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Consenso de Prevención Cardiovascular

INTRODUCCIÓN

La prevención cardiovascular y el manejo de los factores de riesgo desempeñan un papel central en la cardiología 
actual. Este Consenso de Prevención Cardiovascular tiene por objetivo brindar recomendaciones actualizadas 
para el mejor manejo de nuestros pacientes en este ámbito. La Sociedad Argentina de Cardiología ha redactado 
tres versiones (2001, 2012 y 2016) de este documento, de enorme utilidad en las últimas dos décadas. La afluencia 
de nueva información científica y la necesidad de transformar las publicaciones más relevantes en recomendacio-
nes prácticas se hacen indispensables. Por este motivo, nuestra sociedad ha decidido actualizar nuevamente el 
Consenso de Prevención Cardiovascular. Las autoridades de este consenso fueron seleccionadas por la Comisión 
Directiva y por el Área de Consensos y Normas. Se invitó a participar como coordinadores de cada capítulo a 
referentes nacionales en cada uno de los temas, los cuales a su vez tuvieron libertad de generar sus respectivos 
grupos de trabajo. En consecuencia, hemos contado con el invaluable aporte de 16 grupos de trabajo, compuestos 
por profesionales de diferentes ámbitos, cuyo compromiso ha permitido llevar adelante esta tarea.

Las recomendaciones del presente documento están acordes con lo establecido por el reglamento del Área de 
Consensos y Normas de la Sociedad Argentina de Cardiología. (1) Se han establecido categorías: 
–	 CLASE I: condiciones para las cuales existe evidencia y/o acuerdo general en que el procedimiento o trata-

miento es beneficioso, útil y eficaz. 
–	 CLASE II: condiciones para las cuales existe evidencia conflictiva y/o divergencia de opinión acerca de la 

utilidad/eficacia del procedimiento o tratamiento. 
	 –	 CLASE II a: el peso de la evidencia/opinión es a favor de la utilidad/eficacia. 
	 –	 CLASE II b: la utilidad/eficacia está menos establecida por la evidencia/opinión. 
–	 CLASE III: condiciones para las cuales existe evidencia y/o acuerdo general acerca de que el procedimiento 

o tratamiento no es útil/eficaz y, en algunos casos, puede llegar a ser perjudicial. 
Nivel de evidencia sobre la cual se basa la recomendación consensuada: 

–	 Nivel de evidencia A: evidencia sólida, proveniente de estudios clínicos aleatorizados o metanálisis. Múltiples 
grupos d e poblaciones en riesgo evaluados. Consistencia general en la dirección y magnitud del efecto. 

–	 Nivel de evidencia B: evidencia derivada de un solo estudio clínico aleatorizado o grandes estudios no aleato-
rizados. Limitados grupos de poblaciones en riesgo evaluadas. 

–	 Nivel de evidencia C: consenso u opinión de expertos y/o estudios pequeños, estudios retrospectivos, registros. 
El resultado de este trabajo es un documento que abarca recomendaciones desde la prevención primordial 
(aquellas conductas tendientes a prevenir la aparición del factor de riesgo) hasta el manejo avanzado de estas 
patologías. 
El presente documento agrega capítulos que han cobrado relevancia en los últimos años, como son el manejo 

de la obesidad, la inflamación, las inmunizaciones. Temas como la contaminación ambiental y la prevención 
primordial también fueron incluidos, ya que los consideramos de importancia en la contextualización del riesgo 
cardiovascular. Si bien este documento describe una gran cantidad de situaciones clínicas y sus recomendaciones 
pertinentes, de nada sirve si no se logra la apropiada adherencia. En ese sentido nos pareció ineludible incluir un 
capítulo con ese tema fundamental en prevención cardiovascular. Por último, la Comisión Nacional de Residentes 
de Cardiología colaboró con la redacción de un capítulo dedicado a la pandemia por COVID-19 y las repercusiones 
que ha tenido en la salud cardiovascular.

Esperamos que nuestros colegas encuentren en este Consenso en Prevención Cardiovascular una herramienta 
práctica para el manejo de los pacientes.

BIBLIOGRAFÍA 

1. Sociedad Argentina de Cardiología. Reglamento para la elaboración de guías de práctica clínica. 2014. [Acceso: 17 de julio de 2018]. Disponible 
en: https://www.sac.org.ar/wpcontent/uploads/2015/08/reglamento-para-el-desarrollode-guias-clinicas.pdf
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1. PREVENCIÓN PRIMORDIAL

Coordinador: Alejandro Di Ció Gimena
Grupo de redacción: Diana Millan, Lorena Helman, María Isabel Rodríguez Acuña

Introducción
Se denomina prevención cardiovascular a un conjunto de acciones coordinadas –tanto a nivel individual como 

comunitario– que apuntan a erradicar, eliminar o minimizar el impacto de las enfermedades cardiovasculares y 
la discapacidad resultante. (1)

Existen tres vías críticas para prevenir el desarrollo y la progresión de la enfermedad:
a)	 Prevención primordial, cuyo objetivo es prevenir el desarrollo de factores de riesgo (FR) cardiovasculares. (2)
b)	 Prevención primaria, cuyo objetivo es prevenir el comienzo de la enfermedad cardiovascular en personas con 

factores de riesgo, pero sin enfermedad conocida.
c)	 Prevención secundaria, cuyo objetivo es prevenir la recurrencia de eventos o complicaciones en personas ya 

diagnosticadas con enfermedad cardiovascular.
Existen otros dos procesos preventivos frecuentemente olvidados:

d)	 Prevención terciaria, que consiste en prevenir, retardar o reducir las complicaciones y secuelas de una enfer-
medad que ya tiene la persona. El objetivo es mejorar la calidad de vida del paciente. Un ejemplo de prevención 
terciaria es la rehabilitación pos-IAM o ACV. (2)

e)	 Prevención cuaternaria, que tiene como objetivo evitar, reducir y paliar el perjuicio provocado por la inter-
vención médica, también conocido como “primum non nocere” (primero no dañar). (3)
La enfermedad cardiovascular (ECV) es la primera causa de mortalidad en el mundo, y responsable de apro-

ximadamente 18 millones de fallecimientos por año. (4) En las últimas cuatro décadas, las tasas de mortalidad 
por ECV se han reducido en regiones desarrolladas. (5) Esta caída en la letalidad puede explicarse en un 47% por 
medidas de prevención secundaria (creación de unidades coronarias, tratamiento del infarto agudo de miocardio 
[IAM]), mientras que un 44% de esta reducción se genera por el mejor control a nivel poblacional del colesterol, 
la presión arterial y el tabaquismo. (6, 7)

En la Argentina, entre los años 1970 y 2000 se observó una caída del 45% de la letalidad por enfermedad car-
diovascular. (8) Sin embargo, los resultados del estudio GBDS (The Global Burden of Disease Study) han puesto 
de manifiesto que esta disminución progresiva en mortalidad cardiovascular se ha detenido por primera vez en 
décadas. (9) Las principales causas de este estancamiento son el incremento en la prevalencia de obesidad y dia-
betes, junto al envejecimiento poblacional en general y al de los individuos con más alto riesgo en particular. (10) 

Aproximadamente el 80% de las enfermedades cardiovasculares se pueden explicar por factores de riesgo 
mediados por el alto consumo de sodio, grasas saturadas y azúcares refinados, sumados al sedentarismo. (11)

La Encuesta Nacional sobre Nutrición y Salud 2019 aporta información sobre la calidad de los productos 
y alimentos consumidos en la Argentina. (12) Menos del 40% consume una vez al día frutas y verduras, y solo 
uno de cada cuatro consume pescado una vez por semana. Sin embargo, casi el 37% consume bebidas artificiales 
azucaradas una vez al día, y el 15% consume productos de copetín dos o más veces por semana (papas fritas, 
palitos de maíz, etc.). 

Los datos en la población menor de 18 años son desalentadores. En los niños de 0 a 5 años, el sobrepeso alcan-
za el 14% y la obesidad el 4%, mientras que en la franja etaria de 5 a 17 años el 41% de los niños y adolescentes 
tiene exceso de peso (sobrepeso el 21% y obesidad el 20%).

Con respecto a la calidad de lo consumido puede observarse que, en niños de entre 2 y 12 años, la ingesta 
de productos de copetín casi triplicó la de los adultos, mientras que uno de cada tres refirió haber consumido 
golosinas dos o más veces por semana (caramelos, alfajores, chupetines, chicles, barras de cereal, etc.). 

Según las proyecciones de Unicef, la Argentina es uno de los 20 países en el mundo que podría superar los 2 
millones de niños y adolescentes con índices de masa corporal (IMC) elevados para el año 2030. (13)

La evidencia sugiere que comenzar las intervenciones muy temprano, desde la infancia y tal vez antes, puede 
ser un enfoque especialmente eficaz para prevenir la enfermedad cardiovascular. (14) Los “primeros 1000 días” 
desde la concepción hasta la edad preescolar son un período de máxima plasticidad del desarrollo, y las inter-
venciones de prevención durante su transcurso son fundamentales. (15)

En el año 2019, la Sociedad Argentina de Cardiología (SAC) y la Sociedad Argentina de Pediatría (SAP) pu-
blicaron un Consenso en el cual se unifican los criterios de manejo para la detección y tratamiento de los factores 
de riesgo cardiovasculares en población pediátrica y adolescente. (16)

El objetivo del presente capítulo es fomentar la prevención primordial, enfocando a aquellos pacientes jóvenes 
en los cuales los factores de riesgo aún no se manifiestan y un estilo de vida saludable ayudará a preservar la 
salud cardiovascular. 
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Desarrollo de la enfermedad aterosclerótica
Los estadios subclínicos de enfermedad cardiovascular aparecen en edades muy tempranas de la vida en forma 
de estrías grasas y ateromatosis. En el estudio The Bogalusa Heart Autopsy, el 50% de los niños entre 2 y 15 
años presentaban estrías grasas en las arterias coronarias. (17) La evaluación microscópica coronaria y aórtica 
de niños fallecidos en accidentes demostró una alta carga de lípidos y macrófagos en la íntima, con más del 50% 
de los niños de 10 a 14 años con alguna evidencia de aterosclerosis. (18)

La prevalencia de placas en el territorio coronario aumenta del 8%, entre los 2 y 15 años, al 69%, entre los 26 
y 39 años, y se ven reguladas por la exposición a lo largo de la vida a los diferentes factores de riesgo, conductas 
insalubres y determinantes ambientales. (19) En niños y adolescentes de 6 a 19 años con obesidad y exposición 
a factores de riesgo, puede observarse una edad vascular comparable a un adulto de 45 años. (20)

Incluso en poblaciones de 40 a 55 años de edad y bajo riesgo cardiovascular (medido por diferentes puntajes 
[scores] de riesgo) se observa que aproximadamente el 60% padece de ateromatosis subclínica, identificada por 
Doppler arterial o score de calcio coronario. (21)

Son muchos los factores que se encuentran causalmente involucrados en el desarrollo de la enfermedad 
aterosclerótica; algunos son fáciles de reconocer por su proximidad con el evento cardiovascular (hipertensión 
arterial [HTA], diabetes [DBT], tabaquismo [TBQ], dislipidemia [DLP], obesidad, sedentarismo). Sin embargo, 
existen otros factores más complejos de discernir que actúan como promotores de la enfermedad y se encuentran 
a mayor distancia temporal del evento (alimentación, ambiente, factores socioeconómicos). Estos últimos ejer-
cen su influencia de manera indirecta, a través de los factores de riesgo más próximos (y reconocidos), aunque 
también pueden hacerlo directamente. (22) 

Prevención primordial
El término prevención primordial fue utilizado por primera vez por T Strasser en 1978, con el fin de implementar 
estrategias de prevención cardiovascular a nivel poblacional que eviten la aparición de factores de riesgo. (22) Su 
equivalente a nivel individual es la prevención del desarrollo de los factores de riesgo en un individuo dado. Esen-
cialmente se trata de promocionar un estilo de vida saludable desde la concepción y a través de etapas tempranas 
de la niñez, adolescencia y juventud, buscando mantener individuos de bajo riesgo a lo largo de toda su vida. (23)

El objetivo de la prevención cardiovascular desde etapas tempranas es simple: ganar salud y envejecer salu-
dablemente. 
–	 Ganar salud: muchos de los factores de riesgo cardiovasculares son también promotores de otras enfermedades 

no transmisibles, como la enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC), la diabetes mellitus (DM) y el 
cáncer. Aproximadamente el 60% de los DALY (años de vida perdidos por discapacidad) pueden ser evitados 
con el control de siete determinantes dependientes del estilo de vida: HTA (13%), tabaquismo (12%), consumo 
excesivo de alcohol (10%), colesterol elevado (9%), sobrepeso (8%), bajo consumo de frutas y verduras (4%), 
sedentarismo (3,5%). (23) Existe evidencia también de que 8 de cada 10 eventos cardiovasculares pueden 
evitarse con conductas saludables, lo que evidencia un efecto protector de estas. (11, 24, 25)

–	 El concepto de envejecimiento saludable alude a un proceso a lo largo de toda la vida que optimiza las opor-
tunidades para preservar y mejorar la salud y el bienestar físico, social y mental, la autonomía y la calidad 
de vida. (26-28) No solamente existe evidencia de que no fumar, realizar actividad física y mantener el peso 
corporal, junto con un consumo moderado de alcohol favorecen el envejecimiento saludable, sino que actual-
mente contamos con evidencia a nivel molecular. El envejecimiento o senescencia celular está determinado 
por el acortamiento telomérico. En presencia de factores de riesgo cardiovascular, como la diabetes mellitus 
y el tabaquismo, puede observarse un mayor acortamiento telomérico con respecto a los sujetos control. A su 
vez, puede observarse un menor acortamiento telomérico en sujetos que realizan actividad física y llevan un 
estilo de vida saludable. (29- 33)
Si bien la prevención primaria y secundaria son herramientas indispensables, es necesaria una guía adicional 

para clínicos y cardiólogos para mejorar las medidas de prevención primordial y primaria, basadas en niveles de 
intervención. (33)

Niveles de intervención de prevención primordial
Existen dos niveles de intervención en promoción de salud: un nivel individual y otro poblacional.

Estrategia a nivel individual de prevención primordial 
El nivel de intervención individual es aplicable a un paciente determinado y consiste en detectar temprana-
mente población de riesgo, estimar el nivel de salud cardiovascular e implementar conductas saludables que la 
promocionen. 
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Antecedentes heredofamiliares
El antecedente de enfermedad coronaria (infarto, ángor, angioplastia o cirugía de bypass coronario o muerte 
súbita cardíaca) o enfermedad cerebrovascular (ECV), o de ambas, en un familiar de primer grado masculino 
antes de la edad de 55 años o femenino antes de los 65 años, es un predictor independiente para el desarrollo 
de ECV. (35, 36) Identificarlo resulta indispensable, dado que –por ser una condición no modificable– permite 
trabajar sobre la educación y concientización acerca de medidas higiénico-dietéticas que conduzcan a un mejor 
manejo de los factores de riesgo modificables. El estudio CARDIA (Coronary Atery Risk Development in Young 
Adults) evaluó, en un grupo de 5115 pacientes entre 18 y 30 años, los factores de riesgo que influyen en el desa-
rrollo de enfermedad cardiovascular clínica y subclínica, y mostró que los antecedentes familiares de enfermedad 
cardiovascular son un marcador de riesgo aterogénico prioritario. (37)

Dislipidemia 
Las dislipidemias primarias son de origen genético y se asocian a un aumento del riesgo cardiovascular. La hiper-
colesterolemia familiar (HF) se destaca entre las dislipidemias primarias por su alta frecuencia y su vínculo con 
los eventos cardiovasculares en edades tempranas. Para la detección de dislipidemias se recomienda el tamizaje 
universal entre los 6 y 11 años. (16) Su pesquisa es fundamental para poder intervenir con medidas tempranas 
de control y eventual tratamiento en niños, adultos jóvenes y su entorno familiar. (38) 

Obesidad 
Existe un papel preponderante de la genética en el desarrollo de la obesidad. (39) Algunos mecanismos epigenéticos 
(interacciones de factores genéticos y ambientales que influencian la expresión de genes) se relacionan con su 
desarrollo. La influencia del ambiente familiar es fundamental en este sentido, ya que impone desde la infancia 
modelos y conductas alimentarias. La obesidad tiene relación directa con otros factores de riesgo tales como 
diabetes, hipertensión arterial y dislipidemia. Por este motivo, es imprescindible fomentar en el grupo familiar, 
desde la edad pediátrica, elecciones saludables en cuanto a hábitos dietarios, ejercicio físico y estilo de vida. (40)

Hipertensión arterial
El factor hereditario representa el 30-40% de las variaciones de la presión arterial en la población general. La 
influencia del genoma en la regulación de la presión arterial es generalmente poligénica y dichos genes codifican 
para distintos determinantes de la presión arterial (contractilidad, volemia, resistencia vascular). Además del 
componente genético, los hábitos y conductas no saludables en el grupo familiar favorecen su aparición. Existe 
una fuerte relación entre malos hábitos alimentarios, sobrepeso, obesidad e hipertensión arterial. A mayor índice 
de masa corporal y perímetro de cintura, mayor prevalencia de hipertensión arterial en niños, adolescentes y 
adultos jóvenes. El sobrepeso duplica la probabilidad de presentar hipertensión y la obesidad la cuadruplica. Por 
este motivo, es de suma importancia poner énfasis en prevenir la obesidad en todo el grupo familiar, en especial, 
en aquellos que presenten antecedentes de hipertensión arterial. (41)

Diabetes mellitus
Las formas más frecuentes de diabetes mellitus son el tipo 1 y el 2, de herencia poligénica, donde también inter-
vienen factores epigenéticos y ambientales. En la diabetes tipo 1, la mayoría de los genes que involucra afectan 
la regulación de la tolerancia inmunológica, y su fisiopatología es autoinmunitaria de origen genético y ambiental 
(contaminación, dieta, viral). La diabetes tipo 2 es también de herencia poligénica, pero con menos evidencia de 
los genes que intervienen. En general, regulan la masa de células beta, la secreción de insulina y una pequeña 
parte, la obesidad e insulinorresistencia. Se estima que, si un padre tiene diabetes tipo 2, el hijo tiene un 40% 
de probabilidades de presentarla. Si ambos padres son diabéticos tipo 2, las probabilidades se incrementan a 
un 70%. Los factores ambientales influyen decisivamente en el desarrollo de diabetes tipo 2, sumándose a la 
heredabilidad. (42, 43)

Estimación de la salud cardiovascular
La salud cardiovascular de un individuo puede medirse a través de las siete reglas de la vida (AHA 7 o Life’s Sim-
ple Seven), que animan a una población a cumplir siete métricas cardiovasculares para una salud cardiovascular 
ideal. Estas son cuatro factores de riesgo modificables (no fumar, peso saludable, comida sana y actividad física) 
y tres medidas biométricas (presión arterial, glucemia y colesterol), en ausencia de enfermedad cardiovascular 
establecida. (44) Se trata de medidas fáciles de cuantificar en la consulta diaria y que se correlacionan directa-
mente con mortalidad por todas las causas, mortalidad cardiovascular y mortalidad por cardiopatía isquémica, 
junto con una reducción considerable de eventos no cardiovasculares, tales como cáncer, depresión, deterioro 
cognitivo y diabetes, (45-47) y son especialmente útiles en población de prevención primordial sin factores de 
riesgo establecidos. (Tabla 1)
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Componentes saludables de la alimentación: 5 grupos
1.	 Ingesta diaria de frutas, verduras y productos de origen vegetal, como arroz, porotos, arvejas y otras legum-

bres.
2.	 Escasa ingesta de productos ricos en azúcares (p. ej., menos de 450 kcal/semana de bebidas azucaradas).
3.	 Aceite como principal fuente de grasa. 
4.	 Consumo de pescado (≥200 g/semana). 
5.	 Bajo consumo de sal (menos de 1500 mg/día de sodio).

Torres Cárdenas R y cols. Concordancia entre el índice de salud cardiovascular ideal y el índice 
Fuster-BEWAT. (48)

Globalmente existe una baja prevalencia de individuos con 6 o más factores ideales de salud cardiovascular. En 
una revisión sistemática de 50 estudios tanto prospectivos como de corte transversal, la prevalencia de salud 
cardiovascular ideal, definida como alcanzar 6 a 7 medidas de la AHA 7, fue del 0,3 al 10%, mientras que una 
salud cardiovascular intermedia (definida como 5 o 6 factores de salud) solamente la cumplían el 15% y 4%, 
respectivamente. (44)

Entre todos los componentes del ideal de salud propuestos por AHA 7, la medida de salud cardiovascular mejor 
alcanzada fue el cese de tabaquismo (la lograron >50%), mientras que la dieta fue la menos alcanzada (solo la 
lograron entre el 1 y 10%), seguida por el ejercicio físico (lograda entre el 30 y 40%). (44)

Dentro de la estrategia individual es importante la detección temprana de pacientes pertenecientes a grupos 
familiares que presentan factores de riesgo o estilos de vida insalubres para una intervención temprana, instru-
yendo y concientizando sobre cambios en el estilo de vida. Algunos ejemplos de intervención a nivel individual-
familiar son el tabaquismo pasivo, la alimentación insalubre (ingesta de productos procesados, alto consumo de 
sodio, bajo consumo de frutas, verduras, pescado y legumbres) y el sedentarismo, entre otros. Existen datos que 
muestran un aumento alarmante en el tiempo que los niños pasan sentados frente al televisor, las computado-
ras o videojuegos no relacionados con actividad escolar. Según un informe del Observatorio de la Deuda Social 
Argentina de la Universidad Católica Argentina (UCA) del año 2014, en la Argentina el 45% de los niños y ado-
lescentes de lugares urbanos registra niveles insuficientes de actividad física. Se estima que aproximadamente 
el 62% de esta población presenta un comportamiento sedentario en el dominio de la exposición de las pantallas. 
Es decir, pasan en promedio más de 2 horas diarias frente a pantallas como las de la televisión, la computadora 
o las tabletas, entre otras. (49) 

Estrategia a nivel poblacional de prevención primordial
A nivel poblacional, la prevención primordial busca reducir la aparición de factores de riesgo y enfermedad car-
diovascular en una sociedad, a través de cambios en el estilo de vida y en el medioambiente. Ejemplos de esto son 
las medidas que prohíben fumar en espacios públicos, la reducción del consumo de sal (p. ej., quitando el salero 
de las mesas), la disminución del contenido de grasas saturadas en los alimentos y la promoción de la actividad 
física. Este enfoque logrará grandes beneficios a nivel de una sociedad, pero escasos beneficios a nivel individual, 
lo que se conoce como paradoja de la prevención. Esto es: la mayoría de los eventos cardiovasculares provienen 
de la población de bajo riesgo, debido al alto número de personas que lo componen. Si bien son las personas de 
mayor riesgo cardiovascular las que más frecuentemente presentan eventos, estos últimos solo representan una 
proporción pequeña de la población total. (15,50) Una reducción en el riesgo cardiovascular de toda una pobla-
ción es más beneficioso que solamente modificarlo en aquellos individuos con alto riesgo cardiovascular. (51, 52) 
Además, los beneficios de estos cambios se verán también reflejados en otras enfermedades no transmisibles que 
comparten los mismos factores de riesgo, como el cáncer y la diabetes.

Tabla 1. Las 7 reglas de la vida (AHA 7)

Métrica	 Ideal

Tabaco	 Nunca o suspendido hace >1 año

Índice de masa corporal	 <25 kg/m2

Actividad física	 ≥150 minutos/semana de intensidad moderada o ≥ de 75

	 minutos/semana de intensidad vigorosa

Alimentación saludable	 4 componentes saludables

Presión arterial	 < de 120/80 sin tratamiento

Glucemia en ayunas	 <de 100 mg/dL

Colesterol total	 <200 mg/dL
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Existe evidencia acerca de la necesidad de la prevención primordial y primaria en una sociedad desde etapas 
tempranas de la vida. El Estudio de Jóvenes Finlandeses muestra cómo la exposición a factores de riesgo (C-
LDL, IMC elevado, tabaquismo e HTA) en jóvenes de 12 a 18 años predice un aumento del grosor de la íntima 
media en la adultez, independientemente de los factores de riesgo presentes en la edad adulta. (53) En el estudio 
Muscatine, una comunidad de Iowa, Estados Unidos, se observaron hallazgos similares: aquellos niños que estu-
vieron expuestos a más factores de riesgo presentaron un mayor espesor de la íntima media en su adultez. (54)

Tal vez, el programa más paradigmático de una estrategia poblacional-comunitaria en prevención primaria sea 
el Proyecto de Karelia del Norte, Finlandia, que comenzó en 1972. En esta comunidad, las tasas de mortalidad 
cardiovascular y de cáncer de pulmón eran las más altas de toda Finlandia antes de iniciarse el proyecto. Se im-
plementó una estrategia de salud pública para reducir los niveles de factores de riesgo cardiovascular (colesterol, 
hipertensión y tabaquismo), con un gran énfasis en los cambios alimentarios. Se involucraron organizaciones 
sociales voluntarias, servicios de salud, medios locales y se implementaron políticas públicas para llevarlo a cabo. 
Hacia 1977, las tasas de mortalidad cardiovascular y cáncer de pulmón habían disminuido a los valores del resto 
del país, extendiendo el proyecto al resto de Finlandia y marcando una tendencia de disminución de la letalidad 
por enfermedad cardiovascular en los años subsiguientes. (55, 6) 

A nivel poblacional, dividiremos los cambios en un nivel nacional y otro local o comunitario. 

Nivel nacional
Los cambios políticos que generan amplios beneficios en prevención cardiovascular son aquellos que facilitan 
la alimentación saludable, el incremento de la actividad física, la eliminación del tabaquismo y la reducción del 
consumo de alcohol. (56) Esto es válido para disminuir no solo la prevalencia de enfermedad cardiovascular sino 
también la de otras enfermedades no transmisibles, especialmente diabetes tipo 2, enfermedades respiratorias 
y algunos tipos de cáncer.

La alimentación saludable puede favorecerse a través de políticas agrícolas, aumento de impuestos a bebidas 
azucaradas y a alimentos ricos en grasas saturadas, subsidios a frutas y verduras, reducción de sal y de ácidos 
grasos saturados en consumibles procesados, etiquetado nutricional de productos comestibles y restricción en 
la publicidad de comida de escaso valor nutricional, también llamada “comida chatarra”. La integración de la 
actividad física a las actividades diarias a través de subsidios al transporte público y el reemplazo de calles tran-
sitables por ciclovías y peatonales es una estrategia útil para promocionar la actividad física entre la población. 
La aplicación de impuestos al tabaco y alcohol, los espacios libres de humo y la tolerancia social nula al consumo 
de alcohol al volante son algunas medidas que pueden reducir estas conductas insalubres.

Se estima que la aplicación de medidas políticas saludables que produzcan un cambio social estructural podría 
reducir a la mitad las tasas de mortalidad por enfermedad cardiovascular. (56)

En nuestra compleja sociedad moderna existe una interacción de las elecciones personales, el marketing y la 
producción. Para que un individuo pueda realizar una verdadera elección libre, las autoridades de salud deben 
asegurar el acceso a alimentos saludables, balanceando los intereses creados por las diferentes corporaciones 
que no son las responsables de la salud pública. 

Nivel local
A nivel comunitario, los espacios libres para actividad física, senderos para bicicleta y caminatas, jardines co-
munitarios, parques pequeños y los espacios abiertos verdes son excelentes lugares para incorporar la actividad 
física a la rutina cotidiana. (57)

Una iniciativa es la creación de organizaciones para la producción de comida saludable en comunidades mi-
noritarias, rurales y urbanas de bajo salario. De este modo se reduce la disparidad, se crea trabajo y se estimula 
el desarrollo económico local. 

Sitio de trabajo
Es un buen ambiente para implementar programas de prevención. En los Estados Unidos, más de 130 millones 
de empleados han utilizado programas saludables en lugares de trabajo a lo largo de un año y han demostrado 
prevenir los factores de riesgo para ECV y accidente cerebrovascular (ACV). (58)

Los puntos de intervención son la alimentación, la actividad física, la cesación TBQ, el manejo-reducción del 
estrés y el manejo del peso. Se estima que el 25 al 30% de los costos médicos anuales de las compañías corresponden 
a empleados con obesidad, HTA, DLP, DBT y consumo de tabaco. La implementación de programas basados en 
promoción de salud puede generar una recuperación sustancial de ganancia de productividad. De otra manera, 
la performance en el trabajo puede caer hasta un 71%. (57)

Escuelas
Gran porcentaje de los niños pasan la mayor parte de su día en la escuela. Es de vital importancia que el ambiente 
educacional ofrezca oportunidades para la actividad física, alimentación y bebidas saludables. La intervención 
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basada en la escuela puede ser eficaz en la prevención del desarrollo de la obesidad en niños. Los niños con me-
jor estado físico tienen mejor rendimiento académico y mejor comportamiento en clase. (57) Entre adolescentes 
obesos, la mayor velocidad en la ganancia de peso se produce entre los 2 y los 6 años de edad, y la mayoría de los 
niños que eran obesos a esa edad serán obesos en la adolescencia. (59) Intervenir en esta edad podría reforzar 
conductas saludables más adelante.

El Programa SI! evalúa la factibilidad y el resultado de intervenir en poblaciones preescolares a través de la 
educación y promoción de la salud cardiovascular de manera integral en niños, maestros y familia o cuidadores, 
para prevenir la enfermedad en el adulto. La primera etapa se realizó en Bogotá, Colombia, a través de un estudio 
con diseño de conglomerados (control-intervención), donde participaron 1216 niños de 3 a 5 años, 928 padres 
y 120 maestros de 14 instalaciones preescolares. Se los aleatorizó a una intervención educativa y lúdica de 5 
meses o al plan de estudio habitual. La intervención preescolar dirigida a mejorar los conocimientos, actitudes 
y hábitos relacionados con la alimentación saludable y el estilo de vida activo resultó factible, eficaz y sostenible 
en niños muy pequeños. (60)

En la segunda etapa realizada en escuelas públicas de Madrid, España, se aleatorizaron 2064 niños y niñas 
de 3 a 5 años al currículo escolar habitual o a la rama intervención, y se los siguió durante 3 años. Los compo-
nentes del programa fueron la alimentación, la actividad física, el conocimiento del cuerpo y la gestión de las 
emociones, incluyendo videos de Plaza Sésamo, actividades, juegos y tareas de fin de semana para realizar en 
familia. Luego de tres años, el Programa SI! en España demostró ser una estrategia eficaz y factible para enseñar 
hábitos saludables entre los niños y también para impactar en marcadores de adiposidad (perímetro de cintura 
o porcentaje de grasa) que están directamente relacionados con la salud cardiovascular. (61) 

La tercera etapa, bajo el nombre Estudio FAMILIA, se llevó a cabo en 2062 entre niños preescolares de 3 a 
5 años de 15 escuelas en comunidades marginadas de Harlem, Nueva York, Estados Unidos. Las escuelas y sus 
alumnos fueron asignados al azar para recibir una intervención educativa de 4 meses (50 horas) para inculcar 
comportamientos saludables en relación con la dieta, la actividad física, la conciencia del cuerpo/corazón y el 
manejo de las emociones vs. el plan de estudios estándar. El resultado primario fue el cambio en el puntaje general 
de conocimientos, actitudes y hábitos (escala KAH, por las sigles en inglés de knowledge, attitudes, and habits) 
de los niños a los 5 meses. Como resultados secundarios se evaluaron los cambios en los subcomponentes de la 
escala KAH y la comprensión de las emociones. (62)

El cambio relativo medio en la puntuación KAH general fue 2,2 veces mayor en el grupo de intervención. El 
efecto máximo se observó en los niños que recibieron más del 75% del plan de estudios de la rama intervención. 
Los componentes de actividad física, conocimientos y actitudes fueron los principales impulsores del efecto (p 
<0,05) y los cambios en la comprensión tendieron a favorecer a los niños intervenidos. 

Según el estudio FAMILIA, la intervención educativa multidimensional basada en la escuela puede ser una 
estrategia eficaz para establecer comportamientos saludables entre los niños en edad preescolar de una comu-
nidad diversa y socioeconómicamente desfavorecida. (62)

Para llevar adelante un proyecto de estas características deben estar motivados a participar las escuelas, 
profesores y los gobiernos sumados a un soporte económico y profesionales capacitados. 

La intervención en promoción de salud a un nivel integrado de maestros-padres/cuidadores y niños ejerce 
efectos positivos en todos sus componentes. En un subestudio del FAMILIA, las escuelas y los padres/cuidadores 
fueron asignados al azar para recibir un programa de intervención en estilo de vida durante 12 meses vs. control. 
El objetivo primario era el cambio durante este período en una puntuación de salud compuesta relacionada con 
presión arterial, ejercicio, peso, alimentación y tabaco (llamada FBS), y como punto secundario se evaluó entre 
otras cosas el efecto del conocimiento de la presencia de aterosclerosis evaluado por ecografía carotídea/femoral 
bilateral.

Los participantes de alta adherencia en el grupo intervenido evidenciaron un cambio favorable en el score de 
salud cardiovascular, y el conocimiento de la presencia de aterosclerosis potenció significativamente los efectos 
de la intervención, lo cual podría ser útil para mejorar futuras intervenciones en el estilo de vida. (63)

La carga económica de la enfermedad cardiovascular y la potencial reducción de costos
Los costos directos o indirectos de la enfermedad cardiovascular se encuentran relacionados en su mayoría con 
costos de cuidado y no de prevención, sin incluir los costos relacionados con la obesidad, DBT y TBQ. 

Se puede evitar el aumento progresivo de la enfermedad cardiovascular. El análisis de costo-efectividad en 
prevención cardiovascular en pacientes sanos es más difícil que analizar los costos en tratamientos para patologías 
establecidas, ya que existen limitaciones prácticas debido a lo complejo de conducir estudios clínicos a largo plazo 
y a que los análisis de costo-efectividad en prevención están basados en modelos matemáticos o de simulación y 
deben ser evaluados con respecto a su valor y utilidad. 

Una población más saludable y más productiva tiene beneficios que resultan difíciles de establecer en térmi-
nos de costos. (57)
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Recomendaciones
En prevención primordial, las recomendaciones apuntan a la detección de factores de riesgo y la promoción de 
la salud en sujetos en edades tempranas y medias de la vida sin factores de riesgo conocidos ni enfermedad car-
diovascular establecida. En este sentido, las siguientes recomendaciones son complementarias de las realizadas 
en la guía de prevención cardiovascular en niños y adolescentes.

Para el manejo individual de los diferentes factores de riesgo (FR), remitirse a los capítulos correspondientes.

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 C

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Pesquisar como antecedente positivo la presencia de ECV diagnosticada (coronaria, cere-

brovascular, vascular periférica) o muerte de causa cardiovascular en un familiar de primer 

grado masculino <55 años o femenino <65 años.

	 –	 Constatar en la historia clínica del paciente los antecedentes familiares positivos que permi-

tan detectar un perfil de riesgo aumentado para ECV (obesidad, dislipidemias, HTA, diabe-

tes) en familiares de 1.er grado

	 –	 Si se identifican en el paciente FR para ECV, debe considerarse la evaluación de padres, 

hermanos o convivientes para dichos factores.

	 –	 Promocionar la salud cardiovascular en el paciente y en su grupo familiar a través de cam-

bios alimentarios, actividad física, cesación tabáquica y estimular la detección temprana de 

los factores de riesgo cardiovasculares (diabetes, hipertensión arterial, dislipidemia).

	 –	 A nivel escolar se debe trabajar a través de la inclusión familiar, la promoción de la activi-

dad física, la oferta de alimentos nutritivos, la capacitación para docentes y cuidadores y el 

ambiente favorecedor de hábitos saludables.
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2. ESTIMACIÓN DEL RIESGO CARDIOVASCULAR 

Coordinador: Mariano GiorgiMTSAC

Grupo de redacción: Ignacio BluroMTSAC, Daniel Comtesse, Gabriel Cejas, Diego ManenteMTSAC,
Emiliano SalmeriMTSAC, Lucas Leonardo Suárez

Introducción
Las enfermedades cardiovasculares y cerebrovasculares (ECV) continúan siendo la principal causa de muerte en 
el mundo. (1) La Organización Mundial de la Salud (OMS) estima que, a nivel mundial, en 2019, 17,9 millones 
de personas murieron por ECV, lo que representa el 32% del total de las muertes. El 75% de estas se produjo en 
países de bajos y moderados ingresos. En la Argentina el Instituto Nacional de Estadística y Censos (INDEC) 
estableció que, del total de muertes durante el año 2018, el 28,4% se debió a patología cardiovascular. (2) Además, 
la ECV está en primer lugar entre las causas de discapacidad en las personas de más de 50 años, de acuerdo con 
el Global Burden of Disease Study 2019 (GDBS). (3) Uno de los hallazgos más relevantes del GBDS 2019 es que, 
desde 1990 (cuando se publicó el primer estudio de esta serie) hasta el año 2019, el componente de discapacidad 
atribuible a enfermedades cardiovasculares y cerebrovasculares se incrementó. Esto implica que cada vez más 
personas que han sufrido un evento vivirán con las consecuentes secuelas y detrimento en su calidad de vida. El 
otro hallazgo de este estudio es que –pese a los avances en la difusión y diseminación del impacto de los factores 
de riesgo cardiovascular y de las múltiples estrategias para abordarlos– el tabaquismo, la hipertensión arterial, 
los niveles elevados de glucemia en ayunas, el sobrepeso y obesidad, la alimentación no saludable y el colesterol 
de LDL elevado continúan siendo, luego de 30 años, los principales determinantes del riesgo atribuible para la 
enfermedad cardiovascular y cerebrovascular. 
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Desde 1948 con la cohorte de Framingham, el tratamiento de los factores de riesgo asociados a la morbimor-
talidad cardiovascular como la dislipidemia, el tabaquismo, la hipertensión arterial, la diabetes, la obesidad ab-
dominal, el sedentarismo y los factores psicosociales han sido los principales ejes de la prevención cardiovascular, 
basados en múltiples estrategias farmacológicas y no farmacológicas como la promoción de la práctica de actividad 
física, la ingesta regular de frutas y verduras y el consumo de cantidades limitadas de alcohol. (4) Ciertamente, 
los hallazgos del Framingham Heart Study han sido verificados a nivel global, tal como se pudo observar en los 
estudios INTERHEART e INTERSTROKE. (5,6) Ambos estudios demostraron la asociación entre factores de 
riesgo potencialmente modificables y la presencia de infarto o accidente cerebrovascular. Asimismo, la relación 
de causalidad entre la ECV y los factores de riesgo se ha visto fortalecida por la evidencia acerca de la reducción 
de eventos cardiovasculares y cerebrovasculares que produjeron las intervenciones terapéuticas sobre ellos. (7,8) 
En resumen, con 8 décadas de evidencia acumulada, el objetivo de reducir la carga de enfermedad cardiovascular 
a través de la modulación del riesgo cardiovascular se ha constituido en una iniciativa global. (9)

La estratificación de riesgo
Una de las estrategias más difundidas para abordar el manejo de los factores de riesgo en pos de reducir la carga 
de ECV ha sido la identificación de poblaciones con mayor probabilidad de sufrir eventos y, en consecuencia, 
poder administrarles las intervenciones más adecuadas. Estos modelos de predicción de riesgo están orientados 
a los pacientes que no presentan enfermedad cardiovascular establecida (infarto agudo de miocardio, accidente 
cerebrovascular o isquémico transitorio, revascularizaciones arteriales). Para la estratificación de riesgo, el uso 
de sistemas de puntuación y modelos de riesgo que evalúan el efecto combinado de los factores individuales se ha 
constituido como un estándar mundial. Es importante aclarar que no existe evidencia de alta calidad proveniente 
de ensayos clínicos que hayan estudiado específicamente el beneficio de estas intervenciones. (10) La propuesta 
de manejo de la estratificación de riesgo se esquematiza en la Figura 1. 

