplio el
criterio de valoracion primario para la
adherencia a la prevencion secundaria
tras un IM agudo

en la visita final por el cuestionario
Morisky-Green (MAQ) y el recuento
de pildoras (los pacientes tenian
que cumplir ambos criterios para
Adherencia en la visita en persona
para ser considerada adherente).
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