Instrumentos para la estimación del riesgo cardiovascular
Para llevar adelante la estratificación de riesgo se han diseñado diversos instrumentos. Estos modelos de pre-
dicción de riesgo cardiovascular requieren cierto volumen y calidad de datos y, preferentemente, un seguimiento 
prospectivo. Para desarrollarlos se han utilizado diversas cohortes que se describen a continuación. Previsible-
mente, se tornan imprecisos a consecuencia de los cambios en la morbimortalidad de base (background) debido 
al paso del tiempo y, por lo tanto, requieren recalibración y validación. (11) La mayoría de los instrumentos de 
estratificación de riesgo CV ha sido producto de ecuaciones de riesgo, derivadas o recalibradas en poblaciones 
de origen europeo o norteamericano; por lo tanto, sus resultados no son trasladables directamente a otros con-
textos. (12) En el caso concreto de la Argentina, no existe aún una ecuación de riesgo derivada de estudios de 
cohorte prospectivos, de modo tal que resulta difícil recomendar categórica u obligatoriamente un instrumento 
específico de estratificación de riesgo. El uso de diferentes instrumentos implica que la proporción de sujetos 
en riesgo varía sustancialmente y esto impacta, por ejemplo, en cuántas personas deberían recibir tratamiento 
con estatinas. (13,14) Reseñaremos, pues, los principales instrumentos de estatificación de riesgo que, por peso 
científico, podrían utilizarse en nuestro país. 
–	 ASCVD Risk Calculator: las últimas recomendaciones del American College of Cardiology y la American 

Heart Association invitan a utilizar la Pooled Cohort Equation para calcular el riesgo a 10 años de enferme-
dad cardiovascular de causa aterosclerótica en todo paciente entre 40 y 75 años. Se trata de una herramienta 
diseñada originalmente para blancos no hispánicos y afroamericanos, con LDL inferior a 190 mg/dL y sin 
tratamiento con estatinas. (15) 

–	 SCORE 2: por su parte, la Sociedad Europea de Cardiología en su guía recientemente publicada recomienda el 
uso del SCORE 2, una versión mejorada de la anterior pues divide a Europa en cuatro áreas epidemiológicas 
diferentes en un intento por continuar disminuyendo el índice de error predictivo. (16) Asimismo, esta guía 
propone una nueva herramienta para pacientes mayores de 70 años: SCORE-OP. (17) Este instrumento, así 
como sus versiones anteriores, se construyó sobre la base de información acerca de la mortalidad cardiovas-
cular en diversos países. (11) 

–	 HEARTS Tablas de Riesgo de la Organización Mundial de la Salud: desde 2007, la OMS promueve el uso de 
tablas basadas en datos epidemiológicos regionales. Este instrumento fue adoptado oportunamente por el Mi-
nisterio de Salud de la Nación y refrendado por diversas sociedades científicas, incluida la Sociedad Argentina 
de Cardiología. (18) La característica más remarcable de este instrumento es que tiene una tabla específica 
para estratificar el riesgo CV en la Argentina, Chile y Uruguay elaborada a partir de datos contemporáneos 
y locales de incidencia de ECV y factores de riesgo cardiovascular. La última versión de estas tablas de riesgo 
fue publicada en 2020. (19) 
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En la siguiente tabla se detallan las principales características de estos tres sistemas de puntaje de riesgo:

Nombre	 Pooled Cohort Equation	 Systematic COronary	 Hearts (OMS)
	 (PCE)	 Risk Evaluation (SCORE)	

Población objetivo

¿Incluye datos argentinos?

Mide

Variables utilizadas

Resultados posibles

Particularidades

Blancos no hispanos, afro-

americanos:minorías residentes 

en Estados Unidos

No

Muerte cardiovascular, infarto 

agudo de miocardio, accidente 

cerebrovascular a 10 años

Edad (20-79 años), colesterol 

total, HDL, presión arterial sis-

tólica, sexo, etnia, tabaquismo, 

diabetes mellitus, tratamiento 

antihipertensivo

Tiene calculadora de riesgo 

a 30 años para pacientes de 

20 a 39 años y para aquellos 

entre 40 y 50 años con riesgo 

menor a 7,5% a 10 años 

Europeos

No

Muerte cardiovascular, infarto 

agudo de miocardio, accidente 

cerebrovascular a 10 años

Presión arterial sistólica, coles-

terol no-HDL, sexo, tabaquismo 

y edad. 

Divide a los países en 4 niveles 

de riesgo. Cuenta con una tabla 

para personas de 40 a 70 años 

y otra para personas entre 70 y 

89 años  

Americanos

SÍ

Muerte cardiovascular, infarto 

agudo de miocardio, accidente 

cerebrovascular a 10 años

Colesterol total, edad, presión 

arterial sistólica, sexo, tabaquis-

mo y diabetes mellitus 

Divide América en 6 territorios 

(Andina, Caribe, Central, Norte, 

Sur y Tropical). Aplicable entre 

40 y 74 años. Permite cálculo de 

riesgo en prevención primaria y 

secundaria

Los instrumentos de riesgo descriptos tienen diversos puntos en común. En primer lugar, definen claramente 
condiciones en las que el riesgo es muy alto o alto (según el instrumento utilizado) como la presencia de cardio-
patía isquémica o enfermedad cerebrovascular, aterosclerosis (demostrada por algún método complementario) 
o la presencia de niveles elevados de varios factores de riesgo concomitantemente. En estos casos no es preciso 
hacer ulteriores investigaciones. De modo tal que la utilidad práctica de una estrategia basada en el uso de es-
tos instrumentos se centra, fundamentalmente, en la prevención primaria. Todos estiman el riesgo de eventos 
cardiovasculares fatales y no fatales, en población adulta, y consideran factores de riesgo tradicionales (edad, 
sexo, colesterolemia, presión arterial, diabetes, tabaquismo). En todos los casos se destaca la presencia de con-
diciones que, si bien no se incluyen cuantitativamente en las ecuaciones, se consideran moduladores de riesgo 
(desarrollados más adelante en esta sección) como los antecedentes familiares, inflamación crónica, obesidad, 
condiciones psicosociales, entre otras, que incrementan la chance de tener un evento cardiovascular. Estos ins-
trumentos delimitan categorías de riesgo global, es decir, mensurar el impacto patogénico aditivo (exponencial 
en algunos casos) que tienen los factores de riesgo, tal como se demostró en el ya clásico estudio MRFIT (20) y 
definir poblaciones candidatas a recibir tratamientos (farmacológicos y/o no farmacológicos) no solamente con 
el propósito de controlar un determinado factor de riesgo, sino con la intención de reducir el riesgo global de 
sufrir una ECV. Las categorías de riesgo (muy alto, alto, moderado, bajo, por ejemplo) brindan una aproximación 
basada en datos clínicos para los que, habitualmente, no hay grandes barreras de acceso, son simples de obtener 
y, en general, sustentables económicamente por la gran mayoría de los sistemas de salud. 

RECOMENDACIÓN

	 I	 C

Recomendaciones	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 En individuos sin enfermedad cardiovascular establecida se recomienda utilizar un sistema de 

estratificación de riesgo para categorizar la posibilidad de tener un evento cardiovascular. 
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Moduladores de riesgo y detección de ateromatosis subclínica
La toma de decisión a nivel individual no debe desestimar el juicio clínico del médico. (21) Además, es importante 
considerar que muchas variables relacionadas con el riesgo cardiovascular no están contempladas en los modelos 
de predicción de riesgo. Se ha visto que diversos factores de riesgo no convencionales, como las condiciones socioe-
conómicas, las horas de trabajo y sueño, entre otros, pueden influenciar la incidencia de eventos cardiovasculares. 
(22) Por tal motivo, estas condiciones moduladoras de riesgo, junto al juicio clínico del médico tratante, pueden 
considerarse en forma conjunta y ayudar a reclasificar a individuos, en particular de bajo riesgo. 

Principales condiciones moduladoras del riesgo
- Antecedentes familiares: si bien no existe un estándar de informe de la definición de antecedentes familia-

res de enfermedad cardiovascular prematura, la mayoría de las definiciones lo expresan como la presencia de 
enfermedad cardiovascular aterosclerótica en familiares de primer grado en edades menores de 55-60 años en 
hombres y menores de 65 en mujeres. Representan un aumento del riesgo de muerte de entre un 20 y 50%. (23,24)

- Antecedentes gestacionales: el peso al nacer tiene implicancias pronósticas. Esto se ve reflejado en los datos 
de los recién nacidos pretérmino o de bajo peso que expresan mayor riesgo de desarrollar en la etapa adulta 
hipertensión arterial (HTA), (25) así como también mayor contenido de masa grasa y resistencia a la insulina. 
(26) El diagnóstico de diabetes (DBT) gestacional aumenta 9 veces el riesgo de diabetes mellitus. Los trastornos 
hipertensivos asociados al embarazo incrementan el riesgo de cardiopatía isquémica, insuficiencia cardíaca, 
estenosis valvular aórtica e insuficiencia mitral. (27) 

- Inflamación: la inflamación representa la activación de células del sistema inmunitario y no inmunitario 
con el fin de proteger al individuo frente a una noxa normalmente activada hasta que el ente agresor es resuelto. 
Sin embargo, un cambio de la respuesta inflamatoria que la vuelva crónica puede tener efectos deletéreos en 
la salud. (28) La inflación sistémica crónica representa un riesgo para el desarrollo de diabetes y enfermedad 
cardiovascular. (29) Estos estados inflamatorios crónicos pueden provenir de diferentes fuentes, por ejemplo 
infecciones virales crónicas tales como HIV, citomegalovirus, Epstein-Barr y hepatitis C; algunas enfermedades 
inflamatorias autoinmunes también pueden actuar como moduladores de riesgo cardiovascular, aumentándolo; 
ejemplos de esto son la artritis reumatoide, la psoariasis y la enfermedad inflamatoria intestinal. Existen varios 
biomarcadores que permiten cuantificar la inflamación, entre ellos la IL-6, IL-1b, TNF-α y la proteína C-reactiva, 
esta última un predictor de eventos cardiovasculares. Remitimos a los lectores a consultar el Consenso de Riesgo 
Cardiovascular en las Enfermedades Inflamatorias publicado por la Sociedad Argentina de Cardiología en 2019, 
para mayor profundidad y guía sobre este tema. (30) 

Obesidad: la obesidad como factor de riesgo correlaciona de manera positiva tanto con la mortalidad cardio-
vascular como con la de cualquier causa. (31) El tejido adiposo –a través de los macrófagos residentes– promueve 
la activación de diferentes vías inflamatorias generando inflamación crónica, así como también generan una dis-
función en la señalización de la insulina. (32) Representa un predictor independiente de mortalidad de cualquier 
causa en pacientes con enfermedad vascular periférica. (33) 

- Síndrome de apneas obstructivas del sueño: su prevalencia en adultos jóvenes ronda alrededor del 25% en 
mujeres y 50% en hombres pudiendo llegar al 80% en pacientes con enfermedad coronaria, insuficiencia cardíaca, 
HTA, fibrilación auricular (FA) e historia de ACV. Las apneas graves se asocian a un aumento de la mortalidad de 
cualquier causa del 54%, duplicación de los eventos coronarios y ACV, y triplicación de la muerte de causa cardíaca. (34) 

- Cáncer: diversos estudios epidemiológicos han mostrado que la enfermedad cardiovascular es una causa 
importante de muerte en los pacientes con cáncer, especialmente para ciertas localizaciones donde la mortalidad 
cardiovascular supera la de cáncer índice; ejemplos de esto son el cáncer de pene, vulva, vejiga, endometrio, próstata, 
testículo, tiroides o linfoma de Hodgkin. Tambien debe considerarse el riesgo protrombótico asociado. Asimismo, el 
tratamiento de las enfermedades oncológicas tiene un conocido impacto sobre el aparato cardiovascular. Remitimos 
a los lectores al Consenso de Cardio-Oncología publicado por la Sociedad Argentina de Cardiología en 2019. (35) 

- Estrés psicosocial: el estrés psicosocial se asocia a un aumento del riesgo cardiovascular tanto en la población 
general como en la población con enfermedad cardiovascular establecida. (36) En contraposición, una actitud 
con emociones optimistas ha mostrado disminuir los eventos cardiovasculares en un 35% y la mortalidad de 
cualquier causa hasta un 14%. (37) 

- Enfermedad renal crónica: la presencia de enfermedad renal crónica con clearance estimado de 15–59 mL/
min/1,73 m2 de superficie corporal con albuminuria o sin ella (no tratado con diálisis ni trasplantado) se asocia a 
un muy alto riesgo cardiovascular debido a cambios inflamatorios, trombogénicos y metabólicos que incrementan 
el riesgo protrombótico y aterogénico. (38) 

- Fragilidad: si bien la edad es un factor de riesgo per se, el impacto de las multimorbilidades en el proceso de 
envejecimiento es heterogéneo e implica una mayor vulnerabilidad al efecto aterotrombótico de los factores de 
riesgo y, por lo tanto, se asocia a mayor riesgo cardiovascular. (39) Evaluar la fragilidad y vulnerabilidad de los 
pacientes adultos mayores es una necesidad ya señalada por la Sociedad Argentina de Cardiología en el Consenso 
de Enfermedades Cardiovasculares del Geronte. (40) 
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RECOMENDACIÓN

Detección de ateromatosis subclínica 
Como complemento del juicio clínico, en estos casos cobran relevancia los métodos complementarios de detección 
de ateromatosis subclínica (cuando están disponibles y siempre que exista accesibilidad por parte del proveedor 
de salud), como el ultrasonido vascular y la determinación del calcio coronario, que permiten reclasificar a los 
pacientes y, por lo tanto, optimizar el abordaje preventivo. (41,42) 

-Ultrasonido carotídeo
La visualización directa de una placa ateromatosa, por ejemplo, en territorio carotídeo, se asocia a un incremento 
en el riesgo de sufrir eventos cardiovasculares en múltiples estudios de cohorte (43) y se considera desde hace 
más de una década como un determinante de muy alto riesgo de eventos cardiovasculares. (44) La presencia de 
placas carotídeas en sujetos aparentemente sanos y con múltiples factores de riesgo ha sido documentada por 
el estudio CARMELA y da sustento a estrategias de su pesquisa en pos de identificar sujetos de mayor riesgo. 
(45) Esta estrategia fue evaluada en un ensayo pragmático, aleatorizado, abierto y controlado que demostró 
que la identificación y comunicación del hallazgo a los pacientes modificaba el riesgo global luego de un año de 
seguimiento (46) y una mayor adherencia a medidas de prevención luego de 3 años. (47) 

Por estos motivos, la evaluación de la placa carotídea mediante ultrasonido puede reclasificar el riesgo car-
diovascular de los pacientes en prevención primaria. (48) 

La evidencia reseñada se refiere, exclusivamente, a la presencia de placa carotídea y no aplica a la determina-
ción del espesor íntima-media, medida de riesgo cuyo uso ha sido desestimado en las publicaciones más recientes. 

-Score de calcio coronario (CAC)
Los depósitos de calcio en la pared de la arteria coronaria son patognomónicos de enfermedad aterosclerótica. 
En virtud de que la calcificación de la media arterial de Mönckeberg no sucede en las arterias coronarias, (49) 
la aterosclerosis es la única enfermedad vascular conocida que se asocia con la calcificación coronaria (CAC). 
Varios estudios histopatológicos (50) y de ultrasonido intravascular (51) confirman la estrecha correlación entre 
la carga de placa aterosclerótica y la extensión de la calcificación coronaria. El área total de CAC tiene gran 
correlación (r = 0,9) en forma lineal con el área total de placa en el análisis segmentario, individual y de todo 
el árbol coronario. A su vez, el área de CAC comprende aproximadamente una quinta parte del área asociada a 
placa aterosclerótica. (52) La detección de CAC en individuos asintomáticos tiene valor pronóstico adicional a los 
factores de riesgo convencionales, tal como se demostró en un estudio prospectivo de pacientes asintomáticos que 
el puntaje (score) de calcio agregaba información pronóstica a la categoría de riesgo intermedia del Framingham 
Risk Score. (53) La presencia de CAC no es específica para determinar la presencia de lesiones obstructivas, 
puesto que las no obstructivas también pueden contener depósitos de calcio. Sin embargo, el aumento del score 
de calcio se asocia al aumento proporcional de enfermedad coronaria obstructiva y su extensión en el número de 
vasos involucrados. El calcio coronario identifica a los pacientes vulnerables de sufrir eventos, pero no las placas 
vulnerables (no calcificadas). (54,55) En resumen: 
•	 Un score de calcio cero (0) hace muy poco probable la presencia de placas ateroscleróticas.
•	 La ausencia de calcio coronario es muy poco probable en presencia de enfermedad obstructiva significativa.
•	 Una prueba de CAC negativa ocurre en la mayoría de los pacientes que tienen arterias coronarias angiográ-

ficamente normales.
•	 Una prueba negativa es consistente con un bajo riesgo de eventos cardiovasculares en los siguientes 2 a 5 

años.
•	 Una prueba positiva confirma la presencia de placa aterosclerótica coronaria.
•	 A mayor puntaje de calcio, mayor es la probabilidad de enfermedad obstructiva, pero los hallazgos no son 

específicos para la localización.
•	 El score total de CAC correlaciona pero infraestima la carga verdadera de placa aterosclerótica.
•	 Un score alto de CAC se asocia con un riesgo moderado a alto de eventos cardiovasculares en los siguientes 

2 a 5 años.
A los fines de este Consenso, se proponen los siguientes valores de corte para CAC: (56,57)

	 I	 C

Recomendaciones	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda la pesquisa activa de las condiciones moduladoras de riesgo como una medida 

para reclasificar pacientes, particularmente aquellos de bajo riesgo.
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RECOMENDACIONES

Score de calcio	 Nivel de riesgo

0	 MUY BAJO RIESGO

1-99	 BAJO RIESGO

100-299	 MODERADO RIESGO

≥300	 ALTO RIESGO

>1000	 MUY ALTO RIESGO

El conteo de factores de riesgo como alternativa de estratificación
El uso de los instrumentos de estratificación de riesgo convencionales (como los mencionados más arriba) no 
ha logrado aún una implementación asistencial efectiva. Según un relevamiento de la OMS, solo el 21% de los 
países lograron disponer que poco más del 50% de sus unidades de atención primaria aplicara la estratificación 
de riesgo cardiovascular. Además, esto se verifica principalmente en países de altos ingresos. (58) Tal situación 
se ve magnificada por la crónica sobrecarga del sistema de salud con demoras en el acceso a consultas y estudios 
complementarios y tiempos de consultas muy breves. (59) Como consecuencia, es posible que los pacientes no 
sean estratificados de modo cuantitativo mediante el uso de herramientas y, por el contrario, se les asigne una 
categoría de riesgo basada en la experiencia del profesional. Uno de los conceptos más firmemente arraigados 
en la comunidad médica es el de la aditividad de los factores de riesgo, que surgefundamentalmente a partir de 
las recomendaciones del ATP III (Adult Treatment Panel III de los Estados Unidos) en 2001 en el que la identi-
ficación de 2 o más factores de riesgo luego de determinar los niveles de LDL colesterol permiten estratificar el 
riesgo. (60) En este sentido, se sugiere que, de aplicarse esta metodología de aproximación del riesgo, se tenga en 
consideración la evidencia proveniente del estudio INTERHEART (61) en el que se demuestra el efecto aditivo 
de los factores de riesgo sobre la chance de desarrollar un evento.

La presencia de tres factores de riesgo, independientemente de su intensidad, ya se podría asumir como un 
equivalente de “alto riesgo” (ya que cuadruplica la chance de evento) respecto de la presencia aislada de esos 
factores. 

Estratificación de riesgo intrapandemia y pospandemia COVID-19
Todos, absolutamente todos, los instrumentos de evaluación del riesgo cardiovascular han sido desarrollados y 
concebidos para un mundo que ya no existe. Los niveles nunca antes vistos de sedentarismo, sobrepeso y obesidad, 
consumo de alcohol y alimentos no saludables, estrés psicosocial, aislamiento, y restricción de acceso a controles 
médicos, que han afectado a todos los grupos etarios, probablemente hayan modificado la epidemiología de la 
enfermedad cardiovascular en los años venideros en la Argentina y a nivel global. (62-65)

	 IIa	 C

	 IIa	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda la pesquisa de ateromatosis subclínica mediante la utilización de determinación 

de calcio coronario o ultrasonido carotídeo en pacientes de riesgo moderado, cuando estos 

métodos estén disponibles.

	 –	 Se recomienda la pesquisa de ateromatosis subclínica mediante la utilización de determinación 

de calcio coronario o ultrasonido carotídeo, en pacientes de bajo riesgo en los que el juicio clínico 

del médico tratante o la presencia de moduladores de riesgo lo indique, cuando estos métodos 

estén disponibles.
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Este panorama requiere un ejercicio de reconsideración sobre la precisión actual de los sistemas de estratifi-
cación de riesgo, que era ya sujeto de cuestionamientos en la era pre-pandemia. Por estos motivos, se sugiere un 
abordaje de mayor sensibilidad frente a la detección de un factor de riesgo aislado y contextualizarlo en función 
de los moduladores de riesgo mencionados y las condiciones actuales del paciente.

Decisiones compartidas en prevención cardiovascular
Las estrategias terapéuticas en relación con el riesgo cardiovascular presentan ventajas y desventajas e incerti-
dumbres en cuanto a sus resultados, en especial en prevención primaria. En este escenario resulta importante 
brindar al paciente información clara sobre la naturaleza del problema, ofrecer la mejor evidencia disponible 
sobre las opciones de manejo y contemplar sus deseos y expectativas. Para ello existe un modelo denominado 
toma de decisiones compartidas (TDC) que alude al proceso por el cual se vinculan estos elementos para lograr 
un resultado de salud satisfactorio para el paciente. Existe evidencia que indica que la adopción de estas estra-
tegias confiere beneficios no solo para los pacientes, sino también para los médicos y el sistema de salud. (66) 

Los puntos clave para el proceso de toma de decisiones compartidas (TDC) son los siguientes:
1.	 Definir y explicar el problema de salud. 
2.	 Presentar las opciones terapéuticas.
3.	 Discutir los pros y contras de cada intervención (beneficios, riesgos, costos).
4.	 Aclarar los valores o preferencias del paciente. 
5.	 Discutir la capacidad del paciente. 
6.	 Presentar el conocimiento existente sobre el tema y hacer recomendaciones. 
7.	 Revisar y eventualmente mejorar la comprensión del paciente. 
8.	 Tomar una decisión o explícitamente aplazarla. 
9.	 Organizar el seguimiento.

Una herramienta que resulta de gran utilidad en este proceso de TDC es Statin Choice Decision Aid de la 
Mayo Clinic, que se encuentra disponible (en https://statindecisionaid.mayoclinic.org) y permite facilitar la com-
prensión de los pacientes –mediante un recurso gráfico– de los beneficios y riesgos potenciales de la indicación 
del uso de estatinas según el riesgo cardiovascular global (RCVG).

La estrategia de TDC está basada en los cuatro principios de la bioética: autonomía (la persona decide qué 
hacer con su cuerpo y su salud), beneficencia (la intervención debe significar un beneficio sustentando por la 
evidencia), no maleficencia (los riesgos potenciales deben ser superados por los beneficios de la intervención) y 
justicia (accesible para la población) (TDC). (67) 

El profesional, además de brindar la información, acompañará el proceso de toma de decisiones; para ello es 
importante dar lugar en la entrevista clínica a los temores, deseos, preferencias, necesidades y expectativas del 
paciente, pudiendo evacuar dudas y miedos que tenga el paciente tal vez, incluso, para tomar una decisión que 
necesite un intervalo de tiempo y consultar con sus allegados. (68)

Es clave la comprensión de que –en este proceso– el médico participa activamente en la toma de la decisión, 
pero dando lugar a las preferencias del paciente, que pueden no coincidir con las del profesional. Una de las 
barreras para la implementación de la TDC es el tiempo acotado de las consultas médicas habituales. (69)

RECOMENDACIÓN

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda establecer un proceso de decisión compartida durante las consultas médicas 

en prevención cardiovascular para mejorar la adherencia a las intervenciones.
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Fig. 1. Esquema propuesto de estratificación de riesgo
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Estratificación del riesgo cardiovascular :

Paso 1: definir presencia de enfermedad cardiovascular establecida.

Paso 2: en ausencia de ECVE estimar riesgo a 10 años.

Paso 3: recategorización:

• En alto riesgo no es necesaria una estratificación posterior.

• En moderado riesgo es razonable, cuando está disponible,

la búsqueda de ateromatosis subclínica y recategorizar en alto riesgo.

• En bajo riesgo ante la presencia de condiciones moduladoras de riesgo,

es razonable la búsqueda de ateromatosis subclínica para recategorizar en

alto riesgo.

*Cardiopatía isquémica (IAM, revascularización coronaria, enfermedad coronaria), accidente cerebrovascular o accidente isquémico transitorio, 
enfermedad vascular periférica (carotídea, miembros inferiores). 

https://www.paho.org/en/documents/hearts-technical-package-risk-based-cvd-management
https://www.paho.org/en/documents/hearts-technical-package-risk-based-cvd-management


18 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGÍA  /  VOL 91 Suplemento 3 /  2023

15. Arnett D, Blumenthal R, Albert M, Buroker A, Goldberger Z, Hahn E, et al. 2019 ACC/AHA Guideline on the Primary Prevention of 
Cardiovascular Disease. Circulation 2019;140:e596-e646. https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000677
16. Visseren F, Mach F, Smulders Y, Carballo D, Koskinas K, Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clini-
cal practice. Eur Heart J 2021;42:32273337. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484
17. Piccininni M, Rohmann JL, Huscher D, Mielke N, Ebert N, Logroscino G, et al. Performance of risk prediction scores for cardiovascu-
lar mortality in older persons: External validation of the SCORE OP and appraisal. PLoS One. 2020;15(4):e0231097. doi: 10.1371/journal.
pone.0231097. Erratum in: PLoS One. 2020;15(5):e0233051. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0231097
18. Consenso de Prevención Cardiovascular. Sociedad Argentina de Cardiología. Rev Argent Cardiol 2012;80.
19. HEARTS technical package for cardiovascular disease management in primary health care: risk based CVD management. Geneva: World 
Health Organization; 2020. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. Disponible en: https://www.paho.org/en/documents/hearts-technical-package-
risk-based-cvd-management.
20. Stamler J, Wentworth D, Neaton JD. Is relationship between serum cholesterol and risk of premature death from coronary heart disease 
continuous and graded? JAMA 1986;256:2823-8. https://doi.org/10.1001/jama.1986.03380200061022
21. Freedman DA. Ecological Inference and the Ecological Fallacy. Disponible en: https://web.stanford.edu/class/ed260/freedman549.pdf
22. Lerman J. Factores de riesgo cardiovascular no convencionales. Revista de la Asociación Médica Argentina. 2020;133:4-11.
23. Tamosiunas A, Radisauskas R, Klumbiene J, Bernotiene G, Petkeviciene J, Luksiene D, et al. The Prognostic Value of Family History for 
the Estimation of Cardiovascular Mortality Risk in Men: Results from a Long-Term Cohort Study in Lithuania. PLoS One. 2015;10:e0143839. 
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0143839
24. Bachmann JM, Willis BL, Ayers CR, Khera A, Berry JD. Association between family history and coronary heart disease death across long-term 
follow-up in men: the Cooper Center Longitudinal Study. Circulation 2012;125:3092-8. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.111.065490
25. de Jong F, Monuteaux MC, van Elburg RM, Gillman MW, Belfort MB. Systematic review and meta-analysis of preterm birth and later 
systolic blood pressure. Hypertension 2012;59:226-34. https://doi.org/10.1161/HYPERTENSIONAHA.111.181784
26. Finken MJ, Keijzer-Veen MG, Dekker FW, Frölich M, Hille ET, Romijn JA, et al; Dutch POPS-19 Collaborative Study Group. Preterm 
birth and later insulin resistance: effects of birth weight and postnatal growth in a population based longitudinal study from birth into adult 
life. Diabetologia 2006;49:478-85. https://doi.org/10.1007/s00125-005-0118-y
27. Honigberg MC, Zekavat SM, Aragam K, Klarin D, Bhatt DL, Scott NS, et al. Long-Term Cardiovascular Risk in Women With Hypertension 
During Pregnancy. J Am Coll Cardiol. 2019;74:2743-54. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2019.09.052
28. Furman D, Campisi J, Verdin E, Carrera-Bastos P, Targ S, Franceschi C, et al. Chronic inflammation in the etiology of disease across the 
life span. Nat Med 2019;25:1822-32. https://doi.org/10.1038/s41591-019-0675-0
29. Dregan A, Charlton J, Chowienczyk P, Gulliford MC. Chronic inflammatory disorders and risk of type 2 diabetes mellitus, coronary heart 
disease, and stroke: a population-based cohort study. Circulation 2014;130:837-44. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.114.009990
30. Consenso de Riesgo Cardiovascular en las Enfermedades Inflamatorias. Sociedad Argentina de Cardiología Rev Argent Cardiol 2019;87(Su-
plemento 2). Disponible en: https://www.sac.org.ar/wp-content/uploads/2019/06/consenso-87-2-resumido.pdf.
31. Cronin O, Morris DR, Walker PJ, Golledge J. The association of obesity with cardiovascular events in patients with peripheral artery 
disease. Atherosclerosis 2013;228:316-23. https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2013.03.002
32. Chang HW, Li YH, Hsieh CH, Liu PY, Lin GM. Association of body mass index with all-cause mortality in patients with diabetes: a systemic 
review and meta-analysis. Cardiovasc Diagn Ther 2016;6:109-19. https://doi.org/10.21037/cdt.2015.12.06
33. Heinzer R, Vat S, Marques-Vidal P, Marti-Soler H, Andries D, Tobback N, et al. Prevalence of sleep-disordered breathing in the general 
population: the HypnoLaus study. Lancet Respir Med. 2015;3:310-8. https://doi.org/10.1016/S2213-2600(15)00043-0
34. Yeghiazarians Y, Jneid H, Tietjens JR, Redline S, Brown DL, El-Sherif N, et al. Obstructive Sleep Apnea and Cardiovascular Disease: A 
Scientific Statement From the American Heart Association. Circulation 2021;144:e56-e67. https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000000988
35. Consenso de Cardio-Oncología. Consenso de diagnóstico, prevención y tratamiento de la cardiotoxicidad por tratamiento médico del cáncer. 
Sociedad Argentina de Cardiología. Rev Argent Cardiol. 2019;87 (Suplemento 5)
36. Tsimikas S, Moriarty PM, Stroes ES. Emerging RNA Therapeutics to Lower Blood Levels of Lp(a): JACC Focus Seminar 2/4. J Am Coll 
Cardiol 2021;77:1576-89. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2021.01.051
37. Forbes CA, Quek RG, Deshpande S, Worthy G, Wolff R, Stirk L, et al. The relationship between Lp(a) and CVD outcomes: a systematic 
review. Lipids Health Dis 2016;15:95. https://doi.org/10.1186/s12944-016-0258-8
38. Gansevoort RT, Correa-Rotter R, Hemmelgarn BR, Jafar TH, Heerspink HJ, Mann JF, et al. Chronic kidney disease and cardiovascular 
risk: epidemiology, mechanisms, and prevention. Lancet 2013;382:339-52. https://doi.org/10.1016/S0140-6736(13)60595-4
39. Giorgi AA, Giorgi MA. Factores de Riesgo Cardiovascular en el Anciano. En: Emergencias Cardiovasculares en el Geronte. Trongé JE, 
Ahuad Guerrero RA, Sokn FJ Eds. Buenos Aires. 
40. Consenso de Enfermedades Cardiovasculares del Geronte. Sociedad Argentina de Cardiología - Sociedad Argentina de Gerontología y 
Geriatría. Rev Argent Cardiol 2003;71 (suplemento 2):1-10.
41. Lloyd-Jones DM, Braun LT, Ndumele CE, Smith SC Jr, Sperling LS, Virani SS, et al. Use of Risk Assessment Tools to Guide Decision-
Making in the Primary Prevention of Atherosclerotic Cardiovascular Disease: A Special Report From the American Heart Association and 
American College of Cardiology. J Am Coll Cardiol 2019;73:3153-67. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2018.11.005
42. Visseren F, Mach F, Smulders Y, Carballo D, Koskinas K, Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clini-
cal practice. Eur Heart J 2021;42:3227-337. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484
43. Naqvi TZ, Lee MS. Carotid Intima-Media Thickness and Plaque in Cardiovascular Risk Assessment. Jacc Cardiovasc Imag 2014;7:1025-
38. https://doi.org/10.1016/j.jcmg.2013.11.014
44. Visseren F, Mach F, Smulders Y, Carballo D, Koskinas K, Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clini-
cal practice. Eur Heart J 2021;42:3227-337. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484
45. Escobedo J, Schargrodsky H, Champagne B, Silva H, Boissonnet CP, Vinueza R, et al. Prevalence of the metabolic syndrome in Latin 
America and its association with sub-clinical carotid atherosclerosis: the CARMELA cross sectional study. Cardiovasc Diabetol 2009;8:52. 
https://doi.org/10.1186/1475-2840-8-52
46. Näslund U, Ng N, Lundgren A, Fhärm E, Grönlund C, Johansson H, et al; VIPVIZA trial group. Visualization of asymptomatic atheroscle-



Consenso de Prevención Cardiovascular 19

rotic disease for optimum cardiovascular prevention (VIPVIZA): a pragmatic, open-label, randomised controlled trial. Lancet 2019;393:133-42. 
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(18)32818-6
47. Bengtsson A, Norberg M, Ng N, Carlberg B, Grönlund C, Hultdin J, et al. The beneficial effect over 3 years by pictorial information to 
patients and their physician about subclinical atherosclerosis and cardiovascular risk: Results from the VIPVIZA randomized clinical trial. 
Am J Prev Cardiol 2021;7:100199. https://doi.org/10.1016/j.ajpc.2021.100199
48. Peters SA, den Ruijter HM, Bots ML, Moons KG. Improvements in risk stratification for the occurrence of cardiovascular disease by imag-
ing subclinical atherosclerosis: a systematic review. Heart 2012;98:177-84. https://doi.org/10.1136/heartjnl-2011-300747
49. McCArthy JH, Palmer FJ. Incidence and significance of cornary artery calcification. Br Heart J 1974;36:499-506. https://doi.org/10.1136/
hrt.36.5.499
50. Shanahan CM, Cary NR, Metcalfe JC, Weissberg PL. High expression of genes for calcification-regulating proteins in human atherosclerotic 
plaque. J Clin Invest 1994;93:2393-402. https://doi.org/10.1172/JCI117246
51. Mintz GS, Pichard AD, Popma JJ, Kent KM, Satler LF, Bucher TA, et al. Determinants and correlates of target lesiun in coronary ar-
tery disease: a clinical, angiographic and intravascular ultrasound study. J Am Coll Cardiol 1997;29:268-74. https://doi.org/10.1016/S0735-
1097(96)00479-2
52. Baumgart D, Schmermund A, Goerge G, Haude M, Ge J, Adamzik M, et al. Comparison of electron beam computed tomography with 
intracoronary ultrasound and coronary angiography for detection of coronary atherosclerosis. J Am Coll Cardiol 1997;30:57-64. https://doi.
org/10.1016/S0735-1097(97)00147-2
53. Greenland P, LaBree L, Azen SP, Doherty TM, Detrano RC. Coronary artery calcium score combined with Framingham score for risk 
prediction in asymptomatic individuals. JAMA 2004;291:210-5. https://doi.org/10.1001/jama.291.2.210
54. Lloyd-Jones DM, Braun LT, Ndumele CE, Smith SC Jr, Sperling LS, Virani SS. Blumenthal RS. Use of Risk Assessment Tools to Guide 
Decision-Making in the Primary Prevention of Atherosclerotic Cardiovascular Disease: A Special Report From the American Heart Association 
and American College of Cardiology. J Am Coll Cardiol 2019;73:3153-67. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2018.11.005
55. Visseren F, Mach F, Smulders Y, Carballo D, Koskinas K, Back M, et al. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clini-
cal practice. Eur Heart J 2021;42: 3227-337. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484
56. Antopoulos AS, Angelopoulos A, Tsiufis K, Antoniades C, Tousolis D. Cardiovascular risk stratification by coronary computed tomography 
angiography imaging; current state of the art. Eur J Prev Cardiol 2022;29:608-24. https://doi.org/10.1093/eurjpc/zwab067
57. Peng AW, Mirbolouk M, Orimoloye OA, Osei AD, Dardari Z, Dzaye O. ong-Term All-Cause and Cause-Specific Mortality in Asymptomatic 
Patients With CAC ≥1,000: Results From the CAC Consortium. J Am Coll Cardiol Img. 2020;13(1_Part_1):83-93.World Health Organization. 
Assessing national capacity for the prevention and control of non-communicable diseases: report of the 2015 global survey. 2015;130. https://
doi.org/10.1016/j.jcmg.2019.02.005
58. Informe Técnico. Accesibilidad y calidad de la atención médica. Conurbano Bonaerense, CABA y otras regiones urbanas. Universidad Católica 
Argentina. Disponible en: http://wadmin.uca.edu.ar/public/ckeditor/2018-Observatorio-Informe-TecnicoSalud-Defensoria-Pcia-Bs-As.pdf.
59. Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults. Executive Summary of The Third Report of 
The National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, And Treatment of High Blood Cholesterol In 
Adults (Adult Treatment Panel III). JAMA 2001;285:2486-97. https://doi.org/10.1001/jama.285.19.2486
60. Yusuf S, Hawken S, Ounpuu S, Dans T, Avezum A, Lanas F, et al; INTERHEART Study Investigators. Effect of potentially modifiable risk 
factors associated with myocardial infarction in 52 countries (the INTERHEART study): case-control study. Lancet 2004;364:937-52. https://
doi.org/10.1016/S0140-6736(04)17018-9
61. Bozovich GE, Alves De Lima A, Fosco M, Burgos LM, Martínez R, Dupuy De Lôme R, et al. Daño colateral de la pandemia por COVID-19 
en centros privados de salud de Argentina [Collateral damage of COVID-19 pandemic in private healthcare centres of Argentina]. Medicina 
(B Aires). 2020;80 Suppl 3:37-41. 
62. Ruíz-Roso MB, de Carvalho Padilha P, Matilla-Escalante DC, Brun P, Ulloa N, Acevedo-Correa D, et al. Changes of Physical Activity and 
Ultra-Processed Food Consumption in Adolescents from Different Countries during Covid-19 Pandemic: An Observational Study. Nutrients 
2020;12:2289. https://doi.org/10.3390/nu12082289
63. Camarotti AC, Jones D, Güelman M, Dulbecco P, Cunial S. Cambios en los patrones de consumo de bebidas alcohólicas en la cuarentena 
por covid-19. un estudio en el área metropolitana de buenos aires (Argentina). Revista de Salud Pública. Edición Especial Diciembre 2020. 
Disponible en: https://revistas.unc.edu.ar/index.php/RSD/article/view/29140#:~:text=Un%2045%25%20declar%C3%B3%20haber%20
aumentado,la%20falta%20de%20rutina%20estable.]
64. Federik MA, Calderón C, Degastaldi V, Duria SA, Monsalvo C, Pinto M, et al. Hábitos alimentarios y COVID. Análisis descriptivo durante 
el aislamiento social en Argentina. Nutrición Clínica Y Dietética Hospitalaria. 2020;40. https://doi.org/10.12873/403federik
65. Joosten EA, DeFuentes-Merillas L, de Weert GH, Sensky T, van der Staak CP, de Jong CA. Systematic review of the effects of shared decision-
making on patient satisfaction, treatment adherence and health status. Psychother Psychosom 2008;77:219-26. https://doi.org/10.1159/000126073
66. Ramírez NM. La bioética: sus principios y propósitos, para un mundo tecnocientífico, multicultural y diverso. Revista Colombiana de 
Bioética. 2015;8:18. https://doi.org/10.18270/rcb.v8i2.791
67. Ciapponi A. Toma de decisiones compartidas. En Evidencia, actualización en la práctica ambulatoria. 2012;15. https://doi.org/10.51987/
evidencia.v15i1.6211.
68. Legare F, Ratte S, Stacey D, Kryworuchko J, Gravel K, Graham ID, et al. Interventions for improving the adoption of shared decision mak-
ing by healthcare professionals. Cochrane Database Syst Rev. 2010(5):CD006732. https://doi.org/10.1002/14651858.CD006732.pub2

https://doi.org/10.18270/rcb.v8i2.791


20 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGÍA  /  VOL 91 Suplemento 3 /  2023

3. ALIMENTACIÓN SALUDABLE

Coordinador: Ariel Kraselnik
Grupo de redacción: María Florencia Aguilo Iztueta, Gabriela Flores, Evelyn Gitz, Jorgelina Latorraga

INTRODUCCIÓN

La Cardiología es una especialidad atravesada por la Medicina Basada en la Evidencia, con históricos ensayos 
clínicos de miles de participantes, que han cambiado la historia de la enfermedad cardiovascular. Las decisiones 
terapéuticas suelen estar basadas en los resultados de esos grandes trabajos, con puntos finales duros como 
infartos o mortalidad. Sin embargo, este tipo de estudios no suele servir para evaluar los efectos de una dieta 
o un alimento, por cuestiones inherentes a la complejidad de la nutrición, que no ocurren con un fármaco, por 
ejemplo: imposibilidad de hacer una dieta placebo, dificultad en asegurar adherencia a largo plazo, variabilidad 
interindividual y regional en las preparaciones, interrelación de distintos alimentos, otras conductas del estilo 
de vida y muchas otras limitaciones técnicas y logísticas. (1,2) Las recomendaciones nutricionales deben surgir 
entonces de la integración de varias líneas de evidencia, donde se destaca el valor de los estudios observacionales, 
especialmente longitudinales, que permiten, aun con sus limitaciones, analizar los efectos de los alimentos en 
miles de individuos a lo largo del tiempo. Los ensayos clínicos, en general, tienen un seguimiento de corto-mediano 
plazo, y evalúan principalmente puntos finales “blandos”, casi siempre respuestas fisiológicas y bioquímicas ante 
ciertos nutrientes o patrones alimentarios (por ejemplo, el efecto de una dieta vegetariana en el perfil lipídico), 
mientras que los estudios en modelos animales ofrecen una explicación mecanística para los efectos biológicos. (2)

Una alimentación poco saludable es la primera causa de muerte y discapacidad en el mundo. Más de 11 
millones de muertes anuales están directamente relacionadas con la nutrición, principalmente por enfermedad 
cardiovascular (ECV). (3) Los factores más importantes a nivel global son el exceso de sodio y un bajo consumo 
de granos integrales, frutas, vegetales y semillas. En la Argentina, el consumo de sodio duplica la recomendación, 
el de frutas y verduras es muy bajo y el de bebidas azucaradas es el más alto de Latinoamérica, y de los más altos 
del mundo. (4) 

En Cardiología, clásicamente se ha abordado la alimentación desde un enfoque basado en nutrientes (como 
limitar el sodio y las grasas saturadas) o en alimentos específicos (como incorporar granos integrales y reducir 
las carnes procesadas). Si bien esto es conceptualmente correcto, puede resultar poco eficaz en la práctica clínica. 
Las personas no comen nutrientes o alimentos aislados, sino siguen patrones donde predominan ciertos grupos 
de alimentos.

Creemos necesario que el profesional cuente con conocimientos básicos para responder a inquietudes sobre pa-
trones alimentarios frecuentes, y realizar recomendaciones nutricionales basadas en la evidencia. Es fundamental 
el trabajo en equipo con nutricionistas, especializados en el asesoramiento y la confección de planes alimentarios.

Algunos nutrientes críticos en salud cardiovascular
Si bien el enfoque basado en nutrientes puede ser limitado, es importante mencionar algunos nutrientes críticos 
en la salud cardiovascular, ya que explican gran parte de los efectos de los patrones alimentarios. Una de las 
principales cuestiones para resaltar en nutrición es el comparador: la recomendación de limitar un nutriente 
puede llevar a aumentar el consumo de otro igual de perjudicial, o incluso peor. Un ejemplo paradigmático es el 
de las grasas saturadas que, cuando se reemplazan por grasas insaturadas, reducen la ECV,(5) pero sustituirlas 
por carbohidratos refinados no tiene ese efecto, e incluso se asocia a mayor mortalidad. (6) 

1.1 Sodio: según la Organización Mundial de la Salud (OMS), la reducción del consumo de sodio es una de 
las políticas de salud pública más costo-efectivas .(7) El elevado consumo de sodio incrementa la probabilidad de 
desarrollar hipertensión arterial, (8) factor de riesgo mayor para enfermedad cardiovascular, cerebrovascular, 
fibrilación auricular, insuficiencia renal y retinopatía. (9) Su prevalencia impacta negativamente en la mortalidad, 
discapacidad y en los costos sociosanitarios. (10) Se estima que un alto consumo de sodio es responsable de 3 
millones de muertes anuales, y la pérdida de 70 millones de años de vida ajustados por discapacidad (AVAD). (3) 
En la Argentina se estima que el 70% del sodio se consume a través de productos procesados y ultraprocesados, 
mientras que la sal agregada representa solo el 15%. (11)

1.2 Ácidos grasos trans (AGT): se encuentran de forma natural en la carne y la leche de animales rumiantes, 
pero el procesamiento industrial de aceites vegetales es la principal fuente de la dieta. (12) El consumo de AGT 
se asocia a un aumento del 21% de la incidencia de enfermedad coronaria, del 34% de mortalidad por todas las 
causas y del 28% de muerte por cardiopatía isquémica. (13) Aumentan el colesterol asociado a lipoproteínas de 
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baja densidad (C-LDL), disminuyen el colesterol asociado a lipoproteínas de alta densidad (C-HDL) y generan 
disfunción endotelial, insulinorresistencia e inflamación de bajo grado. (14) Se estima que el incremento de un 
2% en la ingesta de AGT aumentaría hasta un 23% el riesgo de eventos coronarios. (15) La OPS/OMS propone 
la eliminación de los AGT de producción industrial en la región de las Américas para 2025. (13) En la Argentina, 
los AGT en alimentos están limitados por el artículo 155 tris del Código Alimentario Argentino, (16) aunque la 
normativa deberá ajustarse al plan de acción de OPS/OMS del cual forma parte.

1.3 Ácidos grasos saturados (AGS): las principales fuentes de AGS de la dieta son las carnes, lácteos 
enteros y aceites tropicales (estos últimos poco consumidos en la Argentina). Evidencia de grandes metanálisis 
de estudios observacionales (17-19) y de ensayos clínicos (5,20) apoya la recomendación de reducir la ingesta de 
AGS a menos del 10% de la energía total, y reemplazarlos principalmente por grasas insaturadas. Se estima que 
esta medida puede reducir entre un 25 y 30% la ECV. (20) El principal mediador del efecto de los AGS sería el 
aumento de lipoproteínas aterogénicas, (21) aunque también está bien establecido su papel en la insulinorresis-
tencia. (22) El reemplazo de AGS por carbohidratos refinados no sería beneficioso y se ha asociado a una mayor 
mortalidad. (6) 

1.4 Colesterol: una metarregresión de 55 ensayos clínicos evidenció una relación dosis-respuesta de pequeña 
magnitud entre el colesterol dietario y el C-LDL. (23) Con respecto al impacto del colesterol dietario en eventos 
cardiovasculares, la evidencia es contradictoria y adolece de varias limitaciones, discutidas detalladamente en 
la revisión de la American Heart Association del año 2020. (24) Un estudio reciente de 6 cohortes prospectivas 
multiétnicas observó un aumento de la mortalidad cardiovascular y por cualquier causa del 17% y 18%, res-
pectivamente, cada 300 mg de colesterol dietario, independientemente de la calidad global de la dieta. (25) La 
principal fuente de colesterol de la dieta son carnes, huevos y lácteos. (26) El huevo es la fuente más concentrada 
de colesterol dietario (1 yema tiene casi 200 mg de colesterol), por lo que se recomienda limitar su consumo a no 
más de 1 huevo por día en personas sanas, en el marco de un patrón alimentario cardiosaludable. Las personas 
con factores de riesgo CV, especialmente hipercolesterolemia y diabetes, pueden beneficiarse más con la reducción 
del colesterol dietario. (24,27) 

1.5 Carbohidratos refinados: los carbohidratos refinados, como las harinas blancas, almidones y azúcares 
agregados (sacarosa, glucosa, jarabe de maíz de alta fructosa, entre otros), están desprovistos de fibra y de otros 
nutrientes beneficiosos, como vitaminas y polifenoles. Su ingesta excesiva tiene efectos negativos en la presión 
arterial, el perfil lipídico y el peso corporal, (28) y se asocia a un mayor riesgo de diabetes (29) y mortalidad car-
diovascular. (30) El consumo de carbohidratos refinados es elevado en la Argentina, principalmente en productos 
ultraprocesados (panadería industrial, golosinas, bebidas endulzadas, etc.). Un reciente informe evidenció que solo 
las bebidas azucaradas son responsables del 23% de los nuevos casos de diabetes y de 54.000 casos de enfermedad 
cardiovascular, con un costo que representa casi el 3% del gasto argentino en salud anual. (31) 

1.6 Fibra: se puede considerar a la fibra como el principal déficit de la dieta occidental. En la Argentina se 
consume menos de la mitad de la fibra mínima recomendada. (32) Una mayor ingesta no solo es una estrategia 
eficaz para reducir factores de riesgo cardiovascular, (33,34) sino se asocia a una reducción de entre 15 y 30% 
de mortalidad cardiovascular y por cualquier causa, enfermedad coronaria, ACV, diabetes tipo 2 y cáncer colo-
rrectal. (35) La fibra se halla presente en alimentos de origen vegetal, principalmente granos integrales, frutas, 
vegetales, legumbres y semillas.

1.7 Ácidos grasos poliinsaturados omega 3 (AGPI-w3): los alimentos marinos, especialmente el pescado 
graso, aportan las formas bioactivas de estos ácidos grasos (EPA y DHA), con importantes funciones biológicas. 
(36) En múltiples metanálisis y revisiones sistemáticas de estudios longitudinales, el consumo moderado de 
pescado (aproximadamente 150 gramos, 2-3 veces por semana) se asocia a una reducción del riesgo de eventos 
cardiovasculares y mortalidad. (37,38) Dado que en la actualidad los beneficios de la suplementación con AGPI-
w3 son cuestionables, (39,40) es probable que los efectos del pescado estén mediados no solo por su contenido 
de ácidos grasos, sino por su aporte de minerales, vitaminas liposolubles y por sustituir a alimentos menos sa-
ludables como carnes rojas y procesadas. (41) En el Lyon Diet Heart Study se observó una marcada reducción 
de eventos cardiovasculares y mortalidad con una dieta mediterránea enriquecida en AGPI-w3 vegetal (ácido 
alfa-linolénico). (42)
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RECOMENDACIONES

	 I	 A 

	 I	 A 

	 I	 B 

	 IIa	 B

	 III	 B 

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda limitar el consumo de alimentos fuentes de ácidos grasos saturados y reem-

plazarlos por fuentes de ácidos grasos mono y poliinsaturados, para la prevención de eventos 

cardiovasculares.

	 –	 Se recomienda evitar un consumo mayor de 2000 mg de sodio por día (5 g de sal), para 

reducir el riesgo de hipertensión arterial.

	 –	 Se recomienda que los carbohidratos de la dieta provengan de alimentos naturales o míni-

mamente procesados, y limitar la ingesta de carbohidratos refinados y azúcares libres, para la 

prevención de eventos cardiovasculares.

	 –	 Es razonable limitar la ingesta de colesterol, especialmente en personas con factores de riesgo 

cardiovascular.

	 –	 Se recomienda evitar la ingesta de ácidos grasos trans* para la prevención de eventos cardio-

vasculares.

* El objetivo propuesto por la OMS es que no superen el 1% de la energía total.

Productos ultraprocesados
El sistema NOVA agrupa los alimentos según la naturaleza, la finalidad y el grado de procesamiento (Tabla 1). 
Los productos ultraprocesados (UP) son formulaciones industriales a base de sustancias derivadas de alimentos, 
en general compuestas por grasas poco saludables, harinas y almidones refinados, azúcares y sal, además de 
aditivos químicos. (45) Se incluyen entre ellos las bebidas endulzadas, yogures industriales, snacks, galletitas, 
cereales de desayuno, productos cárnicos reconstituidos y platos precocinados. Los UP desplazan a los sistemas 
alimentarios locales, a las comidas caseras y a los alimentos naturales y mínimamente procesados. (45) En la 
Argentina, el consumo de UP es elevado: el 36% de la población consume bebidas azucaradas al menos una vez 
al día y golosinas dos o más veces por semana, y el 17%, productos de pastelería, facturas, galletitas dulces o 
cereales con azúcar una vez al día. (4) Se estima un consumo de galletitas y bizcochos de 9,5 kg/hab/año. (46)

Si bien la clasificación NOVA es relativamente nueva, en la última década se ha generado un gran cuerpo 
de evidencia que demuestra su utilidad clínica. Diversos estudios muestran que el consumo excesivo de UP se 
asocia con un aumento del riesgo de hipertensión arterial, síndrome metabólico, obesidad, depresión, varios 
tipos de cáncer, eventos cardiovasculares, y mortalidad por cualquier causa. (47-49) Un reciente análisis de la 
cohorte Framingham Offspring evidenció un incremento del 9% de mortalidad cardiovascular con cada porción 
adicional de UP. (50) En niños, el consumo de UP se asocia a dislipidemia y obesidad (51,52) y, por lo tanto, a un 
mayor riesgo cardiovascular. 

Los UP suelen ser altos en nutrientes críticos como sodio, grasas saturadas y azúcares libres, pero su impacto 
en la salud no se explica solo por su composición nutricional. Un reciente ensayo clínico evidenció que una dieta 
rica en UP, comparada con una dieta no procesada con igual distribución de macronutrientes, fibra y energía, 
causó que los participantes comieran alrededor de 500 kcal diarias más, lo que llevó a un aumento significativo 
de peso en 14 días, mientras que el grupo que comió la dieta no procesada bajó de peso (con ingesta ad libitum). 
(53) Esto puede explicarse por el bajo nivel de saciedad, alta palatabilidad y estímulo de recompensa a nivel del 
sistema nervioso que producen los UP. (54) A esto se le suma un marketing agresivo, amplia disponibilidad y bajo 
costo, que hacen que el consumo de UP sea muy elevado y genere un gran impacto en la salud de la población y 
en los costos sanitarios. (31,45)

 

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda limitar el consumo de alimentos procesados y ultraprocesados, y priorizar la 

inclusión de alimentos naturales o mínimamente procesados, para la reducción del riesgo 

cardiovascular.
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Patrones alimentarios
Si bien todos los patrones alimentarios tienen sus características particulares, un punto que comparten todas 
las dietas cardiosaludables es que se basan en alimentos naturales o mínimamente procesados, predominando 
aquellos de origen vegetal (Tabla 2). Más allá de los efectos que se describen a continuación, el principal desafío 
consiste en sostener la adherencia en el largo plazo, que suele ser baja, por motivos educativos, culturales, eco-
nómicos, y por limitaciones de tiempo y énfasis en las consultas. (56) 

Dieta mediterránea
La dieta mediterránea (DMed), declarada por la UNESCO patrimonio cultural inmaterial de la humanidad, 
consiste en un patrón alimentario propio del territorio que rodea el mar Mediterráneo. Promueve un consumo 
elevado de frutas, verduras, granos integrales, legumbres, tubérculos, frutos secos, semillas, aceite de oliva y 
pescado; moderado a bajo consumo de lácteos y aves; bajo consumo de carnes rojas; y vino tinto en cantidades 
bajas a moderadas. (57)

En el estudio de los Siete Países, realizado en la década de 1950, se observó que la DMed estuvo asociada con 
tasas más bajas de ECV. (58) Este fue uno de los pilares en demostrar la asociación entre la alimentación y el 
riesgo cardiovascular, y fue el inicio de un estudio intensivo de la DMed.

La DMed ha sido evaluada en numerosos estudios, mostrando beneficio en el control de factores de riesgo 
tradicionales. Un metanálisis de 41 estudios observacionales (59) demostró mejoría en los cinco componentes del 
síndrome metabólico. Filippou y cols. mostraron un beneficio modesto pero significativo en la presión arterial 
con DMed, tanto en pacientes hipertensos como normotensos. (60) La DMed también mejora el peso corporal, 
los niveles de hemoglobina glucosilada (HbA1c) , glucemia y otros parámetros metabólicos en los pacientes con 
diabetes. (61)

Un punto interesante de la DMed es que demostró reducción de puntos finales duros en ensayos clínicos 
aleatorizados (ECA). El estudio Lyon Diet Heart evaluó la influencia de la DMed en la prevención de recurrencia 
de infarto. Incluyó 425 pacientes sobrevivientes de un infarto de miocardio, que fueron aleatorizados a seguir 
una DMed enriquecida con aceite de canola (alto en ácido alfa-linoleico) o una dieta control “prudente”. Luego 
de 4 años de seguimiento, se observó una marcada reducción del punto final combinado de muerte e infarto no 
fatal: RR 0,23 (IC 95%: 0,11-0,48). (42)

Una característica distintiva de la DMed es el alto consumo de grasas insaturadas, principalmente de aceite 
de oliva y frutos secos. Este aspecto fue evaluado en el PREDIMED, ECA multicéntrico realizado en España. 
(62) Incorporó a unos 7500 participantes sin ECV preexistente, de alto riesgo (pacientes con diabetes mellitus de 
tipo 2 [DM2] o con al menos 3 factores de riesgo tradicionales). Fueron aleatorizados a recibir DMed con aceite 
de oliva extravirgen, DMed con agregado de frutos secos, o a una dieta recomendada por la American Heart 
Association. Luego de 4,8 años de seguimiento se observó que el punto final combinado de infarto de miocardio, 
accidente cerebrovascular (ACV) o muerte cardiovascular se redujo aproximadamente un 30% en ambos grupos 
de DMed (principalmente a expensas de reducción de ACV). 

Es importante destacar que existe variación en la implementación de la DMed, generando heterogeneidad 
entre los estudios publicados. (63) Los metanálisis de ensayos clínicos más recientes tienen una gran influencia 
de PREDIMED (prevención primaria) y Lyon Diet Heart (prevención secundaria), constituyendo estos dos tra-
bajos la mayor demostración del beneficio de la DMed. (64) De todas formas, más allá de ambos ensayos clínicos 
paradigmáticos, la DMed se asocia de forma consistente con un menor riesgo de ECV y mortalidad en estudios 
longitudinales. (65,66) En algunas poblaciones, como pacientes con DM2, el beneficio podría ser mayor. En este 
subgrupo se ha observado una reducción significativa de la incidencia de ECV (RR: 0,62; IC 95%: 0,50-0,78) e 
infarto de miocardio (RR: 0,65; IC 95%: 0,49-0,88). (67)

Dieta DASH
La dieta DASH es uno de los patrones alimentarios con más evidencia científica en prevención cardiovascular, 
recomendada por diversos consensos y guías de práctica clínica a nivel mundial. El patrón alimentario DASH 
(Dietary Approaches to Stop Hypertension, o Enfoques Dietéticos para Detener la Hipertensión) se originó 
en la década del 90, cuando el Instituto Nacional de Salud de Estados Unidos comenzó a financiar proyectos 
para identificar patrones alimentarios que mejoren el control de la hipertensión arterial (HTA). A partir de 
la observación de que las personas vegetarianas tenían niveles de presión arterial (PA) más bajos, se diseñó 
una dieta rica en fibra, potasio, calcio, magnesio, y baja en grasas saturadas. (68) Este patrón alimentario 
demostró no solo reducir significativamente los valores de PA, sino tener beneficios en otras condiciones como 
diabetes, obesidad, cáncer de colon, hepatopatías, diverticulosis, y hasta una asociación con menor mortalidad 
por todas las causas. (69,70)

La dieta DASH promueve un consumo alto de verduras, frutas, granos y cereales integrales, y moderado de 
carnes magras (especialmente aves y pescado) y lácteos descremados, mientras que desalienta el consumo de 
carnes rojas y procesadas, dulces y bebidas azucaradas. (71) Al igual que la DMed, su base consiste en alimentos 
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de origen vegetal mínimamente procesados pero, mientras que la DMed fomenta además el consumo de pescado 
graso, aceite de oliva y frutos secos (lo cual la hace más alta en grasas insaturadas), la dieta DASH original es baja 
en grasas y más alta en carbohidratos, enfatizando un alto consumo de granos integrales y moderado de lácteos. 

Inicialmente, la dieta DASH se comparó con una dieta control y con una más alta en frutas y vegetales, en 459 
adultos (133 hipertensos), durante 8 semanas. La dieta DASH redujo la PA sistólica en 5,5 mm Hg; el efecto mayor 
se registró en hipertensos (-11,4 mm Hg). (72)El contenido de sodio era similar (aproximadamente 3 gramos) 
en todas las dietas. Posteriormente, Sacks y cols. condujeron un ECA en 412 individuos, en el que demostraron 
que la dieta DASH, combinada con restricción del sodio, tuvo el mayor efecto reductor de la PA (reducción de 
7,1 mm Hg en normotensos y de 11,5 mm Hg en hipertensos). (73) En un metanálisis de 19 ensayos clínicos 
aleatorizados, la dieta DASH demostró una consistente reducción de la PA sistólica y diastólica; el efecto mayor 
fue la menor cantidad de sodio. (70)

La dieta DASH también tiene efectos beneficiosos sobre el perfil lipoproteico, reduciendo el colesterol total 
y C-LDL, sin alterar la concentración de C-HDL o los triglicéridos. (74) Si bien puede dudarse de la relevancia 
clínica de la reducción en colesterol total (-8 mg/dL) o C-LDL (-4 mg/dL), es importante destacar que estos cam-
bios, asociados al descenso en la PA, representan una reducción de 13% en la estimación de riesgo según la escala 
de Framingham, lo cual tendría un impacto importante en la población. (70) Existe cierta controversia sobre el 
consumo de lácteos sugerido en la dieta DASH, ya que los estudios que evaluaron el efecto de estos alimentos 
para reducir la PA tienen resultados inconsistentes. El efecto global de los lácteos en la salud depende (como 
siempre) del comparador: cuando reemplazan a alimentos menos saludables como las bebidas azucaradas, se verá 
un beneficio, pero esto puede no ser así cuando se comparan con nueces, vegetales o legumbres. (75) Debido al 
posible impacto en el perfil lipídico, se considera que el consumo de lácteos bajos en grasa podría ser de mayor 
beneficio. (76)

Un metanálisis de ensayos clínicos evidenció que la dieta DASH también es eficaz para reducir la HbA1c, 
la insulinemia en ayunas y el peso corporal, lo que se traduce en un menor riesgo de diabetes en metanálisis 
de estudios longitudinales. (74) La dieta DASH podría mejorar el perfil glucémico en forma independiente del 
descenso de peso. (77)

En concordancia con estos beneficios cardiometabólicos, el patrón alimentario DASH está asociado a una 
reducción de aproximadamente 20% en la incidencia de enfermedad cardiovascular, eventos coronarios y ACV. 
(74) Además, un seguimiento de dos grandes cohortes prospectivas demostró una reducción de riesgo de mortali-
dad de cualquier causa del 9% en los participantes que tuvieron la mayor puntuación de calidad de dieta DASH, 
durante un seguimiento de 12 años. (78) 

Dietas basadas en plantas, vegetarianas y veganas
Una alimentación basada en plantas (ABP) se caracteriza por maximizar el consumo de alimentos de origen 
vegetal mínimamente procesados: vegetales, frutas, legumbres, granos integrales, semillas y frutos secos. En 
general es baja en grasas saturadas y colesterol, y rica en fibra y compuestos bioactivos como polifenoles, lo que 
la constituye como un patrón alimentario con un perfil nutricional recomendado para la prevención de enfer-
medades cardiovasculares. (79, 80) Por otro lado, las dietas que han logrado mayor reducción del C-LDL son 
aquellas bajas en grasas saturadas y carbohidratos refinados, y relativamente ricas en grasas poliinsaturadas, 
proteína vegetal, nueces, fitoesteroles y fibra, constituyendo un elemento más en la reducción de riesgo. (81) 

La ABP es una definición amplia, puede ser ovo-lacto-vegetariana (incluye huevos y/o lácteos), vegana (ex-
cluye todo alimento animal), flexitariana (incluye carnes en baja cantidad y/o frecuencia) o pescetariana (incluye 
pescado). No hay un consenso en cuántos productos animales admite una ABP, pero hay acuerdo en que la mayor 
parte de los alimentos deben ser de origen vegetal mínimamente procesados. Es por ello que dietas como la DASH 
y la mediterránea, suelen ser consideradas también dietas basadas en plantas, aunque incluyen alimentos de 
origen animal. (82) De hecho, los componentes de la DMed que se asocian independientemente a un menor riesgo 
de ECV son las frutas, vegetales, legumbres y frutos secos. (83) En un subanálisis del PREDIMED se evidenció 
una mortalidad 40% menor en aquellos que seguían una dieta mediterránea más vegetariana, comparados con 
los que incluían más alimentos de origen animal. (84)

Diversos ECA y metanálisis han demostrado que las dietas vegetarianas son eficaces y seguras para el manejo 
de diabetes, (85) dislipidemia, (86-88) obesidad (89) e HTA. (90,91) Los efectos positivos de las ABP no solo se 
deberían una mayor ingesta de alimentos vegetales integrales, (92,93) sino también por reducir otros alimentos 
menos saludables, como carnes rojas y procesadas, con reconocida asociación con diabetes, (94-96) ECV, (97-99) 
y cáncer colorrectal. (100) Varios estudios, entre ellos un metanálisis que incluyó más de 715.000 pacientes de 
31 cohortes prospectivas, observaron que la proteína o grasa de origen animal se asocia a un mayor riesgo de 
mortalidad total y cardiovascular, mientras que lo opuesto se observa con la proteína y grasa de origen vegetal. 
(101-106) En estudios longitudinales en los que se realizó un análisis de sustitución, el reemplazo de proteína 
animal por fuentes vegetales se asoció con un menor riesgo de mortalidad por todas las causas, por causa cardio-
vascular y por demencia. (105-108) Un metanálisis de 10 estudios observacionales prospectivos registró un mejor 
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perfil cardiometabólico y una reducción del 25% del riesgo de cardiopatía isquémica con dietas vegetarianas, 
comparados con los de la dieta omnívora. (109) Estos hallazgos se refuerzan en una reciente revisión sistemática 
y metanálisis, que analizó más de 500.000 pacientes y 42.697 muertes, evidenciando que una mayor adherencia 
a una ABP se asocia a una reducción del riesgo del 23% de mortalidad por cardiopatía isquémica, y del 10% de 
mortalidad por cualquier causa. (110)

Los beneficios informados de la ABP podrían explicarse por su riqueza en polifenoles, fibra, grasas insaturadas, 
vitaminas y minerales, mientras que son bajas en grasas saturadas y trans, colesterol, sodio y azúcares refinados. 
(79,111) Por otra parte, los alimentos de origen animal son ricos en aminoácidos ramificados y aromáticos, que 
reducen la sensibilidad a la insulina y promueven la ganancia de peso vía estimulación de mTOR, (112) suelen 
ser fuente de AGS, (20) y hierro hemínico, (97) precursores de N-óxido de trimetilamina (TMAO), (113) y sodio 
y nitritos (en carnes procesadas), (8) sustancias asociadas con mayor riesgo de ECV. 

Con respecto a las dietas veganas, (DV) un metanálisis de estudios observacionales que analizó más de 
12.000 individuos evidenció un mejor perfil cardiometabólico en las personas que seguían DV comparadas con 
las personas omnívoras. (114) Diversos ensayos clínicos evidencian que una DV puede mejorar el control de 
factores de riesgo cardiovasculares como el C-LDL, la glucemia y la adiposidad, (85,115-118) comparada con 
otras dietas recomendadas, incluso la dieta mediterránea. ([119) No obstante, la evidencia de las DV es limitada 
en cuanto a puntos finales duros. Los estudios son heterogéneos, y se observan asociaciones inconsistentes. 
(120,121) Cabe destacar la importancia de una planificación adecuada de la DV ya que, de no ser así, existen 
riesgos de deficiencias nutricionales como vitamina B12, hierro y calcio, entre otras. (111) La mera exclusión/
reducción de productos animales no asegura una buena calidad de la dieta: en 2 grandes cohortes prospectivas, 
un índice de ABP saludable se asoció a menor riesgo de cardiopatía isquémica, pero el índice ABP no saludable 
(mayor consumo de ultraprocesados como galletitas y gaseosas) tuvo una asociación opuesta (HR 1,32; IC 95%: 
1,20-1,46). (122) Finalmente, desde una perspectiva global, las ABP podrían relacionarse con un menor impacto 
ambiental. (123, 124) 

Dieta paleolítica
Esta dieta está basada en la alimentación del ser humano preagrícola. Su concepción original surge a partir del 
trabajo de Loren Cordain, de acuerdo con el estudio de la alimentación de sociedades cazadoras-recolectoras 
modernas. La distribución de macronutrientes definida originalmente es aproximadamente 20% carbohidratos, 
40% grasas, y 40% proteínas. (125) La dieta paleolítica está constituida por carnes magras, alimentos marinos, 
huevos, vegetales, frutas y semillas, y suele limitar o excluir granos, leguminosas y lácteos, ya que se considera 
que estos alimentos no formaron parte central de la dieta humana hasta el Neolítico. A pesar del bajo contenido 
relativo de carbohidratos, y del alto consumo de alimentos de origen animal, esta dieta es alta en fibra dietética 
(más de 40 g/día) y baja en grasas saturadas (7% de la energía total); los ácidos grasos monoinsaturados y poliin-
saturados omega-3 son los predominantes.

La evidencia sobre el beneficio de la dieta paleolítica en los seres humanos es limitada. Parte de estas limita-
ciones surge de la heterogeneidad en la definición de la dieta, que ha sufrido muchas modificaciones e interpre-
taciones. Un metanálisis de ensayos clínicos evidenció mejoría de parámetros cardiometabólicos en comparación 
con la dieta estándar, pero la cantidad y calidad de la evidencia es heterogénea e insuficiente para establecer 
conclusiones sólidas. (126) 

La dieta paleolítica tiene evidentes ventajas respecto de la occidental estándar, ya que –si está bien formula-
da– excluye productos ultraprocesados, es baja en sodio y azúcares libres, y, al ser hiperproteica, tiene un efecto 
saciante. Su porcentaje de grasas es similar al de la dieta mediterránea, y su contenido en AGS es bajo y dentro 
de lo recomendado (inferior al 10% de la energía total). Sin embargo, en su concepción original, implica un alto 
consumo de proteína de origen animal, lo cual se asocia en el largo plazo con mayor mortalidad y ECV cuando 
sustituye a proteínas de origen vegetal. (101-106) Otra desventaja es que excluye alimentos como granos integrales 
y leguminosas, relacionados con un menor riesgo cardiovascular, (3,93) y consumidos por sociedades longevas y 
sanas desde hace miles de años. 

Dietas centradas en macronutrientes (bajas en carbohidratos/bajas en grasas)
Durante muchos años estuvo instalado el concepto de una dieta baja en grasas como sinónimo de saludable. Este 
enfoque simplista “lipofóbico” generó una industria de ultraprocesados altos en azúcares y granos refinados, 
promocionados como saludables por ser bajos en grasas. Asimismo, fue creciendo la popularidad de dietas altas en 
grasas y bajas en carbohidratos, con resultados efectivos en descenso de peso, pero no demostrando superioridad 
clínicamente significativa a largo plazo, comparadas con una dieta baja en grasas. (127-129) En la actualidad 
se reconoce que una baja carga de enfermedades crónicas es posible dentro de un amplio rango de relación car-
bohidratos/grasas, y que el foco debe estar en la fuente (animal o vegetal) y el procesamiento de los alimentos. 
(18,130) En el estudio PURE se observó una mayor mortalidad con dietas superiores a 55-60% de carbohidratos. 
(6). Un mayor índice glucémico se asoció a un aumento de la mortalidad cardiovascular del 32%. (131) Dado 
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que en el quintilo inferior la media de índice glucémico fue de 76, y en el superior de 91, se puede inferir que 
los carbohidratos consumidos fueron de bajo valor nutricional, principalmente granos refinados, lo que podría 
explicar la mayor mortalidad observada. Agrupar a los carbohidratos, sin distinguir las fuentes refinadas de las 
integrales (como vegetales o legumbres), puede llevar a interpretaciones incorrectas. Las dietas reducidas en car-
bohidratos han demostrado ser una herramienta eficaz para el descenso de peso a corto-mediano plazo, así como 
el control y prevención de la diabetes mellitus. (132-134) Por tal motivo están dentro de las dietas recomendadas 
por la American Diabetes Association, sin descuidar un consumo adecuado de fibra, y bajo de grasas saturadas. 
(135) En el marco de un dieta DASH, la reducción moderada de los carbohidratos, aumentando el porcentaje de 
proteínas y grasas insaturadas, mejoró el perfil lipídico, la PA y la estimación de riesgo cardiovascular. (136) No 
obstante, en múltiples estudios longitudinales se observa que una dieta más baja en carbohidratos se asocia con 
mayor riesgo de eventos cardiovasculares y mortalidad, (104) lo cual debe tomarse como una precaución al reco-
mendar este enfoque dietético en el largo plazo. El aumento del riesgo parece generarse cuando los carbohidratos 
se reemplazan por grasa o proteína de origen animal, ya que la grasa o proteína de origen vegetal se asocia con 
reducción de la mortalidad. (104,130) Esto refuerza lo analizado en el apartado de dietas basadas en plantas. 

Respecto de las dietas cetogénicas (típicamente incluyen menos de 50 g/día de carbohidratos, y un 70% o más 
de la energía proveniente de grasa), no se dispone de suficiente evidencia a largo plazo sobre su eficacia ni segu-
ridad, ya que no hay registros de poblaciones representativas que sigan esta dieta en forma sostenida. A corto 
y mediano plazo, han demostrado ser una herramienta eficaz para el descenso de peso y mejoría de parámetros 
cardiometabólicos. (127) Sin embargo, recientes estudios muy controlados refieren un marcado aumento de 
lipoproteínas aterogénicas si la dieta es rica en AGS. (118,137) Uno de los principales puntos negativos, además 
de la dificultosa adherencia, es la exclusión de alimentos fuente de carbohidratos con demostrados beneficios en 
la salud, como frutas, granos integrales y legumbres. (3,92,93) 

Ayuno intermitente
Si bien el ayuno intermitente (AI) no es un patrón alimentario en sí mismo, creemos relevante su mención, ya 
que hay una intensa y creciente investigación al respecto. Las modalidades de AI más estudiadas son el ayuno 
alterno (ingerir alimentos un día y otro no), ayuno periódico (frecuencia semanal, siendo la más común alimentarse 
durante 5 días, y ayunar los otros 2) y la alimentación restringida por horarios o time restricted feeding, en la 
que se come en una franja horaria reducida (por ejemplo, 8 horas al día, y se ayuna las 16 horas restantes). (138)

El AI favorece la flexibilidad metabólica, ya que a partir de las 10-14 horas de ayuno se agotan las reservas 
de glucógeno y aumenta la producción de cuerpos cetónicos. A nivel celular se estimulan mecanismos de re-
paración, al activarse proteínas como AMPK y sirtuinas que llevan a la expresión de genes involucrados en la 
resistencia al estrés y la biogénesis mitocondrial, y la estimulación de la autofagia. (138) Numerosos estudios, 
en animales y en seres humanos, documentan cambios favorables en la salud metabólica con el AI. Se ha podido 
observar disminución del peso corporal, presión arterial y marcadores inflamatorios, mejoría en la sensibilidad 
a la insulina y del perfil lipídico. (138,139) Una revisión sistemática de ensayos clínicos evidenció mejoría de 
parámetros cardiometabólicos con el AI, que fueron independientes de la pérdida de masa grasa. Un aspecto 
interesante es que los participantes que realizaron AI restringieron involuntariamente su ingesta calórica en 
un 20%, lo cual la vuelve una estrategia prometedora para la obesidad. (140) Un reciente metanálisis del grupo 
Cochrane concluyó que las estrategias de AI podrían ser eficaces para el descenso de peso, pero sin encontrarse 
diferencias significativas con la restricción calórica continua. La calidad de la evidencia global es baja o muy 
baja, y no hay estudios con puntos finales duros. (141) Queda por determinar si las personas pueden mantener 
un AI a largo plazo y obtener los beneficios observados en animales y en ensayos clínicos breves. Estos enfoques 
no deberían iniciarse sin supervisión médica, especialmente en pacientes diabéticos o hipertensos, por riesgo de 
fluctuaciones en la glucemia o la presión arterial. enDe acuerdo con la evidencia actual, podemos afirmar que, 
si bien el AI podría tener beneficios, la calidad de la alimentación es mucho más importante que la distribución 
de las ingestas, y es ahí donde deben colocarse los esfuerzos.
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RECOMENDACIONES

	 I	 A

	 I	 B 

	 I	 B

	 IIa	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda un patrón alimentario de tipo mediterráneo, para la prevención de eventos 

cardiovasculares. 

	 –	 Se recomienda fomentar la incorporación de hortalizas, frutas, legumbres, frutos secos, semillas 

y granos integrales como componentes centrales de un patrón alimentario cardiosaludable.

	 –	 Los  patrones alimentarios de tipo DASH y vegetariano se recomiendan para la reducción del 

riesgo y la prevención de eventos cardiovasculares.

	 –	 Una restricción moderada de carbohidratos podría reducir el riesgo cardiovascular, siempre 

que no aumente significativamente el consumo de grasas saturadas y colesterol, se mantenga 

un aporte adecuado de fibra y se prioricen las proteínas y grasas de origen vegetal y marino.

Tabla 1. El sistema NOVA de clasificación de los alimentos. Adaptado de (45)

Grupo alimentario y definición	 Ejemplos

Grupo 1: Alimentos sin procesar o mínimamente procesados

Alimentos de origen vegetal (frutos, hojas, tubérculos, semillas, etc.) 

o animal (carnes, órganos, leche, huevos, etc.) sin procesar, o con 

mínimo procesamiento  (lavado, cortado, descascarado, molienda, 

congelado, etc.), sin agregado de sustancias.

Grupo 2: Ingredientes culinarios procesados

Sustancias extraídas y purificadas por la industria a partir de com-

ponentes alimentarios u obtenidas de la naturaleza. 

Grupo 3: Alimentos procesados

Se elaboran al agregar sal, azúcar u otro ingrediente culinario como 

aceite o vinagre a los alimentos para hacerlos más duraderos o 

modificar su palatabilidad. Los procesos incluyen enlatado y embo-

tellado, fermentación y métodos de conservación como el salado, 

la conserva en salmuera y el curado.

Grupo 4: Productos ultraprocesados

Formulados en su mayor parte a partir de sustancias derivadas 

de alimentos u otras fuentes orgánicas. Suelen contener poco o 

ningún alimento entero. Vienen empaquetados o envasados; son 

duraderos, prácticos, de marca, accesibles, con un sabor agradable, 

y a menudo causan hábito. Pueden imitar la apariencia, forma y cua-

lidades sensoriales de los alimentos. Contienen preservantes y otros 

aditivos, como resaltadores sensoriales, colorantes y saborizantes. 

Suelen estar diseñados para consumirse solos o combinados como 

snacks, o para sustituir los platos preparados a base de alimentos 

sin procesar o mínimamente procesados.

Verduras y frutas frescas o congeladas, granos, legumbres, harinas, 

frutas secas, carnes, pescados y mariscos (frescos, secos o conge-

lados); leche (en polvo, fresca, entera, descremada, pasteurizada, 

y leche fermentada, como el yogur solo), huevos; harinas, pastas 

hechas de harina y agua; infusiones 

Aceites vegetales; grasas animales; almidones; azúcares y jarabes; sal

Vegetales o legumbres enlatadas, conservas en salmuera, frutas en 

almíbar; carnes en escabeche, semillas saladas, carnes procesadas, 

saladas o curadas (no reconstituidas), quesos hechos con leche, sal 

y fermentos; y panes elaborados con harinas, agua, sal y fermentos 

Snacks dulces o salados; helados, chocolates y dulces o caramelos; 

hamburguesas, salchichas y nuggets; panes y galletitas empaque-

tadas; cereales azucarados para el desayuno; tortas; barras energi-

zantes; mermeladas y jaleas; margarinas; postres envasados; sopas 

deshidratadas o empaquetadas; salsas listas; extractos de carne 

y levadura; bebidas gaseosas y energizantes; bebidas azucaradas 

a base de leche, incluido el yogur bebible; platos precocinados; 

productos “saludables” y “adelgazantes”, tales como sustitutos en 

polvo o “fortificados” de platos o de comidas
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4. ACTIVIDAD FÍSICA Y SEDENTARISMO

Coordinador: Roberto PeidroMTSAC

Grupo de redacción: Gonzalo Díaz BabioMTSAC, Graciela BriónMTSAC, Ignacio DávolosMTSAC, Diego IglesiasMTSAC 

INTRODUCCIÓN

La actividad física se define como “todos los movimientos que forman parte de la vida diaria, incluyendo el trabajo, 
la recreación, el ejercicio y las actividades deportivas”. (1) Se debe entender este término de manera amplia, ya 
que se refiere no solo a la práctica de deportes, sino también a otras actividades de intensidad variable, como 
bailar, cargar las bolsas del supermercado y caminar. La insuficiente actividad física (es decir, aquella que no al-
canza a cumplir con las recomendaciones por edad) ocupa el 4.o lugar en lo que respecta a los principales factores 
de riesgo de mortalidad a nivel mundial, solo superado por la hipertensión arterial, el tabaquismo y la diabetes. 
Está involucrada en el 6-9% de la carga mundial de muerte prematura por enfermedades no transmisibles (alre-
dedor de 1,9 millones de personas al año en el mundo). Los individuos que realizan menos de la actividad física 
recomendada por la Organización Mundial de la Salud (OMS) son “insuficientemente activos” y presentan entre 
20-30% mayor riesgo de muerte comparados con quienes son físicamente activos. (2,3)

En el mundo, más de una cuarta parte de la población adulta (23% de los hombres y 32% de las mujeres, 28% 
total) presentan bajos índices de actividad física. Más aún, el 81% de los adolescentes a nivel global son insufi-
cientemente activos. (4) Si bien en la actualidad contamos con mayor cantidad de herramientas para promover y 
facilitar la práctica de actividad física, la creciente urbanización producida en países en desarrollo ha ido transfor-
mando las oportunidades de realizar actividad física diaria en actividades sedentarias. Los cambios tecnológicos 
y socioculturales han generado transformaciones en las formas de trabajo, transporte y de uso del tiempo libre, 
que priorizan el comportamiento sedentario en todas las manifestaciones. En países con altos ingresos (mayor 
PBI per cápita), el 26% de los hombres y el 35% de las mujeres son “insuficientemente activos”, mientras que 
en países de bajos ingresos estos porcentajes son menores (12 y 24%, respectivamente). (5)

En la Argentina, casi la mitad de la población no realiza el mínimo necesario de actividad física sugerido para 
obtener beneficios para la salud (46,6% mujeres y 41,5% hombres, 44,2% de la población total del país). (6)  La 
prevalencia aumenta en mayores de 65 años: más de la mitad de las personas de ese rango etario no realiza su-
ficiente actividad física. A cualquier edad, la falta de tiempo fue la principal barrera referida para la realización 
de actividad física. 

Existen distintos tipos de actividad física: las que se realizan en la vida cotidiana (caminar, limpiar), aquellas 
recreativas y lúdicas (jugar, bailar), como deporte (running, fútbol) o con fines laborales (formando parte de fe-
deraciones, por ejemplo). Vale la pena diferenciar este concepto de aquel que considera al “ejercicio” como toda 
actividad física planificada, estructurada y repetitiva, cuyo propósito directo es la mejora o el mantenimiento del 
estado físico. Por otro lado, se considera “deporte” la sucesión de actividades que contienen una estructura espe-
cífica y un reglamento, que pueden realizarse de forma recreativa, competitiva o de alto rendimiento. Asimismo, 
los deportes pueden subclasificarse en individuales, de conjunto, de colisión, aquellos que utilizan el cuerpo o un 
objeto externo, con suma de puntos o contrarreloj, entre otros. 

Las actividades físicas promueven múltiples beneficios.  Colaboran en el mantenimiento de un peso saludable, 
en el fortalecimiento del sistema osteomuscular, en la mejoría del equilibrio disminuyendo el riesgo de caídas; 
mejoran el estado cardiorrespiratorio, disminuyen el riesgo cardiovascular y la incidencia de diabetes mellitus 
tipo 2 (DM2), hipertensión arterial (HTA), enfermedad coronaria, accidente cerebrovascular (ACV) y de algunos 
tipos de cáncer (de mama y colon, por ejemplo). En jóvenes también influye de manera significativa sobre el 
desarrollo motor y el sistema cardiorrespiratorio.

Algunas recomendaciones recientes detallan que, para mejorar y/o mantener la salud, deberían realizarse (como 
mínimo) 150 minutos semanales de actividad física de intensidad moderada, o 75 minutos de actividad física de 
alta intensidad. Se debe destacar que, con niveles de entrenamiento cercanos a los 300-450 minutos semanales 
se observan mayores beneficios. Los ejercicios de fuerza deberían realizarse al menos 2 días a la semana, ya que 
de esta manera se obtienen beneficios adicionales para la salud. (7) Para personas mayores de 65 años valen las 
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mismas recomendaciones, haciendo énfasis en el balance funcional, el entrenamiento de la fuerza y el equilibrio 
2 o 3 veces en la semana para prevenir caídas y mejorar la capacidad funcional.  En niños y adolescentes estas 
recomendaciones son más exigentes, pues deben acumular como mínimo 60 minutos diarios de actividad física 
aeróbica moderada (o vigorosa), incorporando ejercicios de fuerza acordes con su edad al menos 3 veces a la 
semana, para alcanzar un desarrollo saludable. (8)

Se puede recomendar a personas “poco activas” comenzar con 30 minutos de actividad física diaria o al menos 
5 días por semana. Se puede realizar, por ejemplo: 10 minutos de caminata a paso rápido tres veces al día o 20 
minutos por la mañana y 10 más por la tarde. Estas actividades pueden incorporarse a la rutina diaria laboral, 
escolar, doméstica o lúdica. (9)

En los últimos años, con el objetivo de aumentar la adherencia a las conductas saludables, se comenzó a estu-
diar el efecto del HIIT (High Intensity Interval Training) sobre la morbimortalidad cardiovascular. Este tipo de 
entrenamiento evidenció que, mediante la realización de ejercicios con intervalos, de corta duración, alta intensidad 
(entre 85-95% de frecuencia cardíaca máxima o 70-90% del consumo máximo de O2) y con reducción del tiempo 
total de actividad, se obtiene mejoría en el consumo de oxígeno y del fitness cardiovascular en similar (o mayor) 
medida al entrenamiento continuo de moderada intensidad. (10) De esta manera se logra una mejor adherencia 
a la actividad física en la población general, mostrando ser una herramienta “tiempo-efectiva” en la disminución 
de riesgo cardiovascular. (11) Más aún, este tipo de entrenamiento no mostró mayor tasa de eventos adversos 
en pacientes con antecedentes de insuficiencia cardíaca, infarto de miocardio o accidente cerebrovascular. (12) 

Actualmente no está del todo claro cuál es la variable que más influye en el efecto beneficioso del HIIT sobre 
la salud, si la intensidad, el intervalo o la duración del ejercicio, dado que ejercicios intervalados de moderada 
intensidad, mejor tolerados y sostenidos a lo largo del tiempo mostraron también significativos y favorables 
efectos sobre la salud cardiovascular. (13)

Efectos del sedentarismo
El sedentarismo deriva del latín sedentarius, “que trabaja sentado”; es lo que define a los estilos de vida que pre-
sentan poca “agitación o movimiento”; más precisamente se refiere a la cantidad de tiempo que permanecemos 
realizando alguna actividad que no requiere ningún esfuerzo físico (tanto en horas de trabajo o recreación). Se 
considera que estas actividades representan un nivel bajo de consumo energético (1-1,5 veces el metabolismo 
basal). (14) Debemos diferenciar este concepto de la “insuficiente actividad física” que –como explicamos pre-
viamente– hace referencia a no llevar una vida mínimamente activa, es decir, realizar menos de 150 minutos a 
la semana de actividades que requieran algún esfuerzo físico.

En los últimos años ha crecido el interés por estudiar el efecto de las conductas sedentarias en el desarrollo y 
la progresión de la enfermedad cardiovascular, desde una perspectiva diferente, como un concepto independiente 
de la actividad física. Considerando estas variables, pueden coexistir en un mismo individuo altos niveles de ac-
tividad física y mucho tiempo invertido en conductas sedentarias. De esto se desprende que la recomendación de 
modificar el sedentarismo es complementaria de la recomendación de realizar actividad física. Se observó que los 
individuos que realizan actividad física moderada a intensa tienen casi la misma cantidad de tiempo sedentario 
que los que no realizan actividad física. (15)

El tiempo sedentario total comprende una gran proporción de horas de vigilia. Según la Organización Mun-
dial de la Salud (OMS), la proporción de adultos en el mundo que pasan ≥4 horas por día sentados es de 41,5% 
y varía de acuerdo con la región (en las Américas es del 41,4%). (2) Si bien el cálculo de este tiempo sedentario 
presenta valor pronóstico, se considera que las interrupciones (“recreos” en la conducta sedentaria) benefician 
ciertas variables como la presión arterial, la adiposidad, los triglicéridos y los niveles de glucemia. La conducta 
sedentaria en adolescentes es predictora de síndrome metabólico, obesidad y diabetes mellitus en la edad adulta.

Recientemente, varios estudios revelaron que reemplazando algunas de las conductas sedentarias durante 
al menos 60 minutos por día se logró reducir algunos marcadores de inflamación crónica como la proteína C-
reactiva, interleuquina-6 y leptina). Además, se observó que estas acciones logran disminuciones de la glucemia, 
los triglicéridos, y promueven mejoras en el C-HDL y la sensibilidad a la insulina. La ausencia de contracciones del 
músculo esquelético en el sedentario sería el mecanismo principal que gatilla desequilibrios metabólicos. (16,17)

Lograr estas conductas en la práctica diaria podría ser tan simple como levantarse durante pausas publicita-
rias en televisión o realizar una “pausa activa” luego de permanecer en una misma posición durante el horario 
laboral por períodos prolongados. Lo cierto es que muchas publicaciones se centran en los beneficios cardiometa-
bólicos y la dosis-respuesta (cuánto tiempo y con qué frecuencia realizar interrupciones) sin lograr unificar una 
recomendación. Las intervenciones destinadas a reducir el comportamiento sedentario en lugar de aumentar 
la actividad física pueden ser más eficaces para fomentar el cambio de comportamiento. Sin embargo, ninguna 
considera la complejidad de ciertos factores que pueden influir en el comportamiento sedentario, como la edad, 
el entorno, la motivación, las oportunidades y la capacidad física.

https://es.wikipedia.org/wiki/Idioma_lat%C3%ADn


Consenso de Prevención Cardiovascular 35

En los últimos años se ha demostrado que los comportamientos sedentarios se asocian a mayor mortalidad 
cardiovascular y global. La incidencia de eventos cardiovasculares (infarto fatal y no fatal) aumenta 1,06 por 
cada hora que se incrementa el tiempo de ver televisión. (18) Con respecto a mortalidad global, varios estudios 
prospectivos han mostrado un aumento en los pacientes sedentarios; los que informaron ver televisión >3 ho-
ras por día presentaban el doble de riesgo de muerte que aquellos que lo hacían menos de una hora diaria. (19)

El término sarcopenia se vincula a las conductas sedentarias y es relevante, dado que afecta la función y 
calidad de vida de los adultos mayores. Si bien se conocen distintas definiciones de sarcopenia, la relacionada 
con la pérdida de la masa muscular es la que presenta mayor relación con las conductas sedentarias. Diferentes 
estudios han mostrado que pacientes adultos mayores con elevada grasa corporal y baja masa muscular (obesidad 
sarcopénica) presentan las tasas más altas de discapacidad física. El entrenamiento de sobrecarga muscular se 
considera la piedra angular en el manejo de la sarcopenia. (20)

Realizar actividad física de manera regular brinda múltiples beneficios para la salud.  A lo largo de estos 
últimos años, el sedentarismo se estableció en el mundo como una pandemia, alcanzando en muchos países a 
la mitad de la población. La importancia de establecer objetivos a corto, mediano y largo plazo que apunten a 
fomentar poblaciones físicamente activas debe ocupar un lugar central en la política sanitaria local y global. 
Para información más detallada sobre actividad física, se pueden consultar las guías para la recomendación y 
prescripción de actividad física en adultos para promover la salud cardiovascular de la Sociedad Argentina de 
Cardiología (SAC). (9)

RECOMENDACIONES

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 IIa	 B

	 IIb	 B

	 III	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda realizar actividad física aeróbica de intensidad leve-moderada al menos 150-

300 minutos/semana, o intensa 75-150 min/semana.

	 –	 Para mayores beneficios en adultos sin enfermedades asociadas, se recomienda incrementar 

gradualmente la cantidad de ejercicio aeróbico de intensidad moderada a 300 minutos/sema-

na, o vigorosa a 150 minutos/semana.

	 –	 Se recomienda incorporar ejercicios de fuerza muscular en intensidad moderada o vigorosa 

que involucren grandes grupos musculares, durante 2 o más días a la semana para obtener 

beneficios cardiovasculares adicionales.

	 –	 Se recomienda realizar controles y asesoramiento periódico regular para promover adherencia 

y ayudar a sostener en el tiempo la realización de actividad física.

	 –	 En niños y adolescentes se recomienda realizar al menos un promedio de 60 minutos/día de 

actividad física moderada-vigorosa, predominantemente aeróbica.

	 –	 En infantes y adolescentes se recomienda realizar ejercicios de fortalecimiento osteomuscular 

acordes con su etapa de desarrollo, al menos 3 veces a la semana.

	 –	 Como parte de su actividad diaria, se recomienda en adultos mayores realizar ejercicios de 

moderada-vigorosa intensidad, que mejoren su equilibrio y fuerza muscular, al menos 3 ve-

ces/semana para optimizar la capacidad funcional y evitar caídas.

	 –	 El entrenamiento de alta intensidad con intervalos (HIIT) puede ser considerado como una 

herramienta efectiva y eficaz para mejorar la salud y la prevención cardiovascular a través de 

sesiones más cortas de ejercicio.

	 –	 El entrenamiento intervalado aeróbico submáximo podría ser útil y con bajo riesgo para per-

sonas con obesidad, sedentarias, adultos mayores o con enfermedad cardiovascular, siempre 

y cuando se realicen los controles médicos correspondientes y se ajuste la intensidad de ma-

nera individualizada.

	 –	 No se recomiendan los períodos prolongados de inactividad física y tiempo recreativo frente a 

pantallas, especialmente en niño/as y adolescentes.
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INTRODUCCIÓN

La polución ambiental es una amenaza existencial para la salud del planeta y pone en peligro la sustentabilidad 
de las sociedades modernas. El estudio Global Burden of Disease publicado en Lancet estima que alrededor de 
9,0 millones de muertes totales son atribuibles a la contaminación ambiental (4,2 millones a la contaminación 
ambiental y 2,9 millones a la contaminación atmosférica doméstica). (1) 

La contaminación medioambiental son los desechos no deseados de origen humano que se vierten en el aire, 
el agua y la tierra y que generan algún daño en la salud de las personas. El 70% de la contaminación ambiental 
consiste en contaminación del aire. (2) La exposición a la contaminación del aire da cuenta de alrededor de 10 
millones de muertes anuales, que son directamente atribuibles a la exposición a largo plazo a partículas finas.
(2,3) Asimismo, la contaminación atmosférica es el cuarto factor de riesgo más alto para mortalidad, con más 
muertes atribuibles que el colesterol LDL alto, el índice de masa corporal alto, la inactividad física o el consumo 
de alcohol. (2-4) 
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Contaminación atmosférica
La contaminación atmosférica consiste en la liberación de sustancias químicas y partículas en la atmósfera, alte-
rando su composición y suponiendo un riesgo para la salud de las personas y de los demás seres vivos. (5) Entre 
los compuestos que generan contaminancion atmosférica se pueden mencionar: el material particulado (PM), el 
ozono (O3), el dióxido de nitrógeno NO2) y el dióxido de azufre (SO2). Es mayor la evidencia que involucra a los 
componentes del PM como causa principal de los efectos cardiovasculares. El PM consiste en una compleja mez-
cla de partículas sólidas y líquidas de sustancias orgánicas e inorgánicas suspendidas en el aire. Los principales 
componentes del PM son los sulfatos, los nitratos, el amoníaco, el cloruro de sodio, el hollín, los polvos minerales 
y el agua. El PM se clasifica según su tamaño en diversas fracciones: PM de partículas “gruesas” (PM10= 2,5 
a 10 μm), PM de partículas “finas” (PM2.5 ≤2,5 μm) o PM de partículas “ultrafinas” (PUF, ≤0,1 μm). El PM se 
cuantifica por las partículas (masa) contenidas por metro cúbico (μg/m3). A su vez, el PM de diferentes tamaños 
parece generar diferentes capacidades de producir efectos nocivos. Si bien un creciente número de estudios apoya 
la toxicidad de las partículas ultrafinas, así como posiblemente de las partículas gruesas, la abrumadora carga 
de pruebas señala a las PM2.5 como el principal contaminante del aire y las que que plantean la mayor amenaza 
para la salud pública mundial. (6)

Con respecto a las PM de partículas finas, las directrices de la Organizacón Mundial de la Salud (OMS) 
establecen que el nivel máximo de seguridad es una concentración media anual de 10 μg/m3 o menos. Con la in-
tención de que las ciudades reduzcan la contaminación del aire, incluso si no pueden alcanzar los niveles ideales 
de seguridad, la OMS ha establecido tres metas intermedias; estas son:

<15 μg/m3 (meta intermedia 3)
<25 μg/m3 (meta intermedia 2)
<35 μg/m3 (meta intermedia 1)
Estas no se alcanzan en muchas ciudades que superan actualmente el nivel más alto, representado por la 

meta intermedia 1. (6) Más del 90% de la población mundial está expuesta a niveles superiores a las indicadas 
en las directrices de la OMS sobre la calidad del aire, de <10 µg/m3 para los niveles anuales y <20 µg/m3 para 
los niveles diarios. (7,8) 

Entre los mecanismos fisiopatológicos que vinculan la contaminación del aire con la morbilidad y mortalidad 
cardiovasculares, los más relevantes son el desequilibrio autonómico que favorece el tono simpático, la activación 
de vías protombóticas, la disfunción endotelial y el efecto en el sistema nervioso central con activación del eje 
hipotálamo-hipofisario e inflamación sistémica. (6,9) 

Contaminación del aire en los hogares
Los niveles que suelen encontrarse en los hogares pueden ser un orden de magnitud superior a los niveles ambien-
tales del aire libre en la misma ubicación geográfica. Esto se ha observado en particular en países de medianos y 
bajos recursos. La causa es que esta población sigue cocinando y calentando sus hogares con combustibles sólidos 
(es decir, madera, residuos agrícolas, carbón vegetal y mineral y excrementos de animales), en fuegos abiertos y 
en cocinas con fugas, generando contaminación interior. (10)

 
Contribución del polvo procedente de fuentes naturales
Recientemente se ha llamado la atención sobre los efectos en la salud de las partículas de eventos naturales, 
como el polvo del desierto, los incendios forestales y las erupciones volcánicas. Se estima que el polvo natural 
contribuye al 18% de la mortalidad prematura total atribuible a la contaminación atmosférica. Sin embargo, en 
regiones áridas, una gran fracción de PM10 deriva de partículas de polvo del desierto. (11)

 
Polución y enfermedad cardiovascular
El primer estudio de importancia referido a polución y enfermedad cardiovascular es el estudio de seis ciudades 
de Estados Unidos que analizó los niveles de contaminación atmosférica durante un período de 14 a 16 años. 
Este estudio encontró una relación clara entre niveles más altos de PM2.5 e ingresos hospitalarios y muertes por 
enfermedad cardiovascular. Esta asociación se mantuvo incluso cuando se controló con respecto al sexo, la edad, 
el tabaquismo, el nivel de educación y la exposición ocupacional al polvo, los gases y los vapores. (12) 

Asimismo, varios estudios epidemiológicos han mostrado asociaciones entre la contaminación atmosférica y 
diversas enfermedades cardiovasculares, incluida la enfermedad coronaria, eventos coronarios agudos e infarto 
de miocardio. (13) El estudio SCAPE mostró un aumento relativo significativo del 13% en eventos coronarios 
agudos no fatales, con una elevación de 5 µg/m3 en la exposición a largo plazo a PM2.5. También se ha demostrado 
relación con arritmias cardíacas y paro cardíaco, (16,17) insuficiencia cardíaca, (16) enfermedad cerebrovascular 
(16,17) y enfermedad arterial periférica. (18) Además de los eventos coronarios descriptos previamente se halló 
relación entre el nivel de presión arterial en días subsiguientes a la exposición a incrementos de PM2.5. (19)
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Las exposiciones a más largo plazo se han relacionado con elevaciones crónicas de la presión arterial y con un 
aumento de la prevalencia de hipertensión arterial. (20) El aumento de la presión arterial relacionada con polución 
se observó también en niños y adolescentes en un reciente metanálisis. (21) Finalmente, los trastornos hipertensivos 
en el embarazo también se han relacionado con la polución, la cual generaría un aumento significativo de estos. (22) 

Existe evidencia biológica de la participación del sistema nervioso simpático en los aumentos de la presión 
arterial. La exposición aguda a la contaminación de escape diésel se asoció con elevación de la presión arterial 
con el aumento de la actividad nerviosa muscular simpática. (22,23) 

En resumen, podemos decir que la contaminación atmosférica tiene efectos bien establecidos sobre la mor-
talidad de cualquier causa y la mortalidad cardiovascular; existe emergente evidencia que la vincula con la 
hipertensión arterial, diabetes, infarto agudo de miocardio (IAM) no fatal, accidente cerebrovascular (ACV) no 
fatal e insuficincia cardíaca, y se requieren más estudios para demostrar su asociación con enfermedad trom-
boembólica y arritmias. (24)

Lamentablemente, los esfuerzos de control de la contaminación, particularmente en muchas naciones en 
desarrollo, están estancados o han retrocedido.

El creciente número de individuos expuestos hace que sea probable que esta amenaza a la salud pública 
incremente el impacto en la salud cardiovascular en las próximas décadas. 

 
Contaminación acústica
Se entiende por contaminación acústica la presencia de ruidos desagradables o perturbadores en el ambiente 
que superan los 65 decibeles (dB). Junto con la contaminación del aire, contribuye a más del 75% de las enfer-
medades atribuibles a factores ambientales en Europa. (25) Con la creciente urbanización, dicha exposición será 
exponencial en el futuro. 

El ruido afecta de manera directa a la audición, ocasionando trastornos auditivos, o de forma indirecta mediante 
la perturbación del sueño, la comunicación y el estrés psicológico. El impacto sobre las funciones fisiológicas y los 
procesos psicológicos dependen de sus características, intensidad y naturaleza. Se origina mayoritariamente en el 
transporte (terrestre y aéreo), pero también puede provenir de sirenas, bocinas y maquinarias de las industrias. 
Los umbrales de sonido abarcan entre 70 dB para un auto en movimiento y 120 dB para el despegue de un avión. 
Alcanzan su punto máximo durante las últimas horas de la mañana y las horas pico de la tarde. 

Diferentes estudios mostraron asociación entre el ruido del tránsito y la enfermedad cardiovascular. La ex-
posición crónica al sonido de autos, trenes o aviones se asocia con hipertensión arterial y uso de medicamentos 
antihipertensivos. La explicación fisiopatológica consiste en el aumento de la frecuencia cardíaca y el gasto cardíaco 
secundario a la liberación de catecolaminas. (26, 27) Existe un mayor riesgo de síndrome metabólico, obesidad y 
diabetes tipo 2 debido a que el ruido estimula la liberación de cortisol, lo cual contribuye a obesidad central. (28, 
29) Asimismo se observó que la constante exposición a niveles diurnos por encima de 60 dB aumenta el riesgo 
de accidente cardiovascular, cardiopatía isquémica y mortalidad por todas las causas. (30)

Por lo tanto, podemos concluir que el ruido es un factor de riesgo cardiovascular creciente en las sociedades 
urbanizadas. Aún no se conoce por completo si tiene efectos diferentes, aditivos o sinérgicos con la contamina-
ción del aire. Es probable que las mejoras evolutivas en las tecnologías de transporte (por ejemplo, automóviles 
eléctricos de batería o híbridos) puedan ayudar a aliviar simultáneamente la contaminación del aire/acústica, 
pero es una medida difícil de implementar debido al alto costo que conllevan estas tecnologías en la actualidad. 

Acción sobre la polución ambiental: de lo individual a lo global
Las medidas que se deben tomar para mejorar el perfil clínico y el pronóstico de los pacientes expuestos deben 
incluir tanto medidas individuales como comunitarias. En este sentido, es trascendental el papel de las sociedades 
médicas para solicitar que los gobiernos promulguen y hagan cumplir regulaciones estrictas sobre la contamina-
ción ambiental, trabajar para educar y concientizar a los proveedores de atención médica sobre la importancia 
de reducir la contaminación y los beneficios cardiovasculares que se producirían por la reducción de esta. (24,31)

Es importante que conozcamos el nivel de polución ambiental de nuestro ámbito médico. Debemos tener 
información sobre los niveles de contaminación atmosférica externa e interna, así como también el nivel de 
ruido al que están expuestos nuestros pacientes. Aunque tal información puede no estar disponible en todo el 
país, existen diversas aplicaciones y observatorios de contaminación que podrán brindarnos esta información. 

Los médicos pueden indicar medidas individuales para reducir la exposición y el riesgo asociado. Su riesgo debe 
ser valorado según su susceptibilidad (pacientes con mayor riesgo relativo de sufrir eventos cardiovasculares a un 
mismo nivel de exposición a la polución) y vulnerabilidad (aquellos que están más expuestos a la polución). (32) 

El enfoque clínico del paciente valorado por su riesgo cardiovascular debe incluir un interrogatorio focalizado 
en su exposición a la polución (tal como se realiza con los otros factores de riesgo) haciendo énfasis en la conta-
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minación puertas afuera en las grandes ciudades y centros industriales y a la polución puertas adentro en áreas 
rurales o sin acceso a formas más limpias de obtención de energía. 

En aquellos en quienes se identifique alta susceptibilidad o vulnerabilidad se debe recomendar:

RECOMENDACIONES

El desafío no excluye generar conciencia sobre los colegas, los pacientes y, sobre todo, los gobiernos y los 
responsables de la legislación. En este sentido deberemos abogar por algunas medidas que beneficiarán a la 
comunidad toda, entre ellas podemos considerar las siguientes:
–	 Viajar a pie; uso de bicicleta; el transporte público debe preferirse al uso de automóviles individuales, restringir 

el tránsito en áreas de alta polución y promover el uso de vehículos de baja emisión. 
–	 Cambiar las fuentes de energía de alta contaminación por las renovables, como la eólica, solar o geotérmica, 

entre otras.
–	 Evitar la construcción de áreas de uso mixto industrial/residencial.
–	 Desarrollar campañas de concientización sobre los efectos de la polución sobre el sistema cardiovascular.

El grupo “Objetivo 25 × 25'' de la Sociedad Argentina de Cardiología creó un día de concientización sobre 
este tema, denominado “Corazón Sano en un Ambiente Sano”. Se eligió el 26 de abril coincidiendo con el día 
en que se conmemora el desastre de Chernobyl, como paradigma de la contaminación del medioambiente y sus 
efectos sobre la salud. (32-34) 

Existe una urgente necesidad de elaborar estudios científicos con un diseño apropiado para testear la eficacia 
de las intervenciones, incluyendo por ejemplo la eficacia sobre los eventos cardiovasculares del uso de barbijos 
N95, filtros de aire HEPA, medicación cardioprotectora, estufas con formas de combustión limpias y modificación 
de conductas personales y elaboración de sistemas de alarma. Estos trabajos deberán cuantificar la exposición 
con dispositivos de monitoreo individual y recolectar datos para elaborar decisiones políticas basadas en el costo-
beneficio de cada intervención. (35)

La actual carga sanitaria mundial de la contaminación atmosférica es inaceptable. El acceso a un aire limpio 
debe considerarse un derecho humano inalienable.
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	 –	 Evitar la quema ineficiente de la biomasa para calefacción doméstica. En caso de no ser posible, 

asegurar un tiraje externo y una ventilación adecuados.

	 –	 Conocer los niveles de ruido y contaminación atmosférica a los que están expuestos nuestros 

pacientes. 

	 –	 Priorizar las zonas de menor nivel de contaminación ambiental para realizar actividad física. 
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INTRODUCCIÓN

La identificación del perfil lipoproteico como predictor de eventos cardiovasculares surge de los primeros análisis 
de la cohorte de Framingham, simultáneamente con la definición de factor de riesgo. (1) A lo largo de estos 60 
años, un gran cuerpo de evidencia ha validado los hallazgos iniciales. En particular, la concentración del colesterol 
asociado a las lipoproteínas de baja densidad (C-LDL) ha demostrado ser la fracción lipídica más relacionada con 
la incidencia de eventos cardiovasculares; actualmente es postulada como causal para la enfermedad ateromatosa. 
(2,3) En prevención cardiovascular, la intervención sobre el C-LDL con diferentes abordajes terapéuticos ha sido 
exitosa en reducir la incidencia de eventos cardiovasculares en diversos escenarios clínicos. Por estos motivos, 
constituye el principal objetivo terapéutico de manejo. La concentración de triglicéridos (TG) y de colesterol aso-
ciado a las lipoproteínas de alta densidad (C-HDL) también ha sido vinculada con el riesgo cardiovascular. (4-6) 

La 4.a Encuesta Nacional de Factores de Riesgo nos muestra que la prevalencia de colesterol elevado (mayor 
de 200 mg/dL) no ha cambiado en forma relevante desde 2005 (27,8%) hasta 2018 (28,9%). (7) En la población 
analizada por medición de colesterol capilar, el 30,7% registró colesterol total elevado. Sin embargo, este porcen-
taje se elevó al 46,2% entre aquellos con autoinforme de colesterol alto. Además, 3 de cada 10 de los individuos 
sin antecedentes de dislipidemia tuvieron valores elevados en la medición. 

En nuestro país, el estudio IMPACT-CHD Argentina demostró que la reducción de colesterol y el uso de es-
tatinas tuvieron impacto en la reducción de la mortalidad cardiovascular observada entre 1995 y 2010. (8) Los 
autores muestran que el 12,5% de la reducción de muertes cardiovasculares puede ser adjudicada a la reducción 
de colesterol y 6,1% a la prevención primaria con estatinas. 

En este capítulo se considera el concepto de objetivos terapéuticos apropiados para una determinada condición 
clínica o nivel de riesgo, en contraposición con el abordaje de indicar una dosis fija de medicación. Esta posición se 
basa en el concepto que sostiene al C-LDL alcanzado como el responsable del beneficio observado en los pacientes. 
La evidencia que muestra similar reducción de riesgo ligada a la reducción de C-LDL, independientemente de la 
estrategia farmacológica utilizada, respalda la búsqueda de objetivos de C-LDL. (9-11) Por otro lado, la variación 
interindividual en la respuesta y la presencia de hiporrespondedores identificados en nuestro medio hacen que 
no todos los pacientes se beneficien de igual manera ante una misma prescripción. (12,13) Además, la definición 
de un objetivo terapéutico permite un diálogo con el paciente, lo que constituye una herramienta para mantener 
la adherencia y concentrar las indicaciones farmacológicas y no farmacológicas en los grupos de mayor riesgo. 
Consideramos, por último, que otros abordajes pueden llevar, en particular por cuestiones logísticas, a buscar 
sistemas simplificados de prescripción a dosis fijas, que no consideramos irreconciliables con este documento. (14)

Fisiopatología 
Generalidades de las lipoproteínas: las lipoproteínas constituyen complejos macromoleculares micelares 
solubles que se conforman con el fin de transportar los lípidos que circulan en el plasma (colesterol –en su 
forma libre y esterificada–, triglicéridos [TG] y fosfolípidos). Las principales lipoproteínas son: quilomicrones, 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL), lipoproteínas de densidad intermedia (IDL), lipoproteínas de baja 
densidad (LDL), lipoproteína (a) [Lp(a)] y lipoproteínas de alta densidad (HDL). La fracción proteica de las 
lipoproteínas está integrada por diferentes polipéptidos, que son las apolipoproteínas (Apo) designadas con las 
letras A-I, A-II, B, C-I, C-II, C-III, E, entre otras, las cuales se distribuyen de manera característica entre las 
diferentes lipoproteínas. Las apolipoproteínas intervienen activamente en el metabolismo de las lipoproteínas y 
además son biomarcadores útiles. Por ejemplo, la apo C-II es activadora de la enzima que hidroliza los TG en el 
plasma y la apo C-III es inhibidora; la Apo B-100 es el ligando específico de los receptores LDL, así como la apo 
A-I interviene activamente en el transporte inverso del colesterol. En las LDL –lipoproteínas aterogénicas por 
excelencia– existe una sola molécula de Apo B por partícula; por lo tanto, la concentración de Apo B en el plasma 
es indicativa del número de partículas aterogénicas. (15) Asociadas a las lipoproteínas existen enzimas y proteínas 
transportadoras de lípidos, que participan activamente en su transformación a lo largo del metabolismo lipídico 
y en el cumplimiento de las diferentes actividades fisiológicas. Es importante tener presente que cada una de las 
lipoproteínas mencionadas constituyen familias lipoproteicas heterogéneas, compuestas por distintas subfraccio-
nes que difieren en tamaño, composición y densidad, las cuales poseen diferentes capacidades aterogénicas. (16)

2.2 Metabolismo: en el estado posprandial, los TG de la dieta se absorben en el intestino. En la membrana 
del enterocito se encuentra una proteína de transporte de esteroles conocida como Niemann-Pick C1-like 1 
(NPC1L1) que facilita el ingreso del colesterol en la célula. En su interior se esterifica por medio de la acetil-
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colesterol-aciltransferasa y, junto con la Apo B48, los TG esterificados y los fosfolípidos, conforman el quilomicrón 
naciente, pasan a la circulación y constituyen el sustrato de la enzima lipolítica lipoproteína-lipasa (LPL). (17) 
Esta enzima se encuentra localizada en la superficie endotelial de los tejidos adiposo y muscular. La insulina 
estimula la síntesis de la LPL, principalmente la del tejido adiposo. (18) Activada por la apo C-II, la LPL hidroliza 
rápidamente los TG, a la vez que de la superficie del quilomicrón se desprenden moléculas de colesterol libre, 
fosfolípidos y apolipoproteínas que son transferidas a la familia de las HDL. De esta manera, el quilomicrón se 
transforma en un remanente que finalmente es tomado por el hígado a través de su apo E. Si por algún motivo 
se encuentra alterado o demorado el catabolismo de los quilomicrones, se origina una hipertrigliceridemia con 
acumulación de quilomicrones, sus remanentes y acompañada de disminución de HDL. En los últimos años se ha 
avanzado en el conocimiento de la regulación de la LPL, a través de otros factores que impactan en su actividad 
como la apo AV, el factor de maduración de la LPL (LMF1+) y la proteína de unión y anclaje glicosil-fosfatidil 
inositol (GPIHBP-1), las cuales se suman a la apo CII en facilitar la acción de la enzima. (19) En cambio, la apo 
CIII y las angiopoyetinas like 3 y 4 son inhibidoras de LPL. El esclarecimiento de los reguladores de LPL es un 
aporte importante para el desarrollo de nuevas terapéuticas, especialmente para las hipertrigliceridemias graves.

El hígado continuamente secreta VLDL, de producción endógena, rica en TG y también sustrato de la LPL, 
que hidroliza sus TG generando sus productos remanentes (RLP) o IDL. A su vez, la IDL es hidrolizada por la 
enzima lipasa hepática formándose la LDL. La lipasa hepática se encuentra bajo regulación hormonal. Estimu-
lan su síntesis la insulina, los andrógenos, los progestágenos con actividad androgénica y la hormona tiroidea, 
en tanto que los estrógenos la inhiben. (20) Los pasos secuenciales de transformación en el plasma de VLDL en 
IDL y esta a su vez en LDL se conoce como cascada lipolítica o cadena de delipidaciones. La molécula de Apo 
B que contiene la VLDL precursora secretada por el hígado es transferida a la IDL y luego a la LDL. Tanto la 
IDL como la LDL distribuyen el colesterol a los tejidos para el cumplimiento de sus funciones: reposición del 
colesterol de las membranas, síntesis de hormonas esteroideas, formación de ácidos biliares. La LDL se une 
específicamente a través de la Apo B con los receptores LDL ubicados en las membranas celulares de tejidos 
hepáticos y extrahepáticos. (21) La incorporación del colesterol al citoplasma induce la regulación intracelular 
de la biosíntesis del colesterol a través de la enzima clave, 3 hidroxi-3 metil glutaril coenzima A (HMG-CoA) 
reductasa, además de regular la síntesis de los receptores LDL. Cuando los receptores LDL se encuentran dis-
minuidos o las lipoproteínas están modificadas (glucosiladas, oxidadas, etc.), los receptores no las reconocen, 
las lipoproteínas permanecen más tiempo en circulación y su destino final es atravesar la pared arterial y ser 
captadas por los macrófagos en el subendotelio. (22) Simultáneamente a todos los procesos mencionados, en la 
circulación plasmática se producen intercambios de moléculas de lípidos entre una lipoproteína y otra, a través 
de la proteína transportadora de colesterol esterificado (CETP). (23) Estos intercambios generan remodelaciones 
en la composición de las lipoproteínas. En situaciones de hipertrigliceridemia, por ejemplo, cuando aumentan 
las VLDL, los intercambios se producen en forma más prolongada y, en consecuencia, las LDL y las HDL se en-
riquecen en TG, lo cual incrementa la potencialidad aterogénica de la primera y perjudica la función protectora 
de la segunda. Como ya se ha mencionado, las HDL, cuya principal apoproteína es la apo A-I, tienen un papel 
antiaterogénico. Las HDL provienen de la síntesis hepática e intestinal o resultan del catabolismo intravascular 
de las lipoproteínas ricas en TG. Pueden distinguirse varias subfracciones de HDL: las discoidales recién sinte-
tizadas, o las esféricas y maduras como HDL2 y HDL3, que varían en su densidad, tamaño y composición. (24) 
La HDL2 es también sustrato de lipasa hepática que favorece su catabolismo e ingreso en el hígado. El nivel de 
HDL2 depende de variables fisiológicas como las hormonas sexuales, la insulina, el ejercicio físico y la dieta. El 
transporte inverso del colesterol constituye el proceso por el cual el colesterol excedente de los tejidos periféricos 
se transporta hacia el hígado. (25) Esta ruta metabólica llevada a cabo por las HDL incluye varios pasos: a) flujo 
del colesterol libre desde los tejidos periféricos, por ejemplo a través del transportador ABCA1 y su captación 
por la subfracción prebeta-HDL, discoidal e inmadura; b) esterificación de su colesterol libre por acción de la 
enzima lecitina-colesterol aciltransferasa, crucial en el proceso de maduración de las HDL; c) intercambio de 
colesterol esterificado y TG entre HDL y lipoproteínas con Apo B por acción de la CETP; d) depuración hepática 
del colesterol esterificado a través de la intervención de receptores scavenger denominados SR-BI. 

El pasaje de las lipoproteínas al subendotelio y su retención dependen de varias condiciones, como su tama-
ño, composición química y el estado del endotelio que puede estar alterado y disfuncional. El subendotelio es 
el escenario donde las lipoproteínas pueden unirse a proteoglicanos, sufrir procesos oxidativos, depositarse en 
macrófagos e inducir la producción de radicales libres, citoquinas proinflamatorias y otros factores de crecimiento 
que influyen decisivamente en la formación de diversos tipos de placas ateromatosas. 

Diagnóstico
Diagnóstico bioquímico de las dislipidemias
El primer paso para el estudio de los lípidos es realizar el perfil estandarizado que incluye: colesterol total, TG, 
C-HDL y C-LDL. (26) Recientemente, el mayor cambio establecido en las condiciones preanalíticas del estu-
dio de lípidos consiste en no requerir ayuno para realizar el estudio lipídico. Varias sociedades científicas han 
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recomendado evaluar el perfil lipídico en una muestra tomada al azar, independientemente de la hora del día, 
manteniendo la dieta habitual. (27) Las variaciones en el colesterol total, C-HDL y C-LDL no son significativas y 
para los TG es pequeña, lo que lleva el valor de corte de 150 mg/dL a 175 mg/dL. Algunas excepciones requieren 
que el paciente asista al laboratorio con un ayuno que no debería ser mayor de 8 horas: en presencia de hipertri-
gliceridemias graves o hipercolesterolemia familiar, cuando la orden médica incluye parámetros que sí requieren 
ayuno, como la glucosa, o en el monitoreo de ciertos fármacos. (26,27) La concentración de TG sin ayuno tiene 
un valor predictivo significativo de riesgo aterogénico que no lo muestra el nivel de TG en condiciones basales 
de ayuno prolongado. (28) Los TG sin ayuno mantienen excelente correlación con el nivel de RLP, es decir que 
la medida de TG sin ayuno refleja los remanentes circulantes. El nivel de RLP puede calcularse a través de su 
colesterol, de manera muy simple: C-RLP = colesterol total – (C-HDL+C-LDL). (29) El agregado, sin costo al-
guno, del valor de C-RLP en el estudio lipídico puede explicar el riesgo cardiovascular residual que persiste en 
los pacientes que alcanzan la meta de C-LDL. (29)

El valor del C-LDL puede obtenerse por determinación química, conocido como métodos homogéneos o di-
rectos, o a través de cálculos como la fórmula de Friedewald: C-LDL = colesterol total – (TG/5 + C-HDL) que 
es la más difundida. (30) Esta fórmula considera el colesterol de las lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL) 
mediante el cociente TG/5, estimación hecha sobre la base de que, en una VLDL típica, la relación colesterol/TG 
es de 1/5. Debido a la presencia de alteraciones en la composición química de las lipoproteínas ricas en TG que 
ocurren en las hipertrigliceridemias, la fórmula de Friedewald pierde exactitud cuando el nivel de TG plasmáticos 
supera los 200 mg/dL y no debería tomarse en cuenta cuando los TG superan los 400 mg/dL. (31) En estudios 
previos hemos comprobado que –si bien el cálculo y el método directo mantienen muy buena correlación (r 
= 0,98 p <0,001) cuando los TG están por debajo de 400 mg/dL– en el caso del C-LDL calculado se observa una 
subestimación de los valores a partir de TG >150 mg/dL, dando origen a discordancias entre el método directo 
y el calculado por Friedewald. (32)

Más recientemente ha surgido un cálculo alternativo, ajustando la fórmula con un valor variable del C-VLDL 
según el valor de TG medido. Esta ecuación, denominada Martin-Hopkins, ha demostrado buen rendimiento 
y fue validada en pacientes diabéticos demostrando una correlación más cercana con el método directo que la 
fórmula de Friedewald. (32) De estar disponible, se recomienda que el C-LDL sea cuantificado analíticamente 
en lugar de aplicar fórmulas (especialmente ante niveles de TG >200 mg/dL o valores de C-LDL <70 mg/dL). 

El cálculo del C-no HDL es un parámetro muy útil que completa el perfil estandarizado de lípidos al incluir 
la medida del colesterol de las lipoproteínas aterogénicas circulantes con Apo B: LDL, VLDL, IDL y RLP, y la 
Lp(a). El valor de C-no HDL se obtiene de la siguiente sustracción: C-no HDL = colesterol total – C-HDL, y se 
recomienda informarlo en todo perfil lipídico estándar, más aún dado que su cálculo no agrega costo alguno. 
(26,29) Se destaca su utilidad como predictor de riesgo complementario del C-LDL, especialmente en pacientes 
con hipertrigliceridemias, cuando no se puede aplicar el cálculo de C-LDL o cuando el C-LDL medido por mé-
todos directos presenta valores que no permiten adoptar una decisión clínica. Además, puede emplearse como 
subrogante de la medida de Apo B, la cual a su vez es un indicador del número de partículas de C-LDL. (29)

La expansión del estudio de lípidos se completa con la evaluación de la Apo B y de la lipoproteína (a) [Lp(a)]. 
La medida de Apo B es actualmente una determinación accesible, de complejidad metodológica comparable a los 
restantes parámetros lipoproteicos. En comparación con el C-LDL, la Apo B es el mejor predictor de enfermedad 
cardiovascular e indicador del número de partículas aterogénicas, principalmente LDL y RLP. Su mayor utilidad 
se encuentra en pacientes con niveles “limítrofes” de C-LDL para optimizar la estimación del riesgo, dado que 
suele haber discordancia entre el contenido de colesterol en las partículas de LDL y el número de partículas. (33) 
Esto ocurre cuando hay predominio del subtipo de LDL pequeñas y densas, lo cual explica, en parte, el riesgo 
residual de los pacientes con diabetes tipo 2 y/u otros estados de insulinorresistencia. (29, 34)

La elevación de la Lp(a) se asocia frecuentemente con casos de enfermedad aterosclerótica inexplicable. Las 
indicaciones clásicas para su determinación incluyen a los pacientes con enfermedad aterosclerótica prematura, 
antecedentes familiares de Lp(a) aumentada, hipercolesterolemia familiar (HF) o aquellos que no respondan al 
tratamiento hipolipemiante. (26,29) Sin embargo, se recomienda actualmente medir la Lp(a) al menos una vez 
en la vida de cada persona, con el objetivo de estratificar su riesgo cardiovascular. No es necesaria su medida 
para el seguimiento, ya que prácticamente no varía en el tiempo. El contenido de su colesterol está incluido en 
la medida y/o cálculo de C-LDL, lo cual es significativo cuando la Lp(a) está elevada, impactando también en 
los niveles de C-total y C-no HDL. Por lo tanto, cuando la Lp(a) está incrementada, se recomienda la corrección 
del C-LDL. Los métodos actuales más accesibles al laboratorio clínico se basan en la medida de la cantidad de 
apo(a) con un valor de corte de 50 mg/dL o miden la concentración de todas las partículas Lp(a), con un valor 
de corte de 120 nmol/L. (20, 35)
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Diagnóstico clínico
Las dislipidemias se definen como trastornos evidenciados por alteraciones en el perfil lipídico. Según su origen, 
pueden clasificarse como primarias o secundarias. Las principales causas de dislipidemia secundaria pueden 
observarse en la Tabla 1.

La histórica clasificación clínica de Frederickson en cinco grupos pasó actualmente a una más simple que 
divide este trastorno en tres grandes grupos: hipercolesterolemia, dislipidemias mixtas y, por último, hipertri-
gliceridemia aislada. (36)

La hipercolesterolemia pura se define como aquella que presenta elevación aislada del C-LDL, con el resto 
del perfil lipídico dentro de valores normales (C-HDL y TG). El clásico ejemplo de este tipo es la HF, trastorno 
frecuente en su forma heterocigota (1/300), caracterizado por presentar desde el nacimiento valores elevados de 
C-LDL como consecuencia de un trastorno genético autosómico dominante en genes como los del receptor de 
LDL, la Apo B y la PCSK9. El diagnóstico de esta enfermedad se realiza primariamente sobre la base de criterios 
clínicos bien establecidos, dejando la confirmación mediante estudios genéticos para casos puntuales. Se debe 
resaltar que, realizado el diagnóstico de HF, este debe automáticamente generar dos acciones: realizar un rastreo 
familiar en busca de otros pacientes afectos y comenzar de inmediato el tratamiento indicado. (37)

Los cuadros de dislipidemias mixtas más frecuentes se caracterizan por presentar valores de laboratorio de 
C-HDL por debajo de los valores aceptados como normales acompañado por niveles de TG elevados; general-
mente estos últimos no superan el valor de 500 mg/dL. Este tipo de trastorno lipídico es clásico y característico 
de los pacientes portadores de diabetes mellitus de tipo 2, síndrome metabólico y resistencia a la insulina. En 
el análisis del potencial riesgo aterogénico, este grupo de pacientes poseen partículas de LDL más pequeñas, 
oxidables y aterogénicas, sumadas al efecto proaterogénico de las lipoproteínas ricas en TG y el fenómeno in-
flamatorio desencadenado por la presencia de estas partículas. (38) Existe otro grupo específico de pacientes, 
con la combinación de colesterol, C-LDL y TG elevados; el ejemplo más característico de esta dislipidemia es la 
hiperlipidemia familiar combinada, entidad con una compleja base genética, de herencia con penetrancia varia-
ble, más frecuente aún que la HF, con valores clásicamente elevados de Apo B y que se presenta con enfermedad 
aterosclerótica prematura. (39)

Por último, la hipertrigliceridemia aislada, caracterizada por valores de TG >500 mg/dL, habitualmente 
de causa poligénica, conlleva un riesgo asociado de pancreatitis, especialmente cuando el valor de TG supera 
los 1000 mg/dL. Dentro de este último grupo debemos destacar el síndrome de hiperquilomicronemia familiar, 
trastorno genético infrecuente (1/600.000), con mutaciones fundamentalmente en el gen de la LPL, de carácter 
autosómico. (40)

Tabla 1. Causas de dislipidemia secundaria

Causa	 Condiciones

	 Exógenas	 Medicamentos (corticoides, β-bloqueantes, tiazidas, isorretinoides, anticonceptivos orales, antirretrovirales,

		  quimioterápicos, inmunosupresores) o alcohol

	 Endocrinas	 Hipotiroidismo o hipertiroidismo, hipopitituarismo, diabetes mellitus, embarazo, síndrome de ovario pol

		  quístico, lipodistrofia, porfirias

Renales	 Enfermedad renal crónica, síndrome nefrótico, síndrome urémico hemolítico

Infecciosas	 Infecciones agudas, HIV, hepatitis

Hepáticas	 Colestasis, hepatitis, cirrosis biliar, síndrome de Alagillie

Inflamatorias	 Lupus, artritis reumatoide, psoriasis

Enfermedades de depósito	 Glucogenosis, Gaucher, Tay-Sachs, Niemann-Pick

Otras	 Postrasplante, enfermedad de Kawasaki, anorexia nerviosa, hipercalcemia idiopática, cáncer
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RECOMENDACIONES

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda el tamizaje universal en niños entre los 6 y 11 años de edad, para la 

detección de dislipidemias primarias.

	 –	 Se recomienda la medición sistemática de lípidos en adultos a partir de los 18 años. 

	 –	 En los individuos de bajo riesgo, con valores lipídicos considerados adecuados, se recomienda 

revaluar cada 3 años hasta la cuarta década de la vida y luego anualmente.

	 –	 El estudio de lípidos debe incluir la medición de colesterol total, TG, C-HDL y C-LDL, así como 

el cálculo del C-no HDL. 

	 –	 En pacientes de alto riesgo y con hipertrigliceridemia se recomienda la medición de Apo B para 

verificar el cumplimiento de las metas lipídicas.

	 –	 Se recomienda la medición de Lp(a) al menos una vez en la vida.

	 –	 Se recomienda la búsqueda sistemática de causas secundarias de dislipidemias.

Tratamiento
Medidas nutricionales
Los cambios terapéuticos en los hábitos de vida siguen siendo esenciales en el tratamiento de las dislipidemias. 
El efecto beneficioso de estas medidas se relaciona con la disminución de los parámetros lipídicos y de diversos 
mecanismos cardioprotectores independientes de su acción sobre los lípidos. Es importante considerar un valor 
calórico total que permita alcanzar y mantener un peso corporal saludable y, fundamentalmente, niveles ade-
cuados de grasa visceral o abdominal, fuertemente relacionada con el riesgo cardiovascular. (41) Las dietas ricas 
en fibras solubles, proteína de soja o complementadas con fitoestanoles/esteroles pueden disminuir los niveles 
plasmáticos de C-LDL. (42-44) Además de los cambios en la alimentación, tiene particular importancia aumentar 
la actividad física. (45) En la práctica, es de gran utilidad evaluar el índice de masa corporal y/o de la cintura en 
cada visita y alentar constantemente el mantenimiento o la reducción del peso a través de un equilibrio adecua-
do entre la actividad física y la ingestión calórica. El índice de masa corporal (kg/m2) para lograr debería estar 
entre 18,5 y 24,9. El plan de alimentación requiere limitar la ingestión de grasas saturadas, de grasas trans y 
de colesterol, así como aumentar el consumo de carbohidratos complejos y de fibra vegetal soluble. Un correcto 
plan de alimentación, como por ejemplo con la dieta mediterránea, contribuye al descenso del peso y también 
puede facilitar un descenso moderado (10-15%) del C-LDL y los TG. (46) 

RECOMENDACIONES

	 I 	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda un plan alimentario equilibrado, con una ingesta calórica que evite el sobrepeso 

y la obesidad. Es importante aumentar el consumo de fruta, verduras, legumbres, frutos secos, 

pescado y cereales y evitar las grasas trans con el fin de optimizar el perfil lipídico. 

	 –	 Es razonable aumentar el consumo de fibra (10-15 g/día) y fitoesteroles (2 g/día) con el objetivo 

de mejorar el perfil lipídico.

	 –	 En pacientes con hipertrigliceridemia se recomienda no consumir alcohol y limitar la ingesta de 

alimentos ricos en hidratos de carbono simples y bebidas azucaradas.

	 –	 En pacientes con hipercolesterolemia se recomienda sustituir grasas saturadas por grasas mo-

noinsaturadas y poliinsaturadas de origen vegetal y marino, y evitar las grasas trans. Las grasas 

saturadas deberían representar menos del 7% del valor calórico total y la ingesta diaria de 

colesterol debería ser <300 mg/día.

	 –	 Debe promoverse la actividad física con el objetivo de reducir el riesgo CV y mejorar el perfil 

lipídico, fundamentalmente el nivel de TG.

	 –	 En personas con hiperquilomicronemia se recomienda reducir al mínimo la ingesta de grasa (<20 

g/día) y considerar el uso de TG de cadena media.
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Medidas farmacológicas
Estatinas
El uso de estatinas para reducir los niveles de C-LDL y disminuir de esta forma los eventos cardiovasculares 
constituye uno de los avances en prevención cardiovascular más relevantes de las últimas décadas. Las estatinas 
inhiben la enzima HMG-CoA reductasa, bloqueando el paso limitante para la síntesis hepática de colesterol, por 
lo cual disminuye el contenido intracelular de colesterol. Como consecuencia, la síntesis hepática de receptores 
de LDL se incrementa. La mayor disponibilidad de receptores en la membrana celular provoca un aumento en 
la captura del LDL y otros tipos de lipoproteínas.
De acuerdo con la intensidad en el descenso de C-LDL, las estatinas se clasifican en: 1) de alta intensidad (reduc-
ción ≥50%; atorvastatina 40-80 mg o rosuvastatina 20-40 mg); 2) de moderada intensidad (reducción entre 30 y 
50%; atorvastatina 10-20 mg, rosuvastatina 5-10 mg, simvastatina 20-40 mg, fluvastatina 80 mg o pitavastatina 
2-4 mg; c) de baja intensidad (reducción <30%; atorvastatina 5 mg, simvastatina 10 mg).

En contexto de la prevención secundaria (fundamentalmente pacientes con enfermedad cardiovascular 
establecida), la evidencia proveniente de los grandes ensayos aleatorizados con estatinas demuestra que la 
disminución del C-LDL reduce la mortalidad cardiovascular, la incidencia de infarto agudo de miocardio (IAM), 
accidente cerebrovascolar (ACV) y la necesidad de revascularización. Los estudios CARE (pravastatina 40 mg), 
4S (simvastatina), LIPID (pravastatina 40 mg), HPS (simvastatina 40 mg) y PROSPER (pravastatina 40 mg) 
son ejemplos de ensayos que compararon el uso de las estatinas contra placebo. (47-51) Asimismo, el beneficio 
cardiovascular de las estatinas de alta intensidad en pacientes con enfermedad cerebrovascular fue demostrado 
en el estudio SPARCL (atorvastatina 80 mg/día vs. placebo). (52) Un reciente metanálisis demostró que el uso 
de estatinas en prevención secundaria, en comparación con el placebo, se asoció con una reducción significativa 
del 23% en la incidencia de eventos cardiovasculares mayores. (53)

En los últimos años, varios estudios confirmaron la hipótesis de que con un tratamiento más intensivo con 
estatinas se podría lograr un beneficio mayor. Los estudios PROVE-IT (atorvastatina 80 mg vs. pravastatina 
40 mg), A to Z (simvastatina 40 mg en el primer mes y luego 80 mg vs. placebo los primeros 4 meses seguido de 
simvastatina 20 mg), TNT (atorvastatina 10 mg vs. atorvastatina 80 mg) e IDEAL (simvastatina 20/40 mg vs. 
atorvastatina 80 mg) son ejemplos de ensayos que compararon esquemas más intensivos versus menos intensivos 
de estatinas. (54-57) Un metanálisis que incluyó estos cuatro últimos ensayos mostró que el C-LDL promedio de 
130 mg/dL se redujo a 101 mg/dL en el tratamiento “convencional” y a 75 mg/dL con el tratamiento “intensivo”. 
(58) Esta diferencia se asoció con una reducción significativa del 16% en el punto final muerte cardiovascular o 
IAM, con un descenso también significativo en la incidencia de IAM y de ACV.

Por otro lado, varios ensayos clínicos demostraron el impacto beneficioso de las estatinas sobre los eventos 
cardiovasculares en sujetos sin antecedentes cardiovasculares previos (prevención primaria). Los estudios WOS-
COPS (pravastatina 40 mg), AFCAPS/TexCAPS (lovastatina), ALLHAT-LLT (pravastatina 40 mg), ASCOT-LLA 
(atorvastatina 10 mg), MEGA (pravastatina 10-20 mg), JUPITER (rosuvastatina 20 mg) y HOPE-3 (rosuvas-
tatina 10 mg) son ejemplos de estudios aleatorizados realizados para comparar el efecto de las estatinas contra 
el placebo. (59-65) Una revisión sistemática, que incluyó 5634 sujetos en prevención primaria, mostró que las 
estatinas en comparación con el placebo reducen los eventos cardiovasculares un 25%; los eventos coronarios un 
27%, los ACV un 22% y la revascularización un 38%. (66) Un reciente metanálisis confirmó los beneficios sobre 
los eventos cardiovasculares fatales y no fatales en los pacientes en prevención primaria. (67)

En los ensayos clínicos, la incidencia de efectos adversos clínicamente relevantes (incluida la afectación mus-
cular) fue similar a la del grupo placebo (68). Probablemente, la miopatía sea el efecto adverso más difundido en 
la comunidad médica y, en cierto modo, la situación más conflictiva. La miopatía incluye las mialgias (dolores 
musculares sin elevación de la CPK), la miositis (síntomas con elevación de la CPK) y la rabdomiólisis, situación 
excepcional en donde, además de los síntomas, el valor de la CPK supera 10 veces el valor normal y suele afectarse 
la función renal. La elevación clínicamente relevante de la CPK (10 veces o más el valor límite normal) ocurre 
entre 1 en 1000 y 1 en 10.000 pacientes por año. (69)

Una reciente publicación, que analizó a los pacientes del estudio ASCOT-LLA, no informó un exceso de 
efectos adversos musculares relacionados con la toma de atorvastatina durante la fase aleatorizada y ciega del 
estudio. (70) Sin embargo, en la fase abierta (suspendido el enmascaramiento), los síntomas musculares fueron 
más frecuentes entre las personas que tomaban dichos fármacos en comparación con el placebo. La explicación, 
al menos en parte, estaría dada por el efecto nocebo. La aparición de dicho efecto podría estar relacionada con la 
percepción inadecuada del paciente sobre el uso de estatinas, basada en informes negativos de la prensa o una 
mala comprensión de los prospectos que acompañan las presentaciones farmacéuticas. (71,72)

A diferencia de lo que ocurre en los grandes ensayos clínicos, en los registros, la aparición de miopatía es mucho 
más frecuente: oscila entre el 7 y el 29%. (73-76). La mayoría de estos efectos adversos son leves, no comprometen 
clínicamente al paciente y, manejados correctamente, no deberían cambiar sustancialmente el tratamiento en la 
mayoría de los casos. El problema de los ensayos clínicos es que podrían seleccionar demasiado a los pacientes 
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(excluyendo a aquellos con factores de riesgo para miopatías). Por otro lado, la mayoría de los registros no tiene 
un grupo control para poder comparar los resultados.

Finalmente, algunos estudios demuestran que una gran proporción de pacientes que mostraron intolerancia 
a alguna estatina, toleran y pueden continuar el tratamiento con otra estatina/otra dosis. (76-77)

Los ensayos clínicos informaron que la elevación significativa de los niveles de transaminasas hepáticas fue 
infrecuente en pacientes tratados con estatinas de baja o moderada intensidad, siendo similar a la observada en 
pacientes que recibieron placebo. (78) El tratamiento con estatinas más agresivo (alta intensidad) aumenta la 
ocurrencia de dicho evento. (79) Sin embargo, la elevación de las aminotransferasas es generalmente asintomática 
y a menudo se resuelve espontáneamente. Un reciente metanálisis demostró que el uso de estatinas fue seguro 
aun en pacientes que basalmente tenían las transaminasas hepáticas elevadas. (80)

Finalmente, otro meta-metanálisis demostró que el uso de estatinas, en comparación con el placebo, se asoció 
con un riesgo 9% mayor de desarrollar nuevos casos de diabetes. (81) Un informe posterior mostró que el tra-
tamiento con estatinas de alta intensidad se asoció más frecuentemente a dicho efecto adverso en comparación 
con el tratamiento basado en estatinas de moderada intensidad. (82) Sin embargo, considerando globalmente 
los riesgos y beneficios, el uso de estatinas está ampliamente justificado en pacientes con elevado riesgo cardio-
vascular debido a la considerable reducción de los eventos vasculares mayores frente al pequeño incremento en 
casos de diabetes. 

En la práctica, sería razonable tener una CPK y un hepatograma basal antes de recibir estatinas. Asimismo, 
sería útil conocer un valor basal de tirotrofina (TSH), ya que los trastornos tiroideos son una causa secundaria 
de dislipidemias y, por otra parte, aumentan la toxicidad muscular por estatinas.

Si bien existe controversia al respecto, este Consenso propone adoptar la siguiente definición de “intolerancia 
a las estatinas”: cuadro clínico caracterizado por la incapacidad de tolerar al menos 2 estatinas (una estatina en 
la dosis diaria más baja y otra en cualquier dosis diaria) debido a síntomas clínicamente plausibles, relacionados 
temporalmente con el tratamiento y reversibles con su discontinuación. La medición de la creatinfosfocinasa 
(CPK) como manifestación de daño muscular debiera indicarse solo ante la presencia de síntomas musculares. 
En la Tabla 1 se detallan algunas consideraciones con respecto al manejo del paciente con CPK elevada.

Tabla 1. Manejo del paciente con CPK elevada

Elevación de CPK

Paciente asintomático

	 –	 No se recomienda la medición sistemática de CPK en el paciente asintomático 

	 –	 Siempre evaluar otras causas secundarias que justifiquen el aumento de la CPK

	 –	 Suspender la estatina, si el valor de CPK supera 10 veces el valor normal. Revaluar en 2-4 semanas

	 –	 Si el incremento de la CPK representa entre 4 y 10 veces el valor normal, se podrían mantener las estatinas y vigilar la CPK en un siguiente 

dosaje entre las 2 y 4 semanas, controlando la aparición de síntomas

	 -	 Se recomienda no realizar actividad física el día previo a la medición de CPK

	 Paciente con síntomas musculares 

	 –	 Evaluar otras causas secundarias que justifiquen las mialgias o el aumento de la CPK

	 –	 No realizar actividad física el día previo a la medición de CPK

	 –	 Si el incremento de la CPK es inferior a 4 veces el valor normal, bajar la dosis de la estatina o cambiar la estatina por otra y revaluar el 

nivel de CPK en 2 a 4 semanas

	 –	 Si el incremento de la CPK es superior a 4 veces el valor normal, suspender la estatina y revaluar el nivel de CPK en 4-6 semanas, pre-

ferentemente hasta la normalización de los síntomas y el valor de CPK. La persistencia de los síntomas luego de un período de “wash 

out” debería hacernos sospechar otra causa de mialgias

	 –	 Ante cuadros dudosos, utilizar la reposición de la estatina (redesafío) para establecer la causalidad
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RECOMENDACIONES 

	 III	 C

	 I	 C

	 III	 C

	 I	 C

	

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 No se aconseja solicitar sistemáticamente en el seguimiento un dosaje de CPK o hepatograma 

en el paciente asintomático.

	 –	 Se debe solicitar dosaje de CPK o hepatograma en el paciente sintomático, con sospecha de un 

efecto adverso asociado al uso de estatinas.

	 –	 Se recomienda no utilizar suplementos para aliviar los síntomas musculares (vitaminas, coenzima 

Q10).

	 –	 Ante un nivel de transaminasas 3 veces por encima del valor normal se sugiere suspender la 

estatina y revaluar en 2-4 semanas. Asimismo, se deben buscar otras causas secundarias que 

justifiquen la alteración del hepatograma.

	 –	 Se desaconseja el uso de normolipemiantes en mujeres premenopáusicas que están conside-

rando un embarazo o no utilizan métodos anticonceptivos. Asimismo, suspender la medicación 

normolipemiante en pacientes embarazadas.

Ezetimibe
El ezetimibe es el único inhibidor de la absorción del colesterol intestinal disponible. Interactúa con el transpor-
tador intestinal de esteroles Niemann-Pick C1-like 1 disminuyendo en promedio un 50% la absorción intestinal 
de colesterol y fitoesteroles y, por lo tanto, la carga de colesterol en los quilomicrones. Este mecanismo induce 
una mayor expresión de receptores LDL, reducción de los niveles plasmáticos de C-LDL e inhibición de la ate-
rosclerosis en modelos de investigación básica. (83-85)
La eficacia del ezetimibe fue evaluada en un metanálisis que incluyó 27 estudios y más de 21.000 sujetos. Dicho 
estudio demostró en forma consistente el mayor efecto hipolipemiante de la combinación ezetimibe/estatina frente 
a la monoterapia con estatinas (diferencia ajustada del 23% a favor del tratamiento combinado). (86) Una revisión 
sistemática comparó la eficacia hipolipemiante del agregado de 10 mg de ezetimibe frente a la duplicación de la 
dosis de estatina. El tratamiento con ezetimibe generó una reducción adicional del C-LDL de 15,3% y se asoció 
con un OR de 2,45 para la obtención de la meta recomendada de C-LDL. (87) 

La respuesta hipolipemiante del ezetimibe es heterogénea y la variabilidad interindividual, marcada. Ciertos 
pacientes son hiperrespondedores y logran reducciones del C-LDL sustancialmente mayores que el descenso 
promedio. (88,89). La variabilidad de la respuesta hipolipemiante al asociar ezetimibe con estatinas es menor 
que la observada con la monoterapia con estatinas. (90) La eficacia hipolipemiante de la combinación ezetimibe/
estatina es mayor en los pacientes hiporrespondedores a las estatinas o en los que no obtienen las metas de C-
LDL recomendadas por las guías. (91,92)

Un metanálisis publicado recientemente demostró que la adición de ezetimibe a la terapia con estatinas genera 
regresión significativa de la ateromatosis coronaria evaluada por ultrasonido intravascular. (93)

El beneficio clínico del ezetimibe sobre la reducción de los eventos ateroscleróticos ha sido evaluada en ensayos 
clínicos. El estudio SHARP fue un estudio aleatorizado y doble ciego que incluyó 9270 pacientes con insuficiencia 
renal crónica y que evaluó la combinación de ezetimibe 10 mg y simvastatina 20 mg frente a placebo. Se observó 
una reducción del 17% en la incidencia de eventos cardiovasculares, con una diferencia de C-LDL entre ambos 
grupos de 33 mg/dL y un seguimiento medio de 4,9 años. (94)

El estudio IMPROVE-IT incluyó 18.144 pacientes hasta los 10 días posteriores de haber sufrido un síndrome 
coronario agudo, que fueron aleatorizados a 40 mg de simvastatina/placebo o 40 mg de simvastatina combinada 
con 10 mg de ezetimibe. (10) Luego de un seguimiento de 7 años se obtuvo una diferencia en el C-LDL entre 
ambos grupos de 15,8 mg/dL (69,5 en el grupo simvastatina/placebo y 53,7 mg/dL en el grupo simvastatina/
ezetimibe). Se informó una reducción significativa del punto final primario del 6,6% y una reducción del 10% en 
el punto final combinado compuesto por muerte cardiovascular, infarto de miocardio no fatal y accidente cere-
brovascular no fatal. En el IMPROVE-IT se observó que la reducción proporcional de eventos cardiovasculares 
se ajustaba a la línea de regresión del metanálisis del Cholesterol Treatment Trialists’ (CTT) Collaboration, 
por lo que se asume que –a similares reducciones de C-LDL– el ezetimibe y las estatinas producen un beneficio 
cardiovascular equivalente. (9)

Finalmente, el estudio EWTOPIA 75 incluyó 3796 pacientes ≥75 años sin antecedentes de enfermedad coro-
naria, que fueron aleatorizados a recibir 10 mg de ezetimibe o cuidado habitual. (95) Luego de un seguimiento 
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de 4,1 años, el ezetimibe redujo el C-LDL 18 mg/dL y el punto final primario combinado de eventos vasculares 
mayores un 34%.

Además, los estudios SHARP, IMPROVE-IT y EWTOPIA 75 documentaron la seguridad del ezetimibe, sin 
constatarse un incremento significativo en la tasa de eventos adversos con respecto al placebo o al control habitual.

Inhibidores de PCSK9
Los inhibidores de la proproteína convertasa subtilisina kexina tipo 9 (PCSK9) representan un nuevo grupo de 
fármacos hipolipemiantes, que han generado un cambio sustancial en el manejo clínico de los lípidos, debido a 
su alta eficacia hipolipemiante y, en consecuencia, al beneficio cardiovascular recientemente demostrado. Luego 
de investigar por muchos años el metabolismo lipídico, una nueva proteína ha sido descubierta: la PCSK9. Di-
cha molécula es sintetizada en el hígado y es capaz de modular la interacción entre el C-LDL y su receptor. En 
presencia de la PCSK9 se produce la endocitosis del complejo receptor-LDL-PCSK9. Dentro de la célula y clivaje 
mediante, la lipoproteína se degrada y el receptor, que debería volver a la superficie para cumplir su función, no 
lo hace porque la PCSK9 facilita su destrucción por los lisosomas. En ausencia de PCSK9, luego de la endocito-
sis del complejo receptor-LDL, la lipoproteína es degradada igualmente, pero el receptor se recicla y vuelve a la 
superficie para seguir cumpliendo su función. Consecuentemente, la inhibición de la proteína PCSK9 favorece el 
reciclado y aumenta el número de receptores de LDL en el hepatocito y, por lo tanto, contribuye al descenso del 
C-LDL en sangre. Una forma de inhibir la PCSK9 es mediante anticuerpos monoclonales, fármacos conocidos 
como inhibidores de PCSK9 (evorocumab y alirocumab, de aplicación subcutánea cada 15 días o mensual). Los 
programas PROFICIO y ODYSSEY incluyeron varios estudios clínicos para establecer la eficacia y la seguridad 
del evolocumab y del alirocumab en diversas poblaciones, respectivamente. (96,97) En todos esos grupos, los 
inhibidores de PCSK9 han demostrado un marcado efecto reductor del C-LDL, incluso superior al 60%, lo que 
permitió que la mayoría de los pacientes alcanzaran los objetivos terapéuticos. 

Los inhibidores de PCSK9, además, reducen significativamente los niveles de otras partículas aterogénicas. 
El uso de estos fármacos disminuyó los niveles de TG entre 7,1 y 15,9%; los de C-no HDL entre 38,2 y 54,2%; 
y los de Apo B entre 35 y 55,1%. (98) Asimismo, el nivel de C-HDL puede aumentar entre 4,6 y 8,9%, mientras 
que el nivel de Lp(a) puede disminuir entre 23 y 48,6%. (99)

En cuanto a la seguridad, teniendo en cuenta que el tiempo de seguimiento fue corto en la mayoría de los 
estudios, tanto el evolocumab como el alirocumab no han mostrado diferentes efectos adversos en comparación 
con el placebo, con excepción de los efectos adversos relacionados con el sitio de punción. (100,101)

Dos grandes ensayos clínicos han demostrado el beneficio cardiovascular con el uso de estos fármacos. En el 
estudio FOURIER se incluyeron pacientes con enfermedad cardiovascular y factores de riesgo cardiovascular 
asociados, que mantenían un C-LDL >70 mg/dL a pesar del tratamiento con estatinas de alta intensidad en 
combinación, o no, con ezetimibe. (11) Los pacientes fueron aleatorizados a evolocumab (140 mg cada 2 semanas 
o 420 mg mensuales) o placebo, con una mediana de seguimiento de 2,2 años. El uso de inhibidores de PCSK9 
se asoció con una reducción significativa del 15% en el punto final primario de eventos cardiovasculares. En un 
análisis secundario preespecificado del estudio FOURIER se evidenció una relación monotónica entre el C-LDL 
alcanzado y la incidencia de eventos cardiovasculares mayores hasta concentraciones de C-LDL inferiores a 0,2 
mmol/L. (102) 

En el estudio ODYSSEY OUTCOMES se incluyeron pacientes que habían presentado un síndrome coronario 
agudo entre 1 y 12 meses antes de su inclusión y que no controlaban los valores lipídicos (C-LDL >70 mg/dL, 
C-no HDL >100 mg/dL o Apo B >80 mg/dL) a pesar del tratamiento con las dosis máximas toleradas de estatinas, 
asociadas o no a ezetimibe. (103) Los pacientes fueron aleatorizados a alirocumab o placebo y seguidos durante 
una mediana de 2,8 años, con titulación de las dosis de alirocumab (75 o 150 mg cada 2 semanas) para alcanzar 
un objetivo terapéutico de C-LDL entre 25 y 50 mg/dL. Nuevamente, el uso de anticuerpo monoclonal se asoció 
con una reducción significativa del 15% en el punto final primario de eventos cardiovasculares.

Resinas 
Estos fármacos, como la colestiramina, actúan bloqueando la recaptación enterohepática de las sales biliares en 
la luz intestinal. La depresión de las sales biliares a nivel hepático desencadena un incremento en la expresión de 
receptores de LDL y, en consecuencia, una disminución en los niveles de C-LDL plasmáticos. Las resinas pueden 
disminuir el C-LDL un 20-25%, aunque pueden aumentar los triglicéridos. Datos provenientes de estudios clínicos 
y de aleatorización mendeliana sugieren el beneficio cardiovascular de estos fármacos. (104,105) Asimismo, en 
pacientes que por intolerancia no pueden recibir dosis adecuadas de estatinas, las resinas se ofrecen como un tra-
tamiento útil para disminuir el C-LDL, fundamentalmente en pacientes con diabetes. (106) Otro escenario clínico 
de potencial uso de estos fármacos sería el embarazo, donde el resto de los hipolipemiantes están contraindicados.

Los efectos secundarios más frecuentes están relacionados con la intolerancia digestiva, que muchas veces 
es una de las causas limitantes para su uso en la práctica diaria. Asimismo, puede verse afectada la absorción 
de las vitaminas liposolubles.
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Fibratos
Los fibratos modifican la transcripción de genes que codifican proteínas involucradas en el metabolismo lipídico. 
Específicamente, activan los PPAR alfa, factores de transcripción que pertenecen a la superfamilia de receptores 
nucleares de hormonas. Los fibratos tienen cinco efectos principales: 1) inducción de lipólisis de las lipoproteínas, 
2) inducción de la captación hepática de ácidos grasos libres, 3) incremento en la remoción de partículas de LDL, 
4) reducción del intercambio de colesterol y triglicéridos entre VLDL y HDL y 5) incremento de la producción 
de HDL y del transporte reverso de colesterol. (107) 

El efecto principal de los fibratos es la reducción de las concentraciones de TG, hasta 70%, aunque con mar-
cada variabilidad interindividual. Además, aumentan la concentración de C-HDL, reflejada en el incremento de 
la Apo A-1, mientras que los cambios en los niveles de C-LDL son variables. Aunque todos reducen la fracción 
más aterogénica de las LDL, las pequeñas y densas, la magnitud de los cambios depende del perfil lipídico basal 
y de la potencia relativa del fibrato.

Como monoterapia, los fibratos reducen el riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerótica tanto en 
prevención secundaria como en determinados grupos de prevención primaria (diabetes mellitus, C-HDL redu-
cido). Además, reducen el riesgo microvascular (retinopatía, progresión de albuminuria). (108) Un metanálisis 
que evaluó pacientes con enfermedad cardiovascular previa (enfermedad coronaria y ACV) encontró un efecto 
beneficioso de los fibratos (gemfibrozil, bezafibrato, fenofibrato, clofibrato) en el resultado combinado de ACV 
e IAM no fatales y muerte vascular (RR 0,88; IC 95%: 0,83-0,94; 16.064 pacientes de 12 estudios) y recurrencia 
de IAM (RR 0,86, IC 95%: 0,80-0,93; 13.942 de 10 estudios), pero no fueron eficaces para reducir la mortalidad 
vascular o por todas las causas ni los ACV en su conjunto. En prevención primaria, incluyendo pacientes con 
diabetes mellitus tipo 2, los pacientes tratados con fibratos (fenofibrato, etofibrato [no disponible en la Argentina], 
bezafibrato, gemfibrozil) tuvieron menor riesgo combinado de ACV e IAM no fatales y muerte cardiovascular 
(RR 0,84; IC 95%: 0,74-0,96; 16.135 pacientes de 6 estudios) y de IAM no fatal y muerte coronaria (RR 0,79; IC 
95%: 0,68-0,92; 16.135 pacientes de 6 estudios), pero no hubo reducción de la mortalidad total. (109)

Sin embargo, en combinación con estatinas, la eficacia clínica de los fibratos no pudo ser
demostrada, aunque se observaron beneficios clínicos con el agregado de fibratos en pacientes con dislipidemia 

aterogénica (concentraciones elevadas de TG y reducidas de C-HDL) a pesar del tratamiento con estatinas. (110)
La adición de un fibrato a pacientes bajo tratamiento con estatinas debe ser hecho con precaución por el 

potencial aumento de los efectos adversos con esta combinación. El fenofibrato y el ácido fenofíbrico son los fi-
bratos de elección cuando pensamos en combinar con estatinas. El gemfibrozil, dado que inhibe el metabolismo 
hepático de las estatinas, aumenta notablemente la posibilidad de efectos adversos musculares, por lo que estos 
fármacos nunca deben combinarse entre sí.

Cuando el paciente es portador de enfermedad renal avanzada, no deben combinarse estatinas con fibratos, 
por el riesgo aumentado de rabdomiólisis que tienen estos pacientes al recibir dichas combinaciones.

Un nuevo agente relacionado, el pemafibrato, es el primero de una nueva clase de fármacos denominada “mo-
duladores selectivos de los PPARs”. Se diferencia fundamentalmente de los fibratos por su actividad farmacológica, 
mayor potencia y selectividad y diferente perfil de unión a cofactores, y, especialmente, por el perfil de seguridad 
renal y hepático. El beneficio cardiovascular de este fármaco se evaluó en el estudio PROMINENT, en el cual se 
aleatorizaron cerca de 10.500 pacientes portadores de hipertrigliceridemia asociada a reducción de C-HDL (66,9% 
con enfermedad cardiovascular) a recibir 0,2 mg de pemafibrato 2 veces al día. (111) En este estudio, el pemafibrato 
no mostró reducir eventos cardiovasculares, a pesar de la reducción en la concentración de triglicéridos. 

Ácidos grasos omega 3 
Los ácidos grasos de la serie Ω3 están representados por tres compuestos principales: ácido alfa-linolénico (ALA), 
presente en semillas, y los ácidos eicosapentaenoico (EPA) y docosahexaenoico (DHA), de origen marino. Si bien 
su consumo puede incrementarse a través de modificaciones en la dieta, existen preparados farmacéuticos que 
contienen cantidades variables de los principios activos.

Los ácidos grasos omega 3 reducen los niveles de TG alrededor de 15%, dependiendo de la dosis utilizada. 
El efecto sobre el C-LDL varía con el compuesto analizado: es disminuido por el EPA y aumentado por el DHA, 
aunque en algunos estudios se vio que ambos produjeron modificaciones en la composición de la partícula hacia 
formas menos aterogénicas. El efecto sobre el C-HDL es bajo, si es que lo tienen, y es neutro sobre la proteína 
C-reactiva y la Lp(a).

Desde los estudios daneses de la década de 1950 hasta los primeros estudios realizados con preparados pu-
rificados de ácidos grasos omega 3 combinando EPA y DHA, la evidencia sugería que el aumento de la ingesta 
de ácidos grasos omega 3 de origen marino reducía el riesgo de mortalidad y eventos cardiovasculares, espe-
cialmente en el contexto de prevención secundaria, a expensas principalmente de una reducción en la muerte 
súbita cardíaca. (113) Sin embargo, varios estudios más recientes y los metanálisis posteriores que compararon 
la combinación de EPA y DHA vs. placebo fallaron en demostrar la eficacia de estos compuestos. Como ejemplo 
citamos al estudio STRENGTH, ensayo que fue suspendido tempranamente después que un análisis intermedio 
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revelara la baja probabilidad de obtener beneficios con ácidos grasos omega 3 combinados con estatinas en pa-
cientes con dislipidemia y alto riesgo cardiovascular, junto con un aumento de los casos de fibrilación auricular 
y de problemas gastrointestinales en el grupo activo. (114) 

A diferencia de la combinación de los ácidos grasos DHA y EPA, la utilización de EPA puro se asoció con una 
reducción del riesgo cardiovascular residual en el estudio JELIS. (115) El agregado de 1,8 gramos al día de EPA 
a pacientes con hipercolesterolemia tratados con estatinas redujo 19% el riesgo de eventos cardiovasculares 
mayores. Más recientemente, se publicaron los resultados del ensayo multicéntrico REDUCE-IT, realizado en 
pacientes con enfermedad cardiovascular establecida o diabetes mellitus más otros factores de riesgo asociados, 
que estaban tratados con estatinas y que mostraban niveles de TG entre 135 y 499 mg/dL. (116) Entre los pa-
cientes que recibieron 4 gramos al día de EPA, 17,2% tuvieron el punto final primario combinado de muerte car-
diovascular, IAM no fatal (incluyendo IAM silente), ACV no fatal, revascularización coronaria o angina inestable, 
comparado con 22,0% de los pacientes en el grupo placebo (HR 0,75; IC 95%: 0,68-0,83). Al parecer, el efecto de 
EPA sobre los eventos no depende de la reducción de la concentración de TG plasmáticos, sino de cambios en la 
composición de los ácidos grasos de las membranas celulares, pero no se descarta que en el resultado del estudio 
haya contribuido un efecto deletéreo del aceite mineral utilizado como placebo. 

El metanálisis más reciente, que incorporó estos últimos estudios, permite concluir que, al momento actual, la 
utilización de ácidos grasos omega 3 podrían reducir ligeramente los eventos coronarios (RR 0,91; IC 95%: 0,85-
0,97) y la muerte coronaria (RR 0,90; IC 95%: 0,81-1,00), aunque con poco efecto, si lo hay, sobre la mortalidad 
y sobre los eventos cardiovasculares totales. (117)

Si bien el perfil de efectos adversos es bajo, cabe esperar un exceso de fibrilación auricular, ACV hemorrágico 
y una tendencia a episodios de sangrado gastrointestinal con el uso de estos compuestos, además de molestias 
gastrointestinales que llevan al abandono del tratamiento. Por otro lado, existe un pequeño incremento en la 
aparición de cáncer de próstata asociado al aumento de la ingesta de ácidos grasos omega 3 que también atenúa 
el pequeño beneficio sobre eventos cardiovasculares.

Finalmente, es importante considerar que la preparación de EPA purificado utilizado en el estudio REDUCE-
IT no se comercializa a la fecha en la Argentina.

Nuevos fármacos
Estamos en un momento de enorme desarrollo de fármacos debido a que la enfermedad cardiovascular sigue 
siendo la causa más frecuente de morbilidad y debido a los grandes avances genéticos en el área de la lipidología. 
A continuación, se describen algunos ejemplos.

Inclisiran es un fragmento de ARN interferente, que inhibe la producción de PCSK9 y se administra en inyec-
ciones semestrales. En los estudios ORION se redujo el C-LDL un 50% en pacientes con enfermedad cardiovascular 
y sin ella. (118) El estudio ORION-4 informará si la reducción del C-LDL con este fármaco se asociará con una 
reducción de eventos cardiovasculares. (119). Los efectos adversos más comunes estuvieron relacionados con 
el sitio de inyección y fueron leves; no hay efectos sobre la serie blanca, pero se ha informado trombocitopenia, 
aunque con menor frecuencia que con los oligonucleótidos antisentido más antiguos.

El ácido bempedoico reduce el C-LDL inhibiendo la ATP citrato liasa. Es una prodroga que requiere activa-
ción por una enzima que se encuentra solamente en el hígado y no hay droga activa en el músculo, lo que evita 
mialgias. El ácido bempedoico ha demostrado seguridad y eficacia fundamentalmente en los ensayos CLEAR. 
(120) Un reciente metanálisis mostró que el uso de ácido bempedoico se asoció con una reducción del C-LDL entre 
el 13 y 24%. También se redujeron los niveles de C-no HDL (entre 14 y 35%), Apo B (entre 9 y 17%) y proteína 
C-reactiva (entre 14 y 35%). (121) Los efectos lipídicos dependen de la terapia acompañante: es mayor cuando 
se usa como monoterapia o cuando se combina con ezetimibe, pero menor cuando se administra a pacientes que 
están recibiendo estatinas. Se ha informado el aumento del ácido úrico (y la aparición de gota), la creatinina y 
las enzimas hepáticas. El ácido bempedoico ha sido aprobado por la Food and Drug Administratio (FDA) de los 
Estados Unidos y la European Medicine Agency (EMA). La aprobación fue para pacientes con hipercolestero-
lemia familiar y/o enfermedad cardiovascular establecida que, a pesar del tratamiento convencional, requieren 
una reducción adicional del C-LDL. Está pendiente ser aprobado en los intolerantes a las estatinas en Estados 
Unidos, aunque ya fue aprobado con esa finalidad en Europa.

El estudio CLEAR OUTCOMES ha evaluado el uso del ácido bempedoico en 13 970 pacientes intolerantes a 
las estatinas (122). Si bien fue un estudio que incluyó principalmente pacientes en prevención secundaria, un 
30% de la población no tenía antecedentes cardiovasculares. Menos de un cuarto de la población recibió concomi-
tantemente dosis muy bajas de estatinas, mientras que el C-LDL basal fue de 139 mg/dL. El resultado principal 
del estudio mostró que el uso de ácido bempedoico, en comparación al placebo, se asoció con una reducción del 
punto final primario combinado (infarto no fatal, accidente cerebrovascular no fatal, mortalidad cardiovascular 
y revascularización coronaria) del 32% (HR 0,87; IC95% 0,79-0,96).

El evinacumab es un anticuerpo monoclonal contra la proteína ANGPTL3. Dicha proteína interviene en el 
metabolismo lipídico a través de su función inhibidora de la lipasa endotelial y la lipoproteína lipasa, con reduc-
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ciones significativas en los niveles de TG y C-LDL. (123) Reduce el C-LDL independientemente del receptor, 
por lo cual se evaluó su utilidad en los pacientes con hipercolesterolemia familiar homocigota, alcanzando una 
reducción del 50% en el nivel de C-LDL. (124) La FDA ya aprobó el evinacumab para dicho escenario clínico. Los 
efectos adversos comunicados son reacciones en el sitio de inyección, mialgias e infecciones del tracto urinario.

Lomitapide es un inhibidor de la proteína de transferencia microsomal de triglicéridos (MTP). Dicho fárma-
co logra disminuir los niveles de C-LDL un 40-50%; sus los efectos adversos más relevantes son el incremento 
de grasa a nivel hepático e intestinal, con la consiguiente elevación de las transaminasas y la mala absorción 
intestinal, respectivamente. (125) Su utilidad queda fundamentalmente circunscripta para los pacientes con 
hipercolesterolemia familiar homocigota.

Pelacarsen es un oligonucleótido antisentido, de administración mensual y subcutánea, que inhibe la produc-
ción de Apo (a) y reduce en forma significativa (75%) los niveles de Lp(a) 75%. (126)

Volanesorsen es un oligonucleótido antisentido que interfiere al ARN mensajero e inhibe la producción de Apo 
C-III. Dos estudios en fase III, aleatorizados, doble ciego y controlados con placebo fueron publicados reciente-
mente. (127,128) El estudio APPROACH incluyó a 66 pacientes con síndrome de hiperquilomicronemia familiar 
y el estudio COMPASS reclutó a 113 sujetos con hipertrigliceridemias graves. En los datos publicados de estos 
estudios se informó una reducción de aproximadamente el 70-80% de las concentraciones de Apo C-III y TG. 
Como reacción adversa, potencialmente grave y que merece una consideración especial, se describe la potencial 
aparición de plaquetopenia, generalmente no grave y no asociada a eventos hemorrágicos de importancia.

Este compuesto, de aplicación subcutánea, se encuentra aprobado (como fármaco huérfano) por la Agencia 
Regulatoria Europea de Medicamentos (EMA) y por la agencia argentina (Administración Nacional de Medica-
mentos, Alimentos y Tecnología Médica [ANMAT]) para casos de hiperquilomicronemia familiar genéticamente 
confirmados, como medicamento de uso compasivo.

Poblaciones especiales
Adulto mayor
La población de adultos mayores está subrepresentada en los ensayos clínicos con estatinas. El metanálisis CTT, 
que analizó conjuntamente la evidencia disponible, demostró que el uso de estatinas redujo significativamente los 
eventos cardiovasculares independientemente de la edad. (9) Por otro lado, un subanálisis del estudio IMPROVE-
IT mostró que el tratamiento con simvastatina-ezetimibe, en comparación con la monoterapia con simvastatina, 
se asoció a una reducción significativa del riesgo cardiovascular en los pacientes mayores de 75 años que habían 
tenido un síndrome coronario agudo reciente. (129) Es importante destacar que el subgrupo de pacientes con 
mayor beneficio fue el grupo etario mayor de 75 años. Un metanálisis que incluyó estudios aleatorizados que 
evaluaron el impacto de diferentes fármacos hipolipemiantes sobre los eventos cardiovasculares y que informaron 
los datos en la población mayor de 75 años, ha sido recientemente publicado. (130) El principal hallazgo del es-
tudio fue que –por cada 1 mmol/L de C-LDL que descendió con el uso de los fármacos hipolipemiantes–, el riesgo 
cardiovascular disminuyó un 26%. Dicho beneficio cardiovascular fue similar al observado en los pacientes más 
jóvenes, e independientemente del fármaco hipolipemiante utilizado. 

Sin embargo, si bien la evidencia sostiene la indicación de tratamientos para bajar el colesterol en la población 
de adultos mayores, al momento de decidir el inicio de una medicación hipolipemiante deberíamos considerar las 
comorbilidades, interacciones farmacológicas, la presencia de fragilidad y de deterioro cognitivo, la expectativa 
de vida y la aceptación del paciente. 

Diabetes
Dado que esta población posee un riesgo cardiovascular elevado, la utilización de fármacos hipolipemiantes, 
especialmente las estatinas, parece obligatorio. El estudio CARDS, diseñado específicamente para evaluar una 
población con diabetes, demostró que la administración de atorvastatina 10 mg/día en pacientes sin antecedentes 
de enfermedad cardiovascular, redujo significativamente los eventos cardiovasculares mayores. (131) Un me-
tanálisis que incluyó solo pacientes con diabetes (14 ensayos clínicos aleatorizados, 18.686 pacientes) demostró 
que la terapia con estatinas redujo 9% la mortalidad de cualquier causa y un 21% los eventos cardiovasculares 
mayores. (132) La reducción en términos porcentuales se observó de forma similar en los sujetos con eventos 
cardiovasculares previos o sin ellos. En los análisis de subgrupos de los estudios que compararon esquemas más 
intensivos de estatinas versus esquemas menos intensivos, la reducción de los eventos cardiovasculares fue mayor 
al utilizar estatinas de mayor potencia cuando fueron administradas en los pacientes con diabetes. (133,134) 

Asimismo, un subanálisis del estudio IMPROVE-IT (4933 diabéticos) mostró que la combinación de simvas-
tatina con ezetimibe, en comparación con la monoterapia con simvastatina, redujo significativamente los eventos 
cardiovasculares. (135El beneficio fue marcadamente mayor en la población con diabetes en comparación con la 
población sin diabetes. Por otro lado, el análisis de subgrupos de los ensayos clínicos que evaluaron el agregado 
de inhibidores de PCSK9 en pacientes en prevención secundaria bajo tratamiento con estatinas demostró un 
beneficio significativo también en la población con diabetes. (136,137) 
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Finalmente, dado que el tipo de dislipidemia que puede observarse en el paciente con diabetes suele tener un 
patrón de partículas de C-LDL más pequeñas y densas, con un aumento de las lipoproteínas ricas en triglicéridos, 
se recomienda considerar el C-no HDL y la Apo B como objetivos lipídicos adicionales. 

Insuficiencia renal crónica
La enfermedad cardiovascular es la principal causa de morbimortalidad en los pacientes con enfermedad renal 
crónica (ERC). (138) El incremento del riesgo cardiovascular se observa, incluso, en las etapas tempranas de la 
enfermedad, y aumenta considerablemente al progresar el fallo renal. Los pacientes con ERC presentan un perfil 
lipídico aterogénico, con valores elevados de triglicéridos y cifras bajas de C-HDL. Si bien los valores de C-LDL 
no suelen estar marcadamente elevados, la “calidad” de dichas partículas lipídicas se modifica sustancialmente, 
predominando las más pequeñas y densas, con un mayor riesgo aterogénico. (139) 

Los pacientes con ERC fueron generalmente excluidos de los ensayos clínicos. Como consecuencia, el impacto 
de la medicación hipolipemiante en esta población surge de análisis post hoc. Una excepción es el estudio SHARP, 
el cual mostró una reducción significativa de los eventos cardiovasculares con la combinación de simvastatina y 
ezetimibe en comparación con el placebo, en una población de pacientes con ERC. (94) Una revisión sistemática 
mostró que las estatinas disminuyen la muerte y los eventos cardiovasculares mayores un 20% en pacientes con 
ERC sin hemodiálisis. (140) Sin embargo, dos ensayos clínicos no pudieron demostrar el beneficio de las estatinas 
en los pacientes en hemodiálisis. (141,142) 

Dada la poca evidencia actual que demuestre el beneficio cardiovascular del uso de fibratos en la ECR, y a pesar 
de que los pacientes pueden tener triglicéridos elevados, el manejo de las dislipidemias en ellos debe focalizarse en 
disminuir el riesgo cardiovascular, bajando el C-LDL con estatinas ± ezetimibe. Dado que las estatinas reducen 
el riesgo cardiovascular en los pacientes con ERC, se indican en forma independiente de la presencia de dislipi-
demia. Si el paciente inicia terapia de sustitución renal, las estatinas deben continuar, pero no deben iniciarse 
en hemodiálisis ya que en esta etapa de la enfermedad es demasiado tarde para obtener beneficios con su uso.

Hipercolesterolemia familiar y pacientes con C-LDL muy elevado ( >190 mg/dL)
Un reciente subanálisis del estudio WOSCOPS demostró que, en los pacientes en prevención primaria con un 
C-LDL basal ≥190 mg/dL, la administración de pravastatina en comparación con el placebo redujo el riesgo de 
eventos cardiovasculares mayores un 25% durante el seguimiento del ensayo original y disminuyó el riesgo de 
muerte cardiovascular y muerte de cualquier causa un 25% y 18%, respectivamente, en el seguimiento observa-
cional posterior al estudio a 20 años. (143)

Los pacientes con hipercolesterolemia familiar se consideran de alto o muy alto riesgo cardiovascular. Dado que 
los niveles de C-LDL en estos pacientes suelen ser muy elevados, en la mayoría de los casos es necesario combinar 
fármacos hipolipemiantes para disminuir el C-LDL y, en consecuencia, el riesgo cardiovascular. Las estatinas de 
alta intensidad han demostrado seguridad y eficacia en pacientes con hipercolesterolemia grave (muchos de ellos 
con hipercolesterolemia familiar). (144) Del mismo modo, los inhibidores de PCSK9 han demostrado eficacia y 
seguridad en esta población. (145)

Objetivos lipídicos e indicación de tratamiento farmacológico
Los ensayos clínicos aleatorizados que compararon estatinas contra placebo, o dosis altas vs. dosis bajas de es-
tatinas, no guiaron el tratamiento basándose en “metas” de colesterol plasmático. Consecuentemente, algunos 
autores se mostraron a favor de la estrategia “Fire and Forget”, indicando estatinas en dosis fijas (esquemas 
evaluados en los ensayos), justificada por el respaldo de la evidencia, porque simplifican la administración de es-
tatinas y porque fortalecía la indicación de estatinas de alta potencia. Establecer metas en prevención secundaria 
puede ocasionar, además, que muchos pacientes reciban incorrectamente dosis moderadas o bajas de estatinas si 
su C-LDL cumple con el objetivo terapéutico. Sin embargo, una asociación lineal entre los valores de C-LDL y el 
riesgo de enfermedad cardiovascular fue informada sistemáticamente por múltiples estudios de aleatorización 
mendeliana, estudios epidemiológicos de cohorte y ensayos clínicos. Del mismo modo, al observar ciertos análisis 
secundarios de algunos ensayos clínicos y metanálisis, la evidencia muestra una relación directa entre los valores 
de C-LDL alcanzados y los eventos clínicos, sin encontrar un valor mínimo de colesterol C-LDL por debajo del 
cual el descenso de sus niveles no traiga aparejado un descenso del riesgo. Esto último se vuelve a observar (y 
con valores más bajos aún de C-LDL) en los últimos ensayos clínicos que agregaron fármacos no estatínicos a 
pacientes en prevención secundaria medicados con estatinas (ezetimibe e inhibidores de la PCSK9). La teoría 
de “cuanto más bajo mejor”, en cuanto a los niveles de C-LDL, termina imponiéndose. 

Asimismo, un ensayo aleatorizado franco-coreano comparó dos estrategias (basadas en metas lipídicas) en 
pacientes con antecedentes cerebrovasculares. (146). Las estrategias daban libertad a los médicos tratantes en 
cuanto al tipo de medicación hipolipemiante. Los pacientes que alcanzaron la meta más exigente estuvieron más 
frecuentemente medicados con estatinas de alta intensidad o combinación de fármacos. El estudio determinó 
que seguir una estrategia en busca de una meta lipídica más exigente (C-LDL < 70 mg/dL), en comparación 
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con una estrategia en busca de una meta menos exigente (C-LDL 90-110 mg/dL), se asoció con una reducción 
significativa de los eventos cardiovasculares.

Tal como sucede con el C-LDL no se diseñaron trabajos clínicos aleatorizados con el objetivo de buscar metas 
terapéuticas de C-no HDL. Sin embargo, varios estudios muestran que el C-no HDL fue un excelente marcador 
de partículas aterogénicas y mejor predictor de eventos vasculares en comparación con el C-LDL. (147,148) 

En consecuencia, este Consenso establece objetivos o metas lipídicas acordes con el riesgo del paciente. Esto 
es, a mayor riesgo cardiovascular, metas lipídicas más exigentes.

Indicaciones de tratamiento y metas lipídicas recomendadas según el riesgo cardiovascular

Población	 Tratamiento	 Clase de	 Nivel de	 Nivel de
		  recomendación	 C-LDL sugerido	 C-no HDL
			   como meta	 sugerido como
			   (mg/dL)	 meta
				    (mg/dL)

Prevención secundaria

Prevención secundaria de muy alto 
riesgo.
Antecedentes cardiovasculares con 
alguna de las siguientes características 
asociadas:
-Diabetes.
-Hipercolesterolemia familiar.
-Síndrome isquémico agudo.
-Recurrencia de eventos.
-Enfermedad panvascular.

Prevención secundaria (sin las caracte-
rísticas citadas).

Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

Agregar inhibidores de iPCSK9 cuando, 
a pesar del tratamiento con la máxima 
dosis tolerada de estatinas y ezetimibe, 
el C-LDL persiste >70 mg/dL.

Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

Agregar iPCSK9 cuando, a pesar del 
tratamiento con la máxima dosis tole-
rada de estatinas y ezetimibe, el C-LDL 
persiste arriba de 100 mg/dL

	 I A	 <55 y 50%	 <85
		  de reducción
	 I A 

	 I A
 
 

	 I A	 <70 y 50%	 <100
		  de reducción
	 I A

	 I A
 

Prevención primaria

Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

Agregar iPCSK9 cuando, a pesar del 
tratamiento con la máxima dosis tole-
rada de estatinas y ezetimibe, el C-LDL 
persiste por encima de 100 mg/dL.

Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

Agregar iPCSK9 cuando, a pesar del 
tratamiento con la máxima dosis tole-
rada de estatinas y ezetimibe, el C-LDL 
persiste arriba de 130 mg/dL.

Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando a pesar de la 
máxima dosis tolerada de estatinas no 
se cumple la meta lipídica.

Estatinas de moderada/alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

Hipercolesterolemia familiar de alto 
riesgo.
Alguna de las siguientes característi-
cas asociadas:
-Ateromatosis subclínica.
-Lp(a) >50 mg/dL
-Diabetes.
-Otros dos o más FR asociados (HTA, 
TBQ, obesidad, sexo masculino).

Hipercolesterolemia familiar de mo-
derado riesgo.
Sin las características de alto riesgo.

C-LDL >190 mg/dL
(sin hipercolesterolemia familiar)

IRC moderada (TFG 30-59 mL/min/ 
1,73 m2) sin hemodiálisis 

	 I C	 <70 y 50%	 <100
		  de reducción
	 I C

	 I C

	 I C	 <100 y 50%	 <130
		  de reducción
	 I C

	 I C
	

	 I B	 <100	 <130

	 I C	

	 I B	 <100	 <130

	 I B

(continúa)
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Recomendaciones del manejo de pacientes con hipertrigliceridemia

Estatinas de moderada/alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.
Estatinas de alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.
Estatinas de moderada/alta intensidad

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis de estatinas tolerada, 
no se cumple la meta lipídica.
Estatinas de moderada o alta intensidad.
Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.
Estatinas de moderada a alta intensidad.
Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.
Estatinas de moderada a alta intensidad.

Agregar ezetimibe cuando, a pesar de 	
la máxima dosis tolerada de estatinas, 
no se cumple la meta lipídica.

IRC grave (TFG <30 mL/ min/1,73m2) 
sin hemodiálisis 

Diabético con 1 o más factores de 
riesgo asociados o daño de órgano 
blanco. 

Diabético sin 1 factores de riesgo 
asociados o daño de órgano blanco. 

Riesgo CV alto o muy alto por puntaje 
de riesgo. 

Riesgo CV moderado por puntaje de 
riesgo con 1 o más FR o PCR >2 mg/L 

Ateromatosis subclínica: 
– Placa arterial detectada por ultra-
sonido 
– Puntaje de calcio coronario >per-
centil 75 o >100 unidades Agatston 
– Placa coronaria en angiotomografía 

	 I B	 <70	 <100

	 I B

	 I A	 <70	 <100

	 I B	
	

	 IIa A	 <100	 <130

	 IIa B
	

	 I B	 <70	 <100
	 IIa C

	 IIa  B	 <100	 <130
	 IIa  C

	 IIa  C	 <70 y 50%	 <100
		  de reducción
	 IIa C 

(continuación)

	 I	 C

	 I	 C

	 IIa	 B

	 I	 B

	 III	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 En el paciente con hipertrigliceridemia leve a moderada se recomienda priorizar la disminución 

del C-LDL y el C-no HDL con estatinas/ezetimibe, según el riesgo cardiovascular.

	 –	 Ante la persistencia de TG elevados a pesar del tratamiento no farmacológico y farmacológico, 

es razonable asociar fibratos y/u omega 3, fundamentalmente ante pacientes con TG > 500 

para disminuir el riesgo de pancreatitis.

	 –	 En pacientes con diabetes que, a pesar del tratamiento con estatinas ± ezetimibe, persisten 

con hipertrigliceridemia >200 mg/dL y HDLc <35 mg/dL,  el uso de fenofibrato podría reducir 

el riesgo de eventos cardiovasculares.

	 –	 En los casos de hipertrigliceridemia grave (>880 g/dL) se recomienda priorizar el uso de fibratos 

para reducir el riesgo de pancreatitis, derivar el paciente a un especialista en lípidos y asociar 

estatinas/ezetimibe cuando la condición clínica lo requiera.

	 –	 Se debe evitar la combinación de estatinas y gemfibrozil.
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Lipoproteína (a)
El vínculo entre las concentraciones de Lp(a) y la enfermedad cardiovascular (enfermedad coronaria, ACV y en-
fermedad vascular periférica) se ha descripto hace más de 2 décadas. Los estudios de aleatorización mendeliana 
han demostrado que las concentraciones de Lp(a) son causales independientes de ECV, más allá de los niveles de 
LDL, en todos los grupos étnicos. (149) La mayoría de la población tiene concentraciones de Lp(a) por debajo de 
50 mg/dL, aunque 1 de cada 5 individuos tendrá valores superiores a esa cifra, lo que constituye la dislipidemia 
de causa genética más común. (150,151)

Analizando su composición se observa que es un tipo de lipoproteína de baja densidad, con la apoproteína 
B 100 unida covalentemente a la apoproteína (a) a través de un puente disulfuro. (152) La partícula de Lp(a) 
contiene apo(a) y apo B100 en una proporción molar de 1:1. Tiene <70 nm de diámetro y puede fluir libremente 
a través de la barrera endotelial. La cadena apo(a) contiene dominios ricos en cisteína conocidos como “krin-
gles” (KIVy KV), que están relacionados con su funcionalidad. (153) Además, la apo(a) tiene una alta homología 
estructural con el plasminógeno, característica que podría explicar su vínculo con la aterosclerosis y el sistema 
de fibrinólisis. (154) 

Los niveles séricos de Lp(a) están fuertemente determinados genéticamente, con escaso impacto en su 
concentración por factores como la edad, el sexo, dieta o ayuno, la inflamación o el estilo de vida. Más del 90% 
de la variabilidad en los niveles Lp(a) puede explicarse por el gen LPA (cromosoma 6q25.3), en particular los 
polimorfismos del Kringle IV tipo 2. (155)

La prevalencia de Lp(a) elevada es mayor en personas con HF heterocigota (HFHe). En los pacientes con HF, 
la Lp(a) elevada aumenta aún más el riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerótica. Se desconocen las 
causas de la asociación entre HFHe y el exceso de Lp(a). (156)

La medida de los niveles de Lp(a) puede realizarse en suero o plasma obtenido sin ayuno previo, a través de 
métodos inmunológicos como el ELISA, la nefelometría y la turbidimetría, este último el recomendable para 
laboratorios de rutina. La Federación Internacional de Química Clínica (IFCC) ha efectuado grandes esfuerzos 
para desarrollar métodos que empleen calibradores de amplio rango con trazabilidad al material de referencia 
internacional (WHO/ IFCC SRM-2B) y, particularmente, independientes de las isoformas del kringle IV tipo 2 y 
de la apo(a). De acuerdo con la metodología empleada, la unidad más apropiada para ser utilizada sería nmol/L. 
A su vez, es imprecisa la conversión de nmol/L a mg/dL y solo sería necesaria para corregir los valores de C-LDL 
por concentración de Lp(a). (157,158)

Mecanismos por los cuales genera el daño
1)	 Interfiere en la fibrinólisis, debido a la similitud estructural de la apo(a) con el plasminógeno; la Lp(a) com-

pite con la unión de este a moléculas y células, lo cual altera la activación del plasminógeno, la generación de 
plasmina y la fibrinólisis. (159) Por otro lado, la Lp(a) también aumenta la trombosis mediada por factores 
tisulares. (160)

2)	 La Lp(a) también se une a los macrófagos mediante un receptor de alta afinidad que promueve la formación 
de células espumosas y el depósito de colesterol en las placas ateroscleróticas. (161) 

3)	 Unión al endotelio y componentes de la matriz extracelular, generando disfunción endotelial. (162)
4)	 Aumento de la expresión de la molécula de adhesión intercelular 1, lo que deriva en el reclutamiento de mo-

nocitos a la pared arterial y la unión a macrófagos, y esto promueve la formación de células espumosas y la 
localización de Lp(a) en placas ateroscleróticas. (163)

Opciones terapéuticas
Varios estudios de aleatorización mendeliana evidencian que la reducción farmacológica de la concentración de 
Lp(a) en aproximadamente 100 mg/dL debería reducir el riesgo de cardiopatía coronaria (muerte por cardiopatía 
coronaria o infarto de miocardio no mortal) en aproximadamente un 22a 25% en un ensayo aleatorizado de 3 a 
5 años. (164)

En cuanto a la terapéutica para la reducción, la dieta y el ejercicio tienen muy poco impacto, y las opciones 
farmacológicas actuales son limitadas. Hasta la fecha, no sabemos si la reducción de los niveles de Lp(a) con 
una intervención farmacológica reduce los eventos vasculares. Un reciente metanálisis observó un aumento 
significativo en los valores de Lp(a) con el uso de estatinas, sin un claro impacto clínico de este aumento en 
el riesgo residual. (165) La niacina redujo la Lp(a) entre un 20 y un 25%. Sin embargo, los ensayos clínicos con 
estos agentes no mostraron una reducción de los episodios cardiovasculares. (166) A diferencia de la niacina, sí 
se ha demostrado que los inhibidores de PCSK9 reducen los niveles de Lp(a) y disminuyen los eventos cardio-
vasculares. (11,103) Sin embargo, es muy difícil atribuir el efecto a la reducción de Lp(a) cuando el C-LDL se 
redujo aproximadamente un 60% con estos fármacos. El mipomersen (en población con HF) y la féresis de Lp(a) 
podrían ser opciones para pacientes muy seleccionados. (167,168). Las terapias específicamente diseñadas para 
reducir los valores de Lp(a), como por ejemplo los oligonucleótidos antisentido que se unen selectivamente al 
ARNm que codifica la apolipoproteína (a), se encuentran actualmente en desarrollo. (125)
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Derivación a especialista
En los últimos años, y dada la complejidad creciente de la lipidología moderna, algunos autores han sugerido 
criterios para derivar a los pacientes a un especialista en lípidos. (169) Ciertas condiciones clínicas, valores lipí-
dicos extremos o sospecha de enfermedades genéticas constituyen algunos ejemplos.
–	 Sospecha o diagnóstico de hipercolesterolemia familiar o alguna otra dislipidemia genética.
–	 Hiper Lp(a) (>50 mg/dL o >120 nmol/L).
–	 Hipertrigliceridemia grave ( >880 mg/dL).
–	 Alteraciones en los niveles de C-HDL. Concentraciones de C-HDL inferiores a 20 mg/dL o bien superiores a 

100 mg/dL en hombres y a 113 mg/dL en mujeres.
–	 Hipocolesterolemia, pacientes sin tratamiento con concentraciones de C-LDL inferiores a 50 mg/dL. 
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INTRODUCCIÓN

La diabetes mellitus (DM) es una de las enfermedades crónicas no transmisibles más importantes a nivel global 
y uno de los factores de riesgo que mayor impacto presenta en la salud cardiovascular. Se estima una prevalencia 
de DM en la población de alrededor de un 9,3%, aunque en mayores de 65 años estos valores alcanzan un 19%. 
(1) El incremento de esta entidad en los últimos años genera una gran preocupación; se estima que, de continuar 
esta tendencia, para el año 2045, más de 700 millones de personas en el mundo presentarán DM. (2) 

La prevalencia de DM, registrada por autoinforme en la 4.a Encuesta Nacional de Factores de Riesgo, fue 
del 12,7% en el año 2018, observándose un incremento del 34% comparado con los registros de 2005. (3) Esta 
tendencia negativa podría explicarse, en parte, por el hecho de que la obesidad y el sobrepeso se encuentran 
también en permanente incremento (49% año 2005 y 61,6% año 2018). 

Otros estudios epidemiológicos locales registraron resultados similares. La prevalencia de DM en la Ciudad 
de Buenos Aires resultó del 6,2% en una población con edad media de 44,6 años (estudio CARMELA) (4) y del 
8,4% en la Ciudad de San Carlos de Bariloche (estudio CESCAS). (5) Otro dato relevante es el hecho de que una 
de cada cuatro personas con DM desconoce padecer la enfermedad, y, de los pacientes con diagnóstico, menos de 
la mitad presentan adecuado control glucémico. (6) 

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la principal causa de morbimortalidad en las personas con DM. La 
prevalencia de ECV varía según la población y la edad, pero se estima alrededor del 30-40%; la cardiopatía isqué-
mica y la insuficiencia cardíaca son las complicaciones más frecuentes. (7) Las personas con DM tienen el doble 
de riesgo de presentar enfermedad cardiovascular y entre 2,5 y 5 veces mayor riesgo de desarrollar insuficiencia 
cardíaca. (8) Entre los pacientes con DM que acuden al consultorio de cardiología en la República Argentina, la 
prevalencia de enfermedad cardiovascular asciende a un 48,1% y la presencia de insuficiencia cardíaca al 27%. 
(9) Por otra parte, la DM sigue siendo la causa más frecuente de ingreso en diálisis y de amputaciones de etio-
logía no traumática, así como también una de las causas más importantes de ceguera en adultos secundaria a 
retinopatía diabética. 

Además, el costo médico derivado del cuidado de los pacientes con DM se incrementa 4 veces si existen com-
plicaciones crónicas. (10) No menor es el hecho de que el resultado de hospitalizaciones por causa cardiovascular 
multiplica por 6 el costo provocado por internaciones por otras causas. (11) 

Definición de diabetes mellitus
La DM es un trastorno metabólico crónico, caracterizado por la elevación de la glucemia y asociado con alteracio-
nes en el metabolismo de los carbohidratos, las grasas y las proteínas, consecuencia de resistencia a la insulina, 
déficit de su secreción o ambos. 

Cabe destacar que, más allá de la necesidad de colocar un punto de corte en un valor glucémico para la defi-
nición de la diabetes mellitus, la enfermedad cardiovascular como otras complicaciones relacionadas con la DM 
es expresión de un conjunto de múltiples factores de un individuo que interacciona en un medioambiente. Este 
hecho implica que el diagnóstico y la progresión de la DM ocurre a lo largo de un “continuo” no necesariamente 
lineal, que involucra diferentes mecanismos celulares que incluyen alteraciones de la señalización de la insulina, 
cambios en el transporte de glucosa, disfunción de las células ꞵ-pancreáticas, así como también la desregulación 
de genes clave implicados en el estrés oxidativo y la inflamación, entre otros. (12) Estos cambios, en la mayoría 
de los casos, preceden en años al diagnóstico de DM.

Los criterios actualmente aceptados para el diagnóstico de DM es la presencia de uno de los tres siguientes 
(Tabla 1): (13)
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En ausencia de hiperglucemia franca, estos criterios deben ser confirmados nuevamente repitiendo alguna 
de las determinaciones.

Existen individuos que presentan glucemias por encima de los valores normales pero que no llegan a los ni-
veles sugeridos para el diagnóstico de DM. Dentro de esa categoría se diagnostica la glucemia de ayuno alterada 
(GAA) cuando las glucemias de ayuno se encuentran entre 100 mg/dL y 125 mg/dL y la intolerancia a la glucosa 
en aquellos individuos que, luego de la sobrecarga con 75 g de glucosa anhidra en 375 mL de agua (PTOG), 
evidencian glucemia basal menor de 126 mg/dL pero a las 2 horas estas se encuentra entre 140 mg/dL y 199 mg/
dL (Tabla 2).

Tabla 1. Criterios diagnósticos de diabetes

	 •	 Síntomas característicos de DM (poliuria, polidipsia y pérdida de peso) junto a una glucemia plasmática aislada ≥200 mg/dL.

	 •	 Glucemia plasmática en ayunas ≥126 mg/dL (posterior a un ayuno de 8 horas).

	 •	 Glucemia plasmática obtenida a las 2 horas de la ingestión de 75 g de glucosa anhidra disuelta en 375 mL de agua en el contexto de 

una prueba de tolerancia oral a la glucosa ≥200 mg/dL.

	 •	 Hemoglobina glucosilada A1c ≥6,5%*

*La hemoglobina glucosilada es otro parámetro sugerido para el diagnóstico de diabetes. Sin embargo, en nuestro medio, la falta de estandarización de los 
métodos de medición dificulta muchas veces su utilización glucosilada como método diagnóstico.

Tabla 2. Criterios diagnósticos de disglucemia

	 •	 Glucemia de ayuno alterada: glucemias de ayuno entre 100 mg/dL y 125 mg/dL.

	 •	 Intolerancia a la glucosa: glucemia de ayuno menor de 126 mg/dL pero a las 2 horas, luego de la sobrecarga con 75 g de glucosa anhidra 

en 375 mL de agua, se encuentra entre 140 mg/dL y 199 mg/dL.

Tanto la GAA como la intolerancia a la glucosa son, por un lado, factores de riesgo para el desarrollo de ECV 
y, por otro, conllevan un riesgo aumentado de desarrollo de DM (4% por año en GAA y 9% por año en intolerancia 
a la glucosa). 

Pesquisa de diabetes mellitus
El diagnóstico temprano de algún grado de disglucemia es de fundamental importancia, ya que impacta en forma 
directa en el pronóstico del paciente y permite establecer medidas adecuadas con importantes implicancias clíni-
cas. Dado que entre un 25 y un 50% de las personas con DM permanecen sin diagnóstico, es clave un adecuado 
tamizaje, en especial ante la presencia de factores de riesgo asociados al desarrollo de la enfermedad. 

La pesquisa se debería considerar en toda persona adulta con un índice de masa corporal (IMC) igual a 
25 kg/m2 o mayor y que tenga uno o más factores de riesgo adicionales tales como: (14)
•	 Sedentarismo.
•	 Familiares de primer grado con DM.
•	 Etnias con mayor riesgo.
•	 Antecedentes de DM gestacional o recién nacidos con peso mayor de 4 kg.
•	 Hipertensión arterial (≥140/90 mm Hg o con tratamiento establecido).
•	 HDL colesterol menor de 35 mg/dL y/o triglicéridos mayores de 250 mg/dL.
•	 Diagnóstico de síndrome de ovario poliquístico (mujeres).
•	 Hemoglobina glucosilada (HbA1c) ≥5,7%, intolerancia a la glucosa o GAA en estudios anteriores.
•	 Otras condiciones clínicas asociadas a insulinorresistencia (obesidad grave, acantosis nigricans).
•	 Antecedentes de enfermedad cardiovascular.

En el resto de la población, la pesquisa de DM debería comenzar luego de los 45 años de edad. Si los resul-
tados son normales, debería repetirse cada 3 años, pero se puede acortar el período de tiempo dependiendo de 
los resultados iniciales y del nivel de riesgo. Los estudios diagnósticos deberían ser la glucemia en ayunas o la 
PTOG con 75 g.

Finalmente, se enfatiza la importancia de la pesquisa rutinaria de DM ante la presencia de enfermedad car-
diovascular o de insuficiencia cardíaca. 
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Clasificación
La hiperglucemia es la característica común de todos los tipos de diabetes; sin embargo, la etiología, los meca-
nismos fisiopatogénicos subyacentes, la evolución natural y el tratamiento varían en cada caso. (15)
1.	 Diabetes tipo 1 (incluida la diabetes autoinmune latente de la edad adulta o LADA)
2.	 Diabetes tipo 2
3.	 Tipos específicos de diabetes
4.	 Diabetes mellitus gestacional

La diabetes tipo 1 (DM1) y la diabetes tipo 2 (DM2) son enfermedades heterogéneas en las que la presentación 
clínica y la progresión de la enfermedad pueden variar considerablemente.

Diabetes tipo 1
No se dispone de datos precisos sobre las tendencias mundiales en la prevalencia e incidencia de DM1, pero se 
estima un aumento anual de 3-4%. (16)

La tasa de destrucción de las células β es rápida en algunos individuos y lenta en otros. (17) Entre el 70 y el 
90% de las personas con DM1 al momento del diagnóstico presentan evidencia de un proceso inmunomediado con 
autoanticuerpos GAD65, IA-2 o ZnT8. (18) La patogenia específica en aquellos sin características inmunitarias 
no está clara, aunque algunos pueden tener formas monogénicas de diabetes.

La medición de los autoanticuerpos puede tener un papel importante cuando existe incertidumbre sobre si 
una persona tiene DM1 o DM2. Sin embargo, la decisión de utilizar insulina va a depender de la condición clínica 
y no de la presencia de dichos marcadores.

Diabetes tipo 2
La diabetes tipo 2 representa entre el 90 y el 95% de la diabetes, con las proporciones más altas en los países de 
ingresos bajos y medios. Es un problema de salud global común y grave que ha evolucionado en asociación con 
rápidos cambios culturales, económicos y sociales, el envejecimiento de la población, la urbanización creciente 
y patrones de comportamiento poco saludables. Es más frecuente en adultos, pero también afecta a un número 
cada vez mayor de niños y adolescentes. (19)

En DM2, la hiperglucemia es consecuencia de grados variables de resistencia a la insulina provocada por 
una combinación de factores, como la predisposición genética, el sedentarismo, el sobrepeso y el exceso de teji-
do adiposo visceral. Pero además se requiere disfunción de las células β con déficit relativo de insulina para el 
desarrollo de DM2. (20-23)

Diversos factores aumentan el riesgo de desarrollar DM2, incluida la edad, la obesidad, los estilos de vida poco 
saludables y, en las mujeres, el antecedente de diabetes gestacional previa (DMG). La frecuencia de DM2 varía 
entre diferentes subgrupos raciales y étnicos, especialmente en personas jóvenes y de mediana edad. También se 
asocia a menudo con una fuerte predisposición familiar, probablemente genética, y con variables epigenéticas. (24)

Formas híbridas de diabetes
Los intentos de distinguir la DM1 de la DM2 entre los adultos han dado como resultado nuevas categorías y no-
menclaturas de enfermedades propuestas, que incluyen diabetes LADA y DM2 propensa a la cetosis. (25) Durante 
muchos años se ha descripto una forma de diabetes inmunomediada de evolución lenta, con mayor frecuencia 
en adultos que presentan clínicamente lo que inicialmente se cree que es DM2, pero que tienen evidencia de 
autoanticuerpos pancreáticos GAD, IA-2 o ZnT8. Esta forma de diabetes a menudo se conoce como “diabetes 
autoinmune latente en adultos” (LADA). Este grupo de personas no requiere habitualmente tratamiento con 
insulina al momento del diagnóstico, pero progresa más rápidamente al reemplazo hormonal que las personas 
con DM2 típica. (26,27)

Se necesitan avances en la comprensión de las diversas vías y mecanismos etiopatológicos que conducen a la 
hiperglucemia y la diabetes, a fin de desarrollar sistemas de clasificación más nuevos. Si bien la DM1 clásica y la 
DM2 por lo general se pueden distinguir clínicamente, muchas personas con diabetes presentan características 
que dificultan la distinción entre ambas. 

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda realizar la pesquisa de DM en todo adulto mayor con sobrepeso u obesidad y 

factores de riesgo asociados o ante la presencia de ECV o insuficiencia cardíaca, utilizando glucosa 

plasmática en ayunas o PTOG.
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Tratamiento 
Plan alimentario 
Prevención o retraso de la DM2
Varios ensayos controlados aleatorizados importantes, como el estudio DPP, (28) el estudio finlandés (DPS) (29) 
y el estudio Da Qing (30), demuestran que el estilo de vida con un plan de alimentación individualizado reducido 
en calorías es muy eficaz para prevenir la DM2 y mejorar otros marcadores cardiometabólicos, como la presión 
arterial, los lípidos y la inflamación. (31) El DPP demostró que una intervención intensiva en el estilo de vida 
reduce la incidencia de DM en un 58% a los 3 años de seguimiento. Los dos objetivos principales de la intervención 
intensiva de estilo de vida en dicho estudio fueron lograr y mantener un mínimo de 7% de pérdida de peso y 150 
minutos de actividad física por semana similar en intensidad a la caminata rápida. 

La distribución de macronutrientes debe basarse en una evaluación individualizada de los patrones alimen-
tarios, las preferencias y los objetivos metabólicos, (32) debido a que no existe un porcentaje ideal de calorías 
provenientes de carbohidratos, proteínas y grasas para prevenir la aparición de diabetes. Aumentar el consumo 
de alimentos saludables, en especial cereales integrales, legumbres, frutos secos, frutas y verduras y reducir 
alimentos procesados, se asocian con un menor riesgo de diabetes tipo 2. (36-38)

Diversos estudios observacionales también han demostrado que los patrones de alimentación vegetarianos 
o a base de vegetales (pueden incluir algunos productos animales) y los enfoques dietéticos para detener la 
hipertensión (DASH) están asociados con un menor riesgo de desarrollar DM2. (33-35) 

Terapia nutricional en DM2
La terapia nutricional desempeña un papel fundamental en el tratamiento de la diabetes, y cada persona con 
diabetes debe participar activamente en la educación, el autocontrol y la planificación del tratamiento con su 
equipo de atención médica. Un plan de alimentación individualizado (39) se asocia con disminuciones absolutas 
de HbA1c de 1,0-1,9% para personas con diabetes tipo 1 y 0,3-2,0% para personas con diabetes tipo 2. (40)

Los objetivos de la terapia nutricional para adultos con diabetes son: 
–	 Promover alimentación saludable, con variedad de alimentos ricos en nutrientes, en porciones apropia-

das, para mejorar la salud general, alcanzar metas en peso corporal, control glucémico, de presión arterial y 
lípidos, de forma de retrasar o prevenir las complicaciones de la diabetes. 

–	 Abordar necesidades nutricionales individuales basadas en preferencias personales y culturales, cono-
cimientos de salud, acceso a alimentos saludables, disposición y capacidad para realizar cambios de compor-
tamiento y barreras existentes para el cambio. (41)

–	 Mantener el placer de comer con mensajes positivos sobre la elección de alimentos y limitándolos solo 
cuando lo indique la evidencia científica.

–	 Brindar a la persona con diabetes las herramientas prácticas para desarrollar planes de alimentación 
saludables en lugar de centrarse en macronutrientes, micronutrientes o alimentos individuales.
Factores clave que son comunes entre los planes: enfatizar en minimizar los azúcares añadidos y refinados y 

elegir hidratos de carbono de absorción lenta y alimentos integrales en lugar de alimentos altamente procesados. 
La reducción de la ingesta de carbohidratos para las personas con DM2 ha demostrado mejorar la glucemia y 

puede aplicarse en una variedad de planes de alimentación que satisfagan las necesidades y preferencias indivi-
duales. (39) Dado que los planes de alimentación bajos en carbohidratos generalmente presentan dificultades en 
el mantenimiento a largo plazo, es importante revaluarlos e individualizarlos con regularidad, reconociendo que 
la insulina y otros medicamentos para la diabetes pueden necesitar ser ajustados para prevenir hipoglucemias.

El método del plato es un enfoque visual comúnmente utilizado para proporcionar una guía básica para la 
planificación de comidas. Es un gráfico simple que muestra una distribución de alimentos basada en una mitad 
del plato para las verduras sin almidón, 1/4 del plato para las proteínas y 1/4 del plato para los carbohidratos. 

El conteo de carbohidratos es una herramienta más avanzada, que ayuda a planificar y realizar un segui-
miento de la cantidad de carbohidratos que se consumen en las comidas y es el método de elección para DM1 y 
DM2 que requieren múltiples dosis de insulina porque permite optimizar e individualizar la administración de 
las insulinas prandiales. 

	 I	 A

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 El plan de alimentación del paciente con DM debe ser individualizado, con reducción calórica en 

aquellos con exceso de peso corporal.

	 –	 Se deben indicar hidratos de carbono de absorción lenta, restricción de grasas saturadas, propor-

ciones adecuadas de grasas monoinsaturadas y poliinsaturadas y proteínas acorde con la función 

renal. 
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Actividad física
La actividad física retrasa la evolución de la intolerancia a la glucosa a la DM2 así como también la aparición 
de sus complicaciones. El ejercicio aeróbico y de fuerza mejoran la acción de la insulina, el control glucémico, 
los niveles de lípidos y la presión arterial. Los ensayos clínicos en adultos con DM han proporcionado evidencia 
del impacto sobre la reducción de la HbA1c del entrenamiento y de un beneficio aditivo del ejercicio combinado 
aeróbico y de fuerza. El ejercicio aeróbico estructurado y el ejercicio de fuerza reducen la HbA1c en aproxima-
damente 0,6% en pacientes con DM. 

Una mayor cantidad de tiempo sedentario se asocia con un aumento de la mortalidad y la morbilidad. En 
personas con (o en) riesgo de desarrollar diabetes tipo 2, el tiempo sedentario prolongado también se asocia con 
un control glucémico más deficiente y un riesgo metabólico aumentado. (42)

Si bien el entrenamiento con ejercicio estructurado se asoció con una reducción más pronunciada de la HbA1c 
en comparación con los consejos de actividad física, (43) promover el aumento de la actividad física en cualquier 
nivel es beneficioso; incluso un incremento adicional de 1000 pasos por día aporta beneficios y puede ser una 
adecuada estrategia inicial para los pacientes. Por otro lado, los pacientes con disglucemia o DM deberían hacer 
dos sesiones por semana de ejercicios de fuerza. 

	 I	 A

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda realizar actividad física de moderada a alta intensidad, en particular una combina-

ción de ejercicio aeróbico y de fuerza, mayor de 150 min/semana para la prevención y el control 

de la DM.

	 –	 Los pacientes con diabetes deben reducir el tiempo diario que pasan en un comportamiento 

sedentario.

Objetivos glucémicos 
Un metanálisis de los estudios ACCORD, ADVANCE y VADT, que compararon los efectos de un tratamiento 
intensivo de la glucemia versus un tratamiento estándar, sugirió que en DM2, una reducción de HbA1c 1% se 
asocia con una reducción del riesgo relativo del 15% en infarto de miocardio (IM) no fatal, sin efectos benefi-
ciosos sobre el accidente cerebrovascular, muerte CV o de cualquier causa u hospitalización por IC. (44-45) El 
control intensivo de glucosa resultó beneficioso para la reducción de eventos CV en pacientes con DM de corta 
duración, menor HbA1c al inicio del estudio y sin ECV previa. Los estudios DCCT / EDIC en DM1 y UKPDS 
en DM2 mostraron que es necesario un seguimiento prolongado para observar un efecto beneficioso sobre las 
complicaciones macrovasculares, y que el control de la glucemia en los primeros años después del diagnóstico se 
asocia con beneficios CV a largo plazo (efecto legado). (46) 

Un objetivo de HbA1c <7% y aun <6,5% reduce otras complicaciones relacionadas con la diabetes como 
nefropatía y retinopatía, mientras que la evidencia de un objetivo específico de HbA1c para reducir el riesgo de 
complicaciones cardiovasculares es menos claro. Sin embargo, los objetivos de HbA1c deben ser individualizados, 
con metas más estrictas <6,5% en pacientes más jóvenes, con DM de corta duración y sin comorbilidades signi-
ficativas, siempre que se eviten hipoglucemias significativas. Objetivos de HbA1c menos estrictos, por ejemplo 
<8-8,5%, pueden ser adecuados para pacientes de edad avanzada con diabetes de larga duración, múltiples 
complicaciones y/o comorbilidades y riesgo aumentado de hipoglucemias. (47)

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda individualizar objetivos de control glucémico de acuerdo con el riesgo de hipo-

glucemias.

	 –	 Se sugiere un objetivo de A1c menor del 7% minimizando el riesgo de hipoglucemias. 

	 –	 Se sugiere A1c menor de 6,5% siempre que se evite la utilización de fármacos con riesgo de 

hipoglucemias.

https://paperpile.com/c/8LGH6W/nY3i
https://paperpile.com/c/8LGH6W/XoJu
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Tratamiento farmacológico
El tratamiento farmacológico de la DM2 experimentó a lo largo de su evolución varios puntos de conflicto con 
la esfera CV. Los potenciales efectos adversos CV de algunos fármacos para el control glucémico motivaron a 
las agencias regulatorias, en el año 2008, a solicitar estudios de seguridad CV para la aprobación de nuevos 
tratamientos. De allí en más hemos sido testigos de un cuerpo de evidencia con gran impacto en los esquemas 
actuales de tratamiento. Sin embargo, pese a no contar con estudios de seguridad CV para grupos farmacológicos 
previamente aprobados, estos continúan siendo importantes a la hora de alcanzar un adecuado control metabólico. 

Biguanidas: actualmente la única disponible es la metformina con un mecanismo de acción complejo con 
efectos a nivel hepático, intestinal y muscular (48) que permiten una reducción de los niveles de glucosa en parte 
al mejorar la sensibilidad a la insulina. Si bien desde hace muchos años es un pilar indiscutible del tratamiento 
antidiabético, curiosamente la evidencia sobre su potencial efecto positivo a nivel CV proviene mayoritariamente 
de estudios observacionales y de un subgrupo de 342 pacientes con obesidad del estudio UKPDS en los que se 
evidenció reducción significativa de infarto agudo de miocardio (IAM) y de mortalidad por cualquier causa, rela-
cionada con DM.(49) Los efectos metabólicos positivos, la seguridad CV, el bajo riesgo de hipoglucemia y su bajo 
costo apoyan el uso de metformina como primera línea de tratamiento para la mayoría de los pacientes con DM2. 

Sulfonilureas (SU): su efecto hipoglucemiante deriva de la estimulación de liberación de insulina a partir 
del bloqueo de los canales de potasio en las células ꞵ. Este grupo está conformado por fármacos como gliben-
clamida, glimepirida, glipizida y gliclazida; las dos últimas presentan un menor riesgo de hipoglucemia y al no 
presentar metabolitos activos pueden ser utilizadas con tasas de filtrado glomerular más bajas. (50) Si bien años 
atrás existió controversia sobre la seguridad CV de las SU por atribuírseles, en varios estudios observacionales, 
efectos proarrítmicos, incremento del área de infarto y mayor tasa de eventos isquémicos, (51) el UKPDS pri-
mero, diversos metanálisis y recientemente el estudio CAROLINA (52) (en el que se comparó glimepirida con 
un inhibidor DPP-4) demostraron que estos fármacos parecen ser seguros desde el punto de vista CV.(53) Por 
su efecto hipoglucemiante y su bajo costo, este grupo farmacológico continúa siendo una opción terapéutica en 
pacientes con bajo riesgo de hipoglucemia en los cuales es necesario alcanzar un mejor control metabólico. A 
la hora de seleccionar un agente de este grupo se sugiere evitar el uso de glibenclamida por su mayor riesgo de 
hipoglucemia.

Tiazolindinedionas: otro de los grupos en torno a los cuales existe gran controversia por su impacto CV son 
las tiazolindinedionas, de las cuales la pioglitazona y la rosiglitazona son sus principales exponentes. Se caracte-
rizan por estimular los receptores PPAR gamma que intervienen en el metabolismo glucémico teniendo además 
efectos a nivel lipídico, en el tejido adiposo, en la función endotelial así como también efectos antiinflamatorios. 
(54) En 2007 dos metanálisis cuestionaron severamente la seguridad de las glitazonas después que se asoció a la 
rosiglitazona con un incremento en la incidencia de IAM y una tendencia al aumento de la mortalidad CV. (55,56) 
Posteriormente, en el estudio RECORD, el agregado de rosiglitazona al tratamiento antidiabético en pacientes 
con DM2 no se asoció a un incremento de la mortalidad cardiovascular o por cualquier causa, pero evidenció un 
mayor riesgo de insuficiencia cardíaca y fracturas. (57) En lo que respecta a pioglitazona, el estudio PROactive fue 
neutro con respecto al primario (combinado de muerte de causa CV, IAM no fatal, ACV no fatal, revascularización 
y amputaciones) pero, sin embargo, se evidenció reducción del combinado secundario de muerte por cualquier 
causa, IAM no fatal y ACV no fatal. (58) En otro estudio, esta vez en pacientes con ACV sin DM2, pero con insu-
linorresistencia, pioglitazona se asoció a reducción del combinado de ACV no fatal e IAM comparado con placebo. 
(59) Por último, en otro metanálisis que incluyó 12.026 pacientes con insulinorresistencia, prediabetes y DM2, 
se observó que el uso de pioglitazona se asoció a una reducción de eventos cardiovasculares mayores del 17% en 
pacientes con DM2 (RR 0,83; IC 95%: 0,72-0,97) pero a un incremento del riesgo de IC (RR 1,32; IC 95%: 1,14-
1,54) y edemas (RR 1,63 IC 95%: 1,52-1,75). (60) De todo lo anterior se desprende que, si bien algunos pacientes 
podrían beneficiarse con el uso de este grupo, no debe utilizarse en aquellos con riesgo de desarrollar IC. (61) 

Inhibidores DDP-4: el mecanismo de acción consiste en la inhibición de la enzima dipeptidil peptidasa-4 a 
partir de lo cual se inhibe la degradación de péptido similar al glucagón tipo 1 (GLP-1) endógeno. El efecto sobre 
el control glucémico es modesto, pero sin riesgo de hipoglucemias, a la vez que no presenta efectos adversos ni 
interacciones medicamentosas de relevancia. Los primeros resultados de los estudios de seguridad CV provienen 
de este grupo farmacológico. Los estudios SAVOR-TIMI 53, (62) TECOS, (63) EXAMINE (64) y CARMELINA (65) 
evaluaron la seguridad CV de saxagliptina, sitagliptina, alogliptina y linagliptina, respectivamente, en más de 40 
000 pacientes con DM2 con diferente riesgo CV. Si bien no demostraron beneficios CV, evidenciaron ser seguros 
(no inferioridad) con respecto a placebo en términos de MACE, mortalidad por cualquier causa o mortalidad 
CV. Solo cabe mencionar un aumento del riesgo de internaciones por IC (HR 1,27; IC 95%: 1,07-1,51; p = 0,007) 
observado con el uso de saxagliptina especialmente entre aquellos pacientes con antecedentes de insuficiencia 
cardíaca y/o insuficiencia renal previa. Pese a no demostrar beneficio cardiovascular, este grupo farmacológico 
permite alcanzar un mejor control metabólico con un buen perfil de seguridad, lo cual facilita su utilización en 
pacientes añosos, frágiles o con un alto riesgo de hipoglucemia. 
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Fármacos con beneficio CV demostrado
En los estudios de seguridad cardiovascular, dos grupos farmacológicos, iSGLT2 y los arGLP-1, demostraron 
no solo ser seguros desde el punto de vista CV, sino que su uso se asoció a reducción de eventos CV; incluso, en 
algunos grupos de riesgo, la reducción se extendió a la mortalidad. 

Inhibidores del cotransportador SGLT2: su efecto antidiabético se debe a la inhibición del cotranspor-
tador sodio-glucosa tipo 2 ubicado en el segmento contorneado del túbulo proximal, el cual es responsable de la 
absorción del 90% de la glucosa excretada, generando glucosuria y un aumento de la natriuresis. Estos efectos 
permiten la reducción de glucosa sin riesgo de hipoglucemia así como también cierto impacto en el peso corporal 
como en la presión arterial. El primer estudio de seguridad cardiovascular de este grupo fue el estudio EMPA-
REG OUTCOME que evaluó empagliflozina. (66) En una población de pacientes con DM2 y enfermedad CV 
establecida, el tratamiento con empagliflozina se asoció a una disminución significativa de MACE (combinado 
de muerte CV, IAM no fatal y ACV no fatal) del 14% (HR 0,86; IC 95%: 0,74-0,99), muerte CV del 38% (HR 0,62; 
IC 95%: 0,49-0,77), muerte por cualquier causa del 32% (HR 0,68; IC 95%: 0,57-0,82) y de las internaciones por 
IC de 35% (IC 95%: 0,50-0,85). También se evaluaron objetivos renales: la empagliflozina presentó menor inci-
dencia de insuficiencia renal (IR) aguda que placebo. Canagliflozina fue evaluada en el CANVAS Program (67) 
incluyendo 60% de pacientes con DM2 y ECV. Se observó un descenso significativo de MACE del 14% (HR 0,86; 
IC 95%: 0,75-0,97) sin impacto en mortalidad CV o total. Se observó, sin embargo, un aumento significativo del 
3 cada 1000 personas-año en la tasa de amputaciones de miembros inferiores en el grupo de tratamiento activo. 
Posteriormente, el estudio CREDENCE (68) en una población de pacientes con DM2 e insuficiencia renal cró-
nica (IRC) confirmó los efectos CV y renales positivos de la molécula, sin aumentar la tasa de amputaciones. El 
estudio DECLARE (69) comparó dapagliflozina vs. placebo en una población que incluyó un 60% de pacientes sin 
antecedentes de ECV.  Dapagliflozina demostró ser no inferior con respecto a MACE (HR 0,93; IC 95%: 0,84-1,03) 
y se observó superioridad en el objetivo coprimario evaluado de internación por IC o muerte CV (HR 0,83; IC 
95%: 0,73-0,95; p = 0,005) a expensas del descenso de internaciones por IC del 27%. Ertugliflozina, en el estudio 
VERTIS, (70) incluyó una población similar a la evaluada en el estudio de empagliflozina, pero a diferencia de 
este último solo se observó superioridad estadística en la reducción de internaciones por IC, 30% (HR 0,70; IC 
95%: 0,54-0,90). Sotagliflozina, un inhibidor dual SGLT-1/SGLT-2, evaluó pacientes con DM2 y muy alto riesgo 
CV en dos estudios, SCORED (DM2 + IRC) (71) y SOLOIST-WHF (DM2 + internación reciente por IC). (72) En 
el primero de ellos se evidenció una reducción del 26% (HR 0,74; IC 95%: 0,63-0,88) en el objetivo combinado de 
muerte CV, internación por IC y visita urgente al Servicio de Emergencias por IC y un 16% en la incidencia de 
MACE (HR 0,84; IC 95%: 0,72-0,99). En el segundo de los estudios, durante 9 meses de seguimiento, el uso de 
sotagliflozina se asoció a una reducción de un 33% (IC 95%: 0,52-0,85) del mismo objetivo combinado primario. 
En resumen, este grupo farmacológico demostró reducción de eventos CV y renales cuando se añade a la tera-
pia convencional para el tratamiento de los pacientes con DM2 con alto y muy alto riesgo CV. La reducción del 
riesgo de internaciones por IC fue consistente con todos los fármacos del grupo y con las diferentes poblaciones 
evaluadas, lo que llevó a expandir su uso al tratamiento de pacientes con IC con o sin DM2.

Agonistas del receptor GLP-1: este grupo de fármacos generan su efecto antidiabético aumentando la 
secreción de insulina y disminuyendo la de glucagón a través de la estimulación de receptores de GLP-1 a partir 
de un mecanismo dependiente de la glucosa, lo cual se traduce en un bajo riesgo de hipoglucemia. Presentan 
mayor potencia que los inhibidores sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2) en términos de reducción de HbA1c y un mayor 
impacto en el descenso del peso corporal. A diferencia de los iSGLT2, los resultados de los estudios de seguridad 
CV fueron más heterogéneos, en parte por los diferentes diseños de los estudios, pero además por tratarse de 
moléculas con estructuras farmacológicas diferentes. Entre las moléculas derivadas de la exendina se encuentran 
lixisenatida, exenatida y efpeglenatida. El estudio ELIXA (73) incluyó pacientes con síndrome coronario agudo en 
los 180 días previos demostrando no inferioridad de lixisenatide en términos de un MACE ampliado. Similares 
resultados se observaron en el estudio EXSCEL (Exenatide), (74) también en una población compuesta en su 
mayoría por pacientes con ECV. Diferentes resultados se observaron en el estudio AMPLITUD-O (efpeglenatida), 
el cual incluyó pacientes con DM2 y ECV o IRC seguidos durante 1,8 años. (75) Se observó con efpeglenatida una 
reducción de MACE del 27% (HR 0,73; IC 95%: 0,58-0,92) al igual que una reducción en el compuesto renal. Mayor 
consistencia en los resultados se observó con los agonistas de GLP-1 con mayor homología al GLP-1 humano. 
El estudio LEADER  aleatorizó, en una población de pacientes con DM2 y predominantemente con ECV previa 
(81%), liraglutida vs. placebo. (76) A diferencia de los estudios anteriormente mencionados se evidenció, luego 
de 3,1 años de seguimiento, superioridad de liraglutida en términos de reducción de MACE (13%), muerte CV 
(22%) y muerte por cualquier causa (15%), retardando además la progresión de enfermedad renal. En el mismo 
sentido y en una población de características similares, en el estudio SUSTAIN-6, que evaluó semaglutida (una 
dosis semanal), se evidenció una reducción en el riesgo de MACE y de MACE ampliado (MACE + revasculariza-
ción coronaria o periférica, internaciones por angina inestable o IC) en un 26%, principalmente a expensas de un 
39% de reducción de ACV no fatal y de la incidencia de revascularizaciones en un 35%. Al igual que en el estudio 
anterior, el beneficio también se extendió a los objetivos renales. (77)  Por su parte, en el estudio HARMONY, 
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el uso de albiglutida administrado en forma semanal disminuyó significativamente MACE, MACE ampliado 
con revascularización y la incidencia de IAM, sin observarse reducción significativa de ACV, mortalidad total 
ni CV. (78) Semaglutida en su formulación no inyectable (oral) fue evaluada en el estudio PIONEER-6. (79) A 
diferencia de la formulación subcutánea, demostró ser segura (no inferior) pero no alcanzó superioridad, aunque 
el estudio no fue diseñado para tal fin. Finalmente, el estudio REWIND en el que se evaluó dulaglutida incluyó 
en su mayoría pacientes sin enfermedad cardiovascular (69%) y mostró una reducción de MACE del 12% (HR 
0,88; IC 95%: 0,79-0,99). En los puntos individuales se evidenció reducción de ACV no fatal del 24% sin impacto 
en mortalidad CV ni total. (80) En síntesis, podemos afirmar que ciertas moléculas de este grupo se asociaron a 
reducción de MACE y mortalidad en pacientes con enfermedad cardiovascular establecida y a reducción de MACE 
en pacientes sin ECV previa. Por otro lado, si bien el impacto en puntos finales renales es inferior al observado 
con el uso de iSGLT2, también se observó beneficio especialmente en reducción y progresión de albuminuria. 
Es importante resaltar que el uso de antagonistas de los receptores de GLP-1 se asocia a mayor pérdida de peso 
y reducción de HbA1c que el resto de los fármacos antidiabéticos, junto con reducción de TA y cambios a nivel 
lipídico y efectos antiinflamatorios indirectos (a nivel intestinal) y directos (pared vascular) que contribuirán al 
beneficio cardiovascular observado en los estudios.   

Fármacos con beneficio cardiovascular demostrado sin metformina 
Si bien la mayoría de los pacientes incluidos en los estudios de seguridad cardiovascular recibían metformina, 
dado el gran número de personas incluidas, el subgrupo de pacientes que recibió iSGLT2 o arGLP-1 sin metfor-
mina no fue menor (incluso muy superior al número de pacientes que ingresaron en el estudio UKPDS 34. Varios 
análisis post hoc que evaluaron este subgrupo en distintos estudios e incluso en dos metanálisis evidenciaron que 
persistía el beneficio cardiovascular independiente de la terapia de base con metformina. (81-84)

Insulina
El reemplazo hormonal con insulina es, a pesar de los avances en el tratamiento farmacológico, una estrategia 
para el control de la hiperglucemia de uso frecuente en DM2 ante el fracaso de otros antidiabéticos. Algunos 
estudios observacionales cuestionan el impacto cardiovascular de la insulinoterapia. Sin embargo, los resultados 
del estudio ORIGIN realizado con insulina glargina U100 utilizada para conseguir niveles normales de glucosa 
plasmática en ayunas vs. placebo en pacientes con DM2 en un seguimiento a más de 6 años se asociaron a un 
efecto neutro sobre los eventos cardiovasculares (85) respaldando la seguridad cardiovascular de la insulinoterapia. 

En la Tabla 3 se resumen posologías, contraindicaciones y efectos adversos de los diferentes grupos farma-
cológicos utilizados en DM2. 

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 III	 A

	 III	 B

	 III	 A

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 En pacientes con DM2 con alto riesgo cardiovascular o enfermedad cardiovascular establecida, 

independientemente del control metabólico, se recomienda el uso de iSGLT2 con beneficio 

cardiovascular demostrado para reducir el riesgo de eventos cardiovasculares.

	 –	 En pacientes con DM2 con alto riesgo cardiovascular o enfermedad cardiovascular establecida, 

independientemente del control metabólico, se recomienda el uso de arGLP-1 con beneficio 

cardiovascular demostrado para reducir el riesgo de eventos cardiovasculares.

	 –	 En pacientes con DM2 e insuficiencia cardíaca se recomienda el uso de iSGLT2 con beneficio 

cardiovascular demostrado. 

	 –	 En caso de utilizar sulfonilureas, se desaconseja la utilización glibenclamida para el tratamiento 

de la hiperglucemia del paciente con DM2.

	 –	 En pacientes con DM2 y alto riesgo de desarrollar IC se desaconseja el uso de saxagliptina. 

	 –	 En pacientes con DM2 con riesgo de desarrollar IC se desaconseja el uso de tiazolindinedionas. 
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Tabla 3. Fármacos antidiabéticos, dosificación y precauciones

Fármaco	 Posología	 Dosis	 Ajuste según	 Contraindicaciones	 Efectos adversos
		  Máxima	 función renal	

ClCr < 30 mL/min

Complicaciones agudas: IC, 

sepsis, insuficiencia hepática

Absoluta: IC, embarazo y 

lactancia, hepatopatía activa, 

transaminasas × 3

Relativa: edemas, osteoporo-

sis y/o antecedentes de frac-

turas

DM1, ClCr < 30 mL/min, em-

barazo y lactancia

Alcoholismo

Insuficiencia hepática

Embarazo y lactancia

Gastroparesia grave

Antecedentes de pancreatitis

Antecedentes de carcinoma 

medular de tiroides

Embarazo y lactancia

Insuficiencia renal terminal

Isquemia crítica de miembros 

inferiores

Embarazo y lactancia

Precaución en pacientes con 

infecciones genitourinarias 

reiteradas 

Gastrointestinales, acidosis 

láctica, evaluar déficit vita-

mina B12

Aumento de peso, edemas, 

anemia, aumento riesgo de 

fracturas

Hipoglucemia, aumento de 

peso

Raros, cefaleas, constipación 

mareos, reacciones cutáneas, 

dolores articulares

Saxagliptina: riesgo de IC

Teneligliptina: prolongación 

de QT

Más frecuentes al inicio

Náuseas

Vómitos

Diarrea

Infecciones genito-urinarias 

(vulvovaginitis, balanopos-

titis), disuria, poliaquiuria, 

hipotensión ortostática

ClCr 30-45 mL/min

No usar: ClCr < 30

mL/min

No requiere ajuste

Precaución ClCr < 60

mL/min

ClCr 30-50 mL/min: 50 

mg/día

ClCr: < 30 mlL/min 25 

mg/día

ClCr < 50 mL/min: 50 

mg/día

ClCr < 50 mL/min: 2,5 

mg/día

No se ajusta

No se ajusta

No se ajusta

No dar ClCr < 15 mL/min

No se ajusta

No dar ClCr < 15 mL/min

No se ajusta

No dar ClCr < 15 mL/min

No se ajusta

No dar ClCr < 30 mL/min

No se ajusta

No dar ClCr < 30 ml/min

ClCr 45-60: 100 mg/día

No dar ClCr < 30 mL/min

2000-2500 mg/d

45 mg/d

120 mg/d

100 mg/d

50 mg

5 mg/d

5 mg/d

20 mg/d

1,8 mg/día

1,5 mg/semana

1 mg/semana

25 mg/día

10 mg/día

300 mg/día

1-3 veces por 

día

1 vez por día

1-2 veces por 

día

1 vez por día

2 veces por 

día

1 vez por día

1 vez por día

1 vez por día

1 vez por día 

(SC)

1 vez por 

semana (SC)

1 vez por 

semana (SC)

1 vez por día

1 vez por día

1 vez por día

Metformina

Pioglitazona

Gliclazida

Sitagliptina

Vildagliptina

Saxagliptina

Linagliptina

Teneliglip-

tina

Liraglutida

Dulaglutida

Semaglutida

Empagliflo-

zina

Dapagliflo-

zina

Canagliflo-

zina
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Cirugía metabólica 
Se entiende por cirugía metabólica toda intervención quirúrgica realizada en el tubo digestivo con el objeto de 
conseguir mejoría o remisión de la DM y reducción del riesgo cardiometabólico. Tradicionalmente se enfoca 
en relación con el índice de masa corporal entre 30 y 35 kg/m² dado que, para cifras mayores, la indicación y 
beneficio se expresa en relación con la cirugía bariátrica propiamente dicha. Dentro del subgrupo de pacientes 
que clasifican para ingresar en el programa quirúrgico de la DM, múltiples trabajos han mostrado beneficio en 
materia de control. De ellos se desprende que la tasa de remisión de la enfermedad observada oscila entre el 
39 y el 90%, permaneciendo en todos los casos por encima del grupo control destinado a tratamiento médico 
optimizado. (86) En el seguimiento a largo plazo, la evidencia también demuestra la consistencia de la interven-
ción. En efecto, un trabajo con seguimiento a 8 años demostró disminución significativa en el grupo quirúrgico 
en relación con el grupo en tratamiento médico del punto final primario combinado de MACE, primer evento 
coronario, primer evento cerebrovascular, IC, fibrilación auricular (FA), nefropatía y muerte de cualquier causa. 
Asimismo, este trabajo muestra mejoría significativa en forma independiente de cada uno de los elementos que 
integran este combinado. (87) En un seguimiento a 10 años, otro trabajo agrega la disminución significativa del 
tratamiento quirúrgico en la incidencia tanto de la patología microvascular como macrovascular del paciente con 
DM, agregando una sensible mejoría de la calidad de vida. (88) De las múltiples técnicas quirúrgicas aprobadas 
en cirugía bariátrica, cuando se circunscribe a pacientes con los criterios de índice de masa corporal descriptos, y 
metabólicamente comprometidos, la evidencia señala que el bypass gástrico en Y de Roux (BPGYR) logra mejores 
resultados con respecto a la gastroplastia vertical o manga gástrica (GV). En efecto, el BPGYR es significativa-
mente más exitoso en la remisión de DM, pérdida de peso, control del perímetro de cintura, objetivos de HbA1c 
menor del 7% y control de C-LDL. (89) 

Para ser elegible para el tratamiento quirúrgico, los pacientes deben cumplir los siguientes criterios básicos: (90)
–	 Diagnóstico de DM2 desde al menos 2 años atrás 
–	 Edad <65 años 
–	 HbA1c >8% por un año a pesar del tratamiento adecuado 
–	 IMC >30 kg/m2 
–	 Perímetro de cintura abdominal >102/88 cm (hombres/mujeres, respectivamente) 
–	 Péptido C en ayunas >1 ng/dL 
–	 Evidencia de compromiso y adherencia al tratamiento 
–	 Posibilidad de seguimiento adecuado 
–	 La indicación debe partir del especialista en enfermedades endocrinometabólicas con acuerdo del equipo 

quirúrgico tratante. 
A su vez, entre los pacientes que cumplan con los criterios básicos, se debe analizar la presencia de criterios 

mayores o menores, siendo recomendable para aquellos pacientes que reúnan al menos dos criterios mayores o 
uno mayor asociado al menos a dos menores. (Tabla 4)

Tabla 4. Criterios mayores y menores

Criterios mayores	 Criterios menores

HTA sostenida (TAS/TAD > 139/89 mm Hg)*	 Insulinemia de ayuno > 20 μU/mL #

Dislipidemia

(CT/LDL/TGL/C no HDL > 200/> 100/> 150/> 100mg/dL)*	 Espesor íntima-media ≥ 1 mm

Antecedentes de enfermedad microvascular o macrovascular	 Antecedentes heredofamiliares de enfermedad cardiovascular presente

SAHOS moderado a grave	 Esteatosis hepática no alcohólica

*Con tratamiento o sin él; # en pacientes no tratados con insulina.

Resulta importante destacar que la cirugía metabólica es una herramienta más en el tratamiento de pacientes 
con diabetes. Considerando que la diabetes y la obesidad son enfermedades crónicas, se aconseja continuar en el 
postperatorio con medicación tanto oral como inyectable para evitar recidivas y reganancia de peso. 
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Poblaciones especiales
Diabetes tipo 1
La diabetes tipo 1 representa menos del 10% de los casos de diabetes. Se caracteriza por la destrucción de las 
células productoras de insulina del páncreas, que –en la mayoría de los casos– está causada por una reacción 
autoinmunitaria. Se presenta con mayor frecuencia en niños, adolescentes y adultos jóvenes. (91) 

Hombres y mujeres con DM1 menores de 40 años de edad tienen un riesgo relativo 5 y 10 veces mayor, res-
pectivamente, de padecer un evento coronario; y este riesgo es aún mayor en aquellos diagnosticados a menor 
edad. A los 20 años del diagnóstico, la expectativa de vida está reducida en cerca de 12 años, y aproximadamente 
un tercio del exceso de riesgo es atribuible a ECV. Algunos autores observaron una mayor incidencia de IC en 
pacientes con DM1 comparada con DM2. (92)

Diversas complicaciones crónicas relacionadas con DM1 tienen impacto en el riesgo de desarrollo de complica-
ciones cardiovasculares. La neuropatía autonómica cardíaca (NAC) puede afectar hasta el ~40% de las personas 
con DM1 generando anormalidades en la respuesta cardíaca ante diferentes estímulos: se manifiestan diversas 
alteraciones como taquicardia en reposo, hipotensión ortostática, pérdida de la declinación nocturna de la ten-
sión arterial (TA), intolerancia al ejercicio, isquemia miocárdica silente y un mayor riesgo de muerte súbita. Un 
indicador temprano de NAC es la reducción de la variabilidad de la frecuencia cardíaca (FC), que puede conllevar 
FC en reposo fija y elevada entre 80-90 lpm. La presencia de hipotensión ortostática nos indica la presencia de 
NAC grave. (93) La nefropatía diabética es otra complicación frecuente en DM1 y fuertemente asociada a la ECV. 
El riesgo de mortalidad por todas las causas aumenta con la gravedad de la enfermedad renal, desde microalbu-
minuria hasta macroalbuminuria y enfermedad renal terminal. En una cohorte danesa, los pacientes con DM1 
con microalbuminuria aislada tenían un riesgo 4,2 veces mayor de ECV y aquellos con macroalbuminuria, un 
riesgo 37 veces mayor. Este aumento de riesgo se debe a múltiples factores: superposición y empeoramiento de 
los factores de riesgo (FR), la nefropatía como marcador de una DM1 de larga data y pobre control metabólico 
y otros mecanismos como la anemia, alteraciones del metabolismo fosfo-fosfocálcico entre otros contribuyen al 
mayor riesgo de eventos vasculares. (93) Por otra parte, los pacientes con DM1 y retinopatía diabética tienen más 
probabilidades de desarrollar ECV (OR 2,16; IC 95%: 1,16-4,02; p = 0,015). La retinopatía diabética y la ECV 
comparten varios factores de riesgo, como la edad, la duración de la diabetes, la hipertensión, un IMC más alto 
y la enfermedad renal crónica (ERC). (94) De estos datos se desprende la necesidad de reconocer la presencia de 
complicaciones microvasculares como factores que incrementan aún más el riesgo de desarrollar complicaciones 
vasculares mayores. 

Los niveles elevados de glucemia en DM1 están asociados con aterosclerosis subclínica, pruebas de función 
endotelial anormal, rigidez arterial y alteraciones en la función ventricular izquierda. El tratamiento intensivo 
de la DM1 ha demostrado prevenir el aumento en la FC basal (como marcador de NAC) y mejorar la función 
ventricular izquierda (95). Además un metanálisis que incluye los estudios DCCT-EDIC, con aproximadamente 
1800 pacientes, el RR para cualquier evento cardiovascular en el grupo de control glucémico intensivo fue más 
bajo: 0,38 (IC 95%: 0,26-0,56). (96)

Los pacientes con DM1, dada la deficiencia absoluta de insulina, pueden presentar una mayor variabilidad 
glucémica (VG) que los pacientes con DM2. Con el aumento de la VG incluso con niveles de HbA1c “dentro de 
objetivos” hay 2,92 veces más de riesgo de mortalidad cardiovascular. La hipoglucemia grave también se asocia 
con un mayor riesgo de mortalidad después de un evento cardiovascular. Este aumento del riesgo puede deberse 
en parte a un aumento del estrés oxidativo y la inflamación. Algunas estrategias para reducir la VG son: el uso 
de análogos lentos de insulina, insulinas prandiales más rápidas y el monitoreo continuo de glucosa (MCG). (97) 
El MGC ha demostrado mejorar el control metabólico y reducir la VG en pacientes tratados con microinfusores 
de insulina y con múltiples inyecciones. El aumento del tiempo en rango de adecuado control (70 a 180 mg/dL) se 
asocia con una reducción de las complicaciones microvasculares. Los sistemas de infusión de insulina con sensor 
de glucosa y suspensión predictiva reducen el tiempo en hipoglucemia y la VG. (98) En este sentido, algunos 

	 IIa	 C

	 IIa	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se sugiere considerar la cirugía bariátrica en pacientes con IMC igual a 40 kg/m2 o mayor (IMC 

>37,5 en asiáticos), independientemente del nivel de control metabólico o la complejidad del 

tratamiento, y en pacientes con IMC entre 35-39,9 (IMC 32,5-37,4 kg/m2 en asiáticos) con glu-

cemias inadecuadamente controladas a pesar de los cambios del estilo de vida y el tratamiento 

médico óptimo, asociado a 2 criterios mayores o 1 mayor y dos menores. 

	 –	 Se sugiere considerar cirugía metabólica en pacientes con IMC 30-34.9 kg/m2 (27.5-32.4 en 

asiáticos) con glucemias inadecuadamente controlada a pesar del tratamiento médico óptimo 

ya sea por vía oral o inyectable, incluyendo insulina. 

https://paperpile.com/c/6Z2QEL/aIZaA
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/CVTD
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/Td4a
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/Td4a
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/laNI
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/ASM9
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/WieE
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/KbLc
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/3mXn
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agentes antidiabéticos utilizados en DM2 como los iSGLT2 han demostrado reducir la VG (99) y podrían en el 
futuro ser estrategias adicionales para los pacientes con DM1.

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se deben individualizar los objetivos glucémicos en pacientes con DM1 de acuerdo con la edad 

del paciente, la duración de la enfermedad, las comorbilidades y la esperanza de vida esperada 

intentando mantener un objetivo de HbA1c cercana a lo normal, pero minimizando el riesgo de 

hipoglucemia grave.  

	 –	 Se recomienda insulinoterapia intensificada (insulina basal + insulina prandial o infusión de insulina 

subcutánea) para alcanzar un adecuado control metabólico. 

	 –	 Se debe considerar el uso de monitoreo continuo de glucosa para el ajuste de la terapia en los 

pacientes con diabetes tipo 1. 

Diabetes gestacional
La diabetes gestacional (DMG) se define como la alteración de la tolerancia a la glucosa que se manifiesta o diag-
nostica durante la gestación. (100) En la Argentina complica al 9,8% de los embarazos. (101) En la mayoría de los 
casos, el trastorno de la glucosa revierte después del parto, pero el riesgo de desarrollar DM2 en el futuro es 8,3 
(IC 95%: 6,5-10,6) veces mayor que en las mujeres que no cursaron con DMG. Este riesgo se incrementa en los 
primeros años posparto: un tercio de las mujeres con DMG desarrollará DM2 dentro de los 15 años posteriores 
al embarazo índice. (102) Cada unidad de IMC adicional ganada se asocia con un 28% más de riesgo de DM2 (IC 
95%: 0,98-1,67) ajustado por edad al momento del parto, raza/etnia, IMC antes del embarazo y años desde el 
parto. Las mujeres que perdieron peso posterior al parto tenían un 39% menos de riesgo de desarrollar diabetes 
tipo 2 (IC 95%: 0,33-1,12) en comparación con las mujeres que mantuvieron su peso; por ello es fundamental 
promover la pérdida de peso luego del embarazo. (16) Por otro lado, el antecedente de DMG se asocia a un mayor 
riesgo de desarrollar eventos CV. Un metanálisis agrupado de nueve estudios (5.390.591 mujeres-101.424 even-
tos cardiovasculares) mostró que, en comparación con embarazadas sin DMG, las mujeres con DMG tenían un 
riesgo dos veces mayor de eventos cardiovasculares futuros (RR 1,98; IC 95%: 1,57- 2,50). Cuando se restringió 
a mujeres que no desarrollaron DM2, la DMG permaneció igualmente asociada con un riesgo 56% mayor de 
eventos cardiovasculares futuros (RR 1,56; IC 95%: 1,04; -2,32). La DMG confirió un riesgo 2,3 veces mayor de 
eventos cardiovasculares en la primera década posparto (RR 2,31; IC 95%: 1,57 - 3,39). (103).

	 I	 A

	 I	 A

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 En pacientes con DMG se debe revaluar el estado metabólico con PTOG a las 6 semanas posparto. 

	 –	 En pacientes con antecedentes de DMG se debe intensificar el control de factores de riesgo 

cardiovascular.

Adulto mayor
La atención de los adultos mayores con diabetes se complejiza por su heterogeneidad clínica, cognitiva y funcional. 
Algunas personas mayores pueden tener diabetes de larga evolución y con complicaciones importantes; otras 
diagnosticadas recientemente pueden haber tenido años de diabetes no diagnosticada y finalmente otras personas 
mayores pueden tener una enfermedad de inicio verdaderamente reciente con pocas o ninguna complicación. 
Es importante considerar que los adultos mayores de 75 años, con múltiples comorbilidades están ausentes o 
subrepresentados en los ensayos clínicos; por tanto, las indicaciones basadas en dichos ensayos deben interpre-
tarse y aplicarse con cautela y requieren estricta vigilancia. (104)

Aunque el control de la hiperglucemia puede ser importante en las personas mayores con diabetes, es proba-
ble que se produzcan mayores reducciones en la morbilidad y la mortalidad como resultado del control de otros 
factores de riesgo cardiovascular en lugar del control estricto de la glucemia únicamente. Por ejemplo, existe 
sólida evidencia –a partir de ensayos clínicos– del valor del tratamiento de la hipertensión en adultos mayores, 
así como de los beneficios de algunas intervenciones como el uso de estatinas.

https://paperpile.com/c/6Z2QEL/xg5C
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/EMr5
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/OoBQ
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/qgli
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/oD5U
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/GP7w
https://paperpile.com/c/6Z2QEL/md25
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		  	 I	 A

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se sugiere buscar objetivos glucémicos más bajos (A1c < 7=7,5%) en adultos mayores con pocas 

enfermedades crónicas coexistentes, función cognitiva y estado funcional intactos; mientras que 

en aquellos con múltiples enfermedades crónicas, deterioro cognitivo o con dependencia , los  

objetivos glucémicos pueden ser menos estrictos (como A1c < 8,0-8,5%).

	 –	 Se sugiere priorizar grupos farmacológicos con bajo riesgo de hipoglucemia.

Enfermedad renal
La ERC es una complicación frecuente de la DM y se asocia con el mayor riesgo de ECV. Aproximadamente el 
30% de los pacientes con DM1 y el 40% con DM2 la desarrollarán. La ERC se define como una reducción del fil-
trado glomerular (FG) <60 mL/min y/o de la proteinuria persistente (relación albúmina urinaria: creatininuria 
>30 mg/g), sostenida durante >90 días. La monitorización de la DM debe incluir la evaluación de la función 
renal mediante el FG y el cociente albuminuria: creatininuria, respectivamente. Una disminución en el FG hace 
que el control glucémico sea más desafiante y aumenta los riesgos de eventos adversos inducidos por fármacos, 
como la hipoglucemia. 

Optimizar el control glucémico reduce el riesgo de progresión de nefropatía. Pero es más complejo en la 
enfermedad renal diabética debido a que la caída en el FG restringe el uso de varios fármacos antidiabéticos 
orales: la metformina debe usarse con precaución hasta un FG de 30 mL/min. Las sulfonilureas excretadas por 
vía renal pueden acumularse y aumentar la probabilidad de hipoglucemia. Los arGLP1 liraglutida, dulaglutida 
y semaglutida se pueden administrar con un FG >15 mL/min. A medida que la función renal se deteriora, el uso 
de insulina en lugar de regímenes orales está indicado para alcanzar un mejor control glucémico.

Los nuevos fármacos antidiabéticos han demostrado efectos beneficiosos sobre las complicaciones renales. 
Se ha observado nefroprotección en los estudios de seguridad cardiovascular con arGLP1-RA a expensas fun-
damentalmente de la reducción en la progresión de albuminuria. Por su parte, los inhibidores de SGLT-2 han 
demostrado tanto enlentecer la caída de filtrado glomerular como reducir la aparición o progresión de albuminuria 
en un amplio grupo de pacientes con DM2. El estudio CREEDENCE (68) aleatorizó canagliflozina vs. placebo en 
pacientes con DM2, FG 30 a <90 mL/min y albuminuria. En esa investigación, 4401 pacientes fueron seguidos 
durante 2,6 años y el riesgo relativo del resultado primario (una combinación de enfermedad renal en etapa ter-
minal, una duplicación de los niveles de creatinina sérica o muerte renal o CV) se redujo en un 30% (43,2 frente 
a 61,2/1000 pacientes-año, p = 0,00001). Estos hallazgos confirman los resultados de los puntos secundarios 
de los ensayos clínicos, y refuerzan la importancia de incluir los iSGLT2 en el tratamiento de los pacientes con 
diabetes y enfermedad renal, con ECV asociada y sin ella.

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 IIa	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda evaluar  la función renal mediante medición de creatinina,  estimación de FG por 

fórmula  y relación albúmina- creatininuria una vez al año.

	 –	 Se sugiere utilizar un bloqueante del SRAA (IECA o ARA II) para el tratamiento de la HTA en 

pacientes con DM y enfermedad renal. 

	 –	 Se recomienda utilizar un iSGLT2 (empagliflozina, canagliflozina o dapagliflozina) en pacientes 

con DM2 y ERC, independientemente del control glucémico.	

	 –	 El tratamiento con liraglutida, semaglutida o dulaglutida está asociado a un menor riesgo de 

eventos renales y debería ser considerado en pacientes con DM y ERC.
SRAA: sistema renina angiotensina aldosterona, IECA: inhibidor de enzima convertidora de angiotensina, ARAII: antagonista del receptor tipo II de angiotensina.

Consideraciones finales 
Los pacientes con DM presentan un mayor riesgo de complicaciones, una mayor mortalidad, y requieren –de 
parte del equipo tratante– una adecuada planificación de los tratamientos y una comprehensiva evaluación y 
seguimiento con el fin de prevenir o retrasar las complicaciones relacionadas con la enfermedad, así como también 
lograr una mejoría de la calidad de vida del paciente. Esta planificación requiere una adecuada comunicación entre 
el paciente y el equipo de salud, quienes deberán tener en cuenta las características, expectativas y preferencias 
del paciente al momento del desarrollo del plan de tratamiento y el seguimiento. 
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En las visitas de seguimiento se debe organizar una evaluación médica integral que incluya anamnesis, 
examen físico, estudios complementarios y el manejo de las complicaciones y comorbilidades. Por otra parte, no 
debemos olvidar aspectos nutricionales, psicosociales y la supervisión de los parámetros de autocontrol glucémico 
en aquellos casos en que se efectúen (Tabla 5). 

Tabla 5.  Evaluación y seguimiento del paciente con diabetes

Evaluación	 Prueba	 Frecuencia

Bucal:  gingivitis, estado de piezas dentarias

Peso/IMC*

Piel

•	 En pacientes con DM en tratamiento con insulina evaluar sitios de inyección

Pies

•	 Inspección visual: evaluar deformidades y alteraciones ortopédicas, integridad de 

la piel, presencia de hiperqueratosis y lesiones en uñas

•	 Evaluar neuropatía: al menos sensibilidad vibratoria (diapasón 256 Hz) o evaluación 

táctil profunda por monofilamento 10 gramos.  Otros: reflejos osteotendinosos, 

signo del abanico (hipotrofia muscular), temperatura

•	 Evaluación vascular: pulsos periféricos. (véase Evaluación cardiovascular):

Presión arterial: sentado, 3 veces con intervalos y obteniendo promedios (considerar 

evaluación de hipotensión ortostática)

Electrocardiograma

Considerar eco-Doppler cardíaco

Considerar búsqueda de ateromatosis subclínica (score de calcio coronario,

eco vasculares en territorio carotídeo y femoral)

Pruebas evocadoras de isquemia

Evaluación vascular de miembros inferiores: índice tobillo-brazo o eco-Doppler vascular

Evaluar prueba de variabilidad de frecuencia cardíaca y presión arterial

Ecografía hepática (evaluar presencia de hígado graso)

Hepatograma (véase Laboratorio)

Agudeza visual, examen de retina

Tamizaje de depresión, ansiedad y deterioro cognitivo

•	 Hemoglobina glucosilada A1c si no está disponible dentro de los 3 meses y 

glucemia 

•	 Función renal y estimación de filtrado glomerular por fórmula

•	 Relación albuminuria-creatininuria en orina espontánea 

•	 Hepatograma

•	 Colesterol total. LDL colesterol. HDL colesterol y triglicéridos. Estimación de 

colesterol no HDL

•	 TSH en pacientes DM1

•	 Anticuerpos para detección de enfermedad celíaca en DM1

•	 Influenza (gripe)

•	 Vacuna antineumocócica:

	 Vacuna conjugada de 13 serotipos (VCN13) 

	 Vacuna polisacárida de 23 serotipos (VPN23)

•	 Hepatitis B

•	 Doble bacteriana

Anualmente

En cada visita

En cada visita

Anualmente

En cada visita

Anualmente

Individualizar de acuerdo 

con el paciente y riesgo 

CV

Individualizar de acuerdo 

con el riesgo CV

Individualizar de acuerdo 

con el riesgo CV

Al menos una vez

Anualmente

Anualmente

Considerar en cada visita

Anualmente

Anualmente

Anualmente

Anualmente

Anualmente

Anualmente

Anualmente

Primera dosis: VCN 13.  

Segunda dosis: VPN 23 

al año de la VCN 13.**  

Esquema completo de 3 

dosis por única vez

Cada 10 años

Anamnesis y examen 

físico

Evaluación cardiovascular

Evaluación hepática

Evaluación oftalmológica

Evaluación neurocog-

nitiva

Laboratorio

Inmunización

Nota: la frecuencia de evaluaciones se debe ajustar a cada caso individual. *IMC: índice de masa corporal. **Para aquellas personas que hayan comenzado 
el esquema de vacunación antes de los 65 años, se recomienda un único refuerzo de la VPN23 a partir de los 65 años respetando el intervalo mínimo de 5 
años con la última dosis de VPN23. En personas que recibieron como 1.a dosis VPN23, aplicar VCN13 con intervalo mínimo de 12 meses. 
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Sin duda la atención y el seguimiento del paciente con DM representa un gran desafío pues requiere la parti-
cipación de un equipo de salud compuesto por especialistas en la atención del paciente con diabetes (endocrinó-
logos/diabetólogos), nutricionistas, cardiólogos, educadores, etc. Todo profesional formado en el seguimiento de 
un paciente con diabetes, incluidos los especialistas en cardiología, podrán controlarlo y seguirlo. Sin embargo, 
en ciertas condiciones, se sugiere la derivación a un endocrinólogo o diabetólogo: 
•	 Paciente con DM1
•	 Paciente con DM en tratamiento con insulinoterapia
•	 Paciente con DM gestacional o pregestacional
•	 Paciente con DM y complicaciones relacionadas con su enfermedad o múltiples comorbilidades asociadas 
•	 Paciente con DM con inadecuado control a pesar del tratamiento antidiabético inicial con dos fármacos 

La diabetes es una patología prevalente con una incidencia en constante crecimiento asociado al aumento de 
peso y al envejecimiento de la población. Si bien en términos absolutos la incidencia de algunas complicaciones 
cardiovasculares se ha reducido en la población de pacientes con diabetes, estos siguen teniendo un riesgo mayor 
cuando se los compara con pacientes sin diabetes. 

El manejo apropiado del control glucémico es central en el manejo de esta patología con demostrado impacto 
en la reducción de complicaciones; sin embargo, es insuficiente para reducir por sí solo el riesgo CV del paciente 
con DM. Un manejo integral teniendo en cuenta diferentes variables como peso corporal con un adecuado plan 
alimentario y ejercicio físico programado, el adecuado control de la presión arterial y lípidos, así como también 
la utilización oportuna de fármacos con impacto sobre eventos cardiovasculares y renales se han asociado a una 
reducción significativa de las complicaciones dejando atrás la visión simplista basada en el exclusivo manejo 
glucémico del paciente con DM. 

En la Figura 1 se resume el algoritmo de manejo del paciente con DM2 y alto riesgo cardiovascular. 

Control
glucémico

iSGLT-2

y/o arGLP-1

Aspirina

Estatinas

Control
presión
arterial

DM 2

Alto o muy

alto riesgo

CV

• Individualizar Objetivo A1c

• Minimizar riesgo de hipoglucemia

• Evaluar A1C < 7% o < 6,5%

• Considerar uso de metformina

Independiente del control glucémico

Paciente con IC: indicar iSGLT-2

Paciente con e .nf r -2.enal: preferir iSGLT

Paciente con obesidad: mayor impacto

arGLP-1 en peso.

• Objetivo  PA < 140-90 mm  Hg

• Objetivo  PA < 130/80 mmHg en

seleccionados pacientes

• IECA o ARA II de elección

• Muy alto riesgo LDL < 55

• Alto riesgo LDL < 70 mg/dL

• Evaluar combinación con

ezetimibe para alcanzar objetivos

• Considerar en pacientes con alto riesgo CV

y bajo riesgo de sangrado

Fig. 1

El impacto en la reducción del riesgo cardiovascular como de la mortalidad es mucho mayor cuando asociamos 
el control de dichos factores de manera integral y en forma temprana. El estudio STENO aleatorizó 160 pacientes 
con diabetes tipo 2 a una estrategia de control multifactorial intensiva vs. conservadora. (105) A los 7,8 años de 
seguimientos, los pacientes en la rama de estrategia de control multifactorial intensivo (que incluía estrategias 
para modificación de estilo de vida, control de presión arterial y glucemia, uso de estatinas y antiagregación 
plaquetaria) tuvieron una reducción significativa del 53% en el riesgo de presentar algún evento vascular. Por 
otro lado, un registro sueco evaluó el riesgo de eventos vasculares en pacientes con diabetes de acuerdo con el 
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control alcanzado de los diferentes factores de riesgo cardiovasculares. (106) Aquellos pacientes con diabetes 
que no fumaban, ni presentaban albuminuria elevada y alcanzaban un adecuado control de la glucemia, presión 
arterial y colesterol presentaban el mismo riesgo de mortalidad cardiovascular que un paciente sin diabetes 
independientemente de la edad. 

Disponemos de evidencias sólidas del impacto en la reducción del riesgo cardiovascular de nuestros pacientes 
si utilizamos una estrategia de control multifactorial intensiva y temprana; sin embargo, un porcentaje menor 
de pacientes alcanzan estos objetivos de forma global. En un análisis de datos transversal de pacientes con DM 
que participaron del National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) evaluó las tendencias en 
Estados Unidos del tratamiento de la diabetes y del control de sus factores de riesgo desde 1999 hasta 2018. 
(107) Si bien el porcentaje de los participantes en los que se alcanzaron objetivos adecuados de presión arterial, 
colesterol y hemoglobina glucosilada en forma simultánea se incrementó levemente hasta el año 2010 pero, a 
partir de entonces, se estabilizó en solo un 22,2% de la población analizada (IC 95%: 17,9 - 27,3). Esta realidad 
no es ajena a nuestra región. En un estudio observacional efectuado por el Consejo de cardiometabolismo de la 
Sociedad Argentina de Cardiología sobre 694 pacientes con DM2 analizados, de los cuales el 48% presentó enfer-
medad cardiovascular, solo el 14 al 19% alcanzó el triple objetivo de control. (9) Por otro lado, el uso de fármacos 
con impacto CV como los iSGLT2 o los arGL1 entre pacientes con DM que presentan alto riesgo cardiovascular 
sigue siendo muy bajo tanto a nivel global como local. (108) 

Sin duda el desafío actual en DM se basa en lograr una detección temprana tanto de la enfermedad como de 
sus complicaciones a partir de una apropiada valoración, lograr una mayor proporción de pacientes con adecuado 
y sostenido manejo no solo del control glucémico sino también de los diferentes factores de riesgo cardiovasculares 
así como también –de acuerdo con el acceso y balanceando recursos y costos– la utilización de estrategias tera-
péuticas con impacto en la reducción de eventos cardiovasculares. Para que todo esto ocurra será indispensable 
la acción conjunta no solo del equipo de salud y el paciente, sino también de otros sectores de nuestra comunidad, 
como las sociedades científicas, los financiadores en salud y el Estado. 

RECOMENDACIONES

	 I	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 En todo paciente con DM2 debe efectuarse una intervención sobre los diferentes factores de 

riesgo de manera integral, a fin de reducir el riesgo de complicaciones CV y otras complicaciones 

relacionadas con la DM
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ANEXO I

Recomendaciones de control de factores de riesgo

Presión arterial	 Recomendación	 Clase de recomendación y
		  Nivel de evidencia

•	 Iniciar tratamiento farmacológico en todo paciente con DM y PA 
> 140/90 mm Hg

•	 Objetivos de PA: < 130/80 mm Hg puede ser apropiada en ciertos 
pacientes con DM (jóvenes con albuminuria, HTA y/o uno o más 
factores de riesgos CV, si es bien tolerado).

•	 La terapia farmacológica debe incluir IECA o ARA II pero no ambos 
fármacos combinados

Lípidos	 Recomendación	 Clase de recomendación y
		  Nivel de evidencia

•	 Se recomiendan objetivos de LDL colesterol menor de 55 mg/dL 
en pacientes con DM y ECVA previa o muy alto riesgo CV.

•	 Se recomiendan objetivos de LDL colesterol menor de 70 mg/dL 
en pacientes con DM y alto riesgo CV.

•	 Se recomienda utilizar estatinas, como fármacos hipolipemiantes 
de primera línea, en los pacientes con diabetes para lograr el ob-
jetivo terapéutico de C-LDL. 

•	 Debe agregarse ezetimibe como herramienta complementaria de 
las estatinas, en caso de no alcanzarse el objetivo terapéutico en 
pacientes diabéticos con enfermedad cardiovascular establecida. 

•	 En los pacientes con DM con enfermedad cardiovascular estable-
cida debe considerarse el agregado de un iPCSK9 cuando no se 
ha logrado el objetivo terapéutico, con la máxima dosis tolerada 
de estatina y el agregado de ezetimibe, especialmente cuando los 
niveles de C-LDL son >70 mg/dL. 

•	 La adición de fenofibrato al tratamiento con estatinas puede con-
siderarse en pacientes con diabetes que persistan con HDL < 35 
mg/dL y triglicéridos >200 mg/dL. 

Control glucémico	 Recomendación	 Clase de recomendación y
		  Nivel de evidencia

•	 Individualizar objetivos de control glucémico de acuerdo con el 
riesgo de hipoglucemias. 

•	 Se sugiere A1c menor de 7% minimizando riesgo de hipoglucemias. 
•	 Se sugiere A1c menor de 6,5% siempre que se evite la utilización 

de fármacos con riesgo de hipoglucemias. 
•	 Se sugiere utilizar arGLP1 o iSGLT2 independientemente del control 

glucémico en pacientes con ECVA, insuficiencia cardíaca, enferme-
dad renal, o en pacientes con alto o muy alto riesgo cardiovascular

Antiagregación	 Recomendación	 Clase de recomendación y
plaquetaria		  Nivel de evidencia

•	 Se recomienda el uso de aspirina en bajas dosis (rango de 75 a 162 
mg/día) en pacientes con enfermedad cardiovascular estable-
cida. 

•	 Se debe considerar el uso de aspirina en bajas dosis (rango de 75 
a 162 mg/día) en pacientes con alto riesgo CV y bajo riesgo de 
sangrado teniendo en cuenta las preferencias del paciente. 

IIa-b A

IA

IC

 IB

IA

IA

IA

IA

IA (IB)

IIa B (IIb B)

 IA

 IB
 IB

  IA

ECVA: enfermedad cardiovascular aterosclerótica
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8. HIPERTENSIÓN ARTERIAL
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Grupo de redacción: Jessica Barochiner, Carol V. Kotliar, Ana Constanza Lagos, Agustín Ramírez

INTRODUCCIÓN

La determinación de la prevalencia de la hipertensión arterial (HTA) en el mundo se ve afectada por las diferen-
cias en las definiciones de sus valores de corte a lo largo de los países. Sin embargo, más allá de los valores que 
definen la condición de hipertensión y de sus niveles, es importante recordar que se ha documentado ampliamente 
que la relación entre los valores de presión arterial (PA) y la morbimortalidad cardiovascular es continua; y se 
inicia el riesgo desde valores de presión arterial sistólica (PAS) tan bajos como 90-114 mm Hg y presión arterial 
diastólica (PAD) 60-74 mm Hg. (1) 

Como ejemplo se menciona que el Consenso Nacional de la Argentina, (2) las guías latinoamericanas (3) y 
de la Sociedad Europea de HTA (4) mantienen el umbral de 140/90 mm Hg de PAS/PAD, respectivamente; se 
conoce que en Estados Unidos de América (5) ese umbral se redujo a 130/80 mm Hg. El impacto de la HTA en 
la mortalidad se asocia predominantemente a la enfermedad cardíaca y cerebrovascular, además de contribuir 
significativamente a la incapacidad y a morbilidades. En este contexto, la pesquisa de la real prevalencia aún 
dista de ser eficaz debido a múltiples limitaciones; algunas de ellas son la obtención de datos a través de auto-
informe y/o de mediciones aisladas durante el relevamiento. Los principales registros de la Argentina coinciden 
en el promedio de prevalencia y distribución según edad y sexo, aceptándose que la HTA es más prevalente en 
varones hasta la sexta década, y que la PAS se incrementa progresivamente con la edad. 

En 2009, algunos datos provenientes del Estudio RENATA (REgistro NAcional de hiperTensión Arterial) 
(6) correspondieron a 33,5% de prevalencia de HTA en 7 ciudades argentinas. En 2017, el estudio RENATA 2 
(7) informó la actualización de esos datos luego de relevar a 25 ciudades e incluir a 5931 personas ≥ 18 años 
a quienes se les midió la presión arterial con presurómetros automáticos validados, con técnica adecuada. La 
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prevalencia de hipertensión arterial fue del 36,3% (IC 95%: 35,1-37,6%), mayor en hombres (43,7 vs. 30,4%; 
p <0,0001) y aumentó con la edad en ambos sexos. El 38,8% de los hipertensos desconocían su enfermedad y el 
5,7% la conocían, pero no recibían tratamiento. El 55,5% estaban tratados y solo el 24,2% controlados, observán-
dose más control en las mujeres. El 73,4% de los hipertensos tratados recibía monoterapia y solo el 43,6% estaba 
controlado. Los pacientes adherentes al tratamiento tuvieron mejor control de la PA que los no adherentes (46,9 
vs. 40,1%; p = 0,01). La prevalencia informada para nuestra región por la Organización Mundial de la Salud 
(OMS) (8) coincide con los datos aportados por el estudio RENATA 2, así como los autores del estudio PURE (9) 
asignan a la región global de Sudamérica un grado similar de desconocimiento (42,9%). Los datos aportados en 
2019 por la 4.a Encuesta Nacional de Factores de Riesgo (10) mostraron que la prevalencia de HTA se mantiene 
estable desde 2005 afectando a 34% (un tercio) de los habitantes adultos. Un dato importante se refiere a que casi 
el 85% de los encuestados refirió haber realizado al menos un registro de su PA en los 2 años previos al informe. 

En estudios regionales, como el CARMELA y CESCAS I, en los cuales fueron relevadas localidades de distintos 
países de Sudamérica, la prevalencia de HTA fue dispar de acuerdo con la ciudad y el país analizado, pero las 
tasas de control, regímenes de tratamiento y conocimiento son similares. (11)

Mecanismos fisiopatológicos
La teoría fisiopatológica más difundida acerca de la HTA fue la descripta por Irvine Page en 1940 (Mosaic Theory 
of Hypertension) que explicaba la enfermedad como el resultado de la interacción de múltiples factores. (12) 
El mismo I. Page propuso posteriormente ampliar y modificar ese concepto a través de reconocer el papel en la 
regulación de la PA de condiciones de inflamación, genética, estrés oxidativo, homeostasis de sodio y microbioma. 
Actualmente se acepta que participan diferentes sistemas pero que actúan de manera interdependiente. 

Las alteraciones de la regulación de la PA proceden de interacciones genotípicas y fenotípicas que se aplican 
tanto a casos de hipertensión esencial como secundaria, si bien ha sido más estudiada en estos últimos. Además, 
los mecanismos fisiopatogénicos a través de los cuales se desencadena este proceso presor pueden ser diferentes 
no solo entre individuos sino también en la misma persona a lo largo de su historia evolutiva.

Dentro de los mecanismos más reconocidos se ha considerado que una reducción en el área de filtración renal 
es una alteración fundamental para el inicio de la hipertensión esencial y su evolución, considerándose que los 
mecanismos adaptativos renovasculares, si se hallasen indemnes, podrían amortiguar los factores presores. (13) 
En las personas vulnerables, cuando las respuestas adaptativas renales no son suficientes para contrarrestar 
la disminución del filtrado glomerular, se desarrolla la HTA. (14) La heredabilidad de la HTA se vincula a este 
mecanismo a partir de alteraciones nutricionales y de sistemas neurohormonales. (14) Los mecanismos fisio-
patológicos neuroendocrinos más vinculados a la HTA actúan a partir de la modificación del tono del sistema 
nervioso autónomo (SNA) predominantemente, con desequilibrio de los sistemas simpático y parasimpático. 
Este desequilibrio puede manifestarse por incremento de la secreción de renina, el aumento en la reabsorción 
tubular de agua y sodio y la vasoconstricción periférica y central. (15)

La activación inadecuada y presora del sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) es un punto en 
común con la mayoría de los mecanismos fisiopatológicos. Los avances acerca del SRAA en los últimos años han 
sido importantes, ya que se han identificado nuevos componentes, como el receptor MAS, la AG 1-7 y otros, que 
participan en un complejo sistema de contrarregulación, profundamente relacionado con el SNA y los mecanismos 
cerebrovasculares de regulación. (16)

La interacción de las alteraciones genotípicas con el medioambiente, junto a su identidad bioquímica y fisio-
lógica, determinan el fenotipo y el grado de vulnerabilidad individual. A un mismo valor de PA (fenotipo) pueden 
corresponderle diferentes mecanismos (identidades + efectores transcripcionales) y genotipos. En cada uno de 
los pacientes hipertensos pueden encontrarse alterados varios mecanismos de control de la PA, que participan 
de un complejo e intrincado sistema de regulación patológica. Dado que el valor de la PA será en la clínica el re-
sultado de la relación hemodinámica final entre índice cardíaco, resistencias vasculares y volumen intravascular, 
se puede abordar el estudio de los mecanismos fisiopatológicos desde su caracterización según el predominio de 
un patrón de aumento del índice cardíaco, de las resistencias o del volumen, sabiendo que la interacción de ellos 
es dinámica y variable. (17)

Diagnóstico
Si bien la relación entre la presión arterial (PA) y el riesgo cardiovascular es continua, en la práctica se estable-
cen valores de corte y categorías que permiten la toma de decisiones clínicas y en salud pública (Tabla 1). (18) 
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El diagnóstico de HTA puede realizarse por medio de 3 métodos: la medición de presión arterial de consultorio, 
el monitoreo ambulatorio de presión arterial y el monitoreo domiciliario de presión arterial. (18-21) En la Tabla 
2 se establecen los diferentes umbrales para definir HTA. (18)

Tabla 1. Clasificación de la presión arterial en consultorio (adultos)

Categoría	 Sistólica (mm Hg)		  Diastólica (mm Hg)

PA normal 	 < 130	 y	 <85

PA limítrofe	 130-139	 y/o	 85-89

Hipertensión			 

HTA nivel 1	 140-159	 y/o	 90-99

HTA nivel 2	 160-179	 y/o	 100-109

HTA nivel 3	 ≥180	 y/o	 ≥110

HTA sistólica aislada	 ≥140	 y	 <90

Tabla 2. Umbrales de definición de HTA

	 PAS/PAD (mm Hg)

PA de consultorio		  ≥140 y/o ≥90

MAPA	 Promedio de 24 horas	 ≥130 y/o ≥80

	 Promedio en vigilia	 ≥135 y/o ≥85

	 Promedio durante el sueño	 ≥120 y/o ≥70

MDPA		  ≥135 y/o ≥85

MAPA, monitoreo ambulatorio de presión arterial; MDPA, monitoreo domiciliario de presión 
arterial; PAD, presión arterial diastólica; PAS, presión arterial sistólica.

Presión arterial de consultorio
La PA puede mostrar una importante variabilidad, por lo que el diagnóstico de HTA no debería, en general, basarse 
en mediciones de PA aisladas en una única visita al consultorio. Por lo tanto, dicho diagnóstico se establece tras 
la obtención de dos o tres registros ≥140 y/o 90 mm Hg en por lo menos dos mediciones en consultorio consecuti-
vas, durante un período de 1 a 4 semanas, dependiendo del nivel de PA y del riesgo cardiovascular del paciente.

La PA en consultorio puede medirse a través del método auscultatorio o, cada vez más frecuentemente, a 
través del oscilométrico. Los equipos deben estar debidamente validados, de acuerdo con condiciones y protocolos 
estandarizados. Para la correcta medición de la PA, deben seguirse una serie de consideraciones (22) (Tabla 3).
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Monitoreo ambulatorio de presión arterial
Las mediciones de PA fuera del consultorio (ya sea por MAPA o por MDPA) son más reproducibles que las de 
consultorio, están más fuertemente asociadas al daño de órgano blanco inducido por la HTA y al riesgo de eventos 
cardiovasculares, a la vez que permiten identificar la HTA de guardapolvo blanco y la HTA oculta.

El MAPA es una técnica no invasiva y totalmente automática, que provee un promedio de PA durante un 
extenso período (usualmente 24 horas), registrando valores de PA cada 15-30 minutos y permitiendo evaluar el 
sueño y la vigilia por separado. La posibilidad de valorar la PA nocturna, el mejor predictor de complicaciones 
cardiovasculares, constituye una de sus principales ventajas. Se requiere como mínimo un 70% de lecturas sa-
tisfactorias para considerar el estudio válido (≥20 mediciones diurnas y ≥7 mediciones nocturnas). Al igual que 
para la PA de consultorio, es fundamental que los equipos estén debidamente validados y que los brazaletes sean 
adecuados a la circunferencia braquial del paciente. (23-26) Los valores umbrales para definir HTA se muestran 
en la Tabla 1, mientras que las indicaciones de MAPA y las consideraciones para uso clínico se encuentran en 
las Tablas 4 y 5, respectivamente.

Además de la determinación de los valores promedio de la PA en cada uno de los períodos, el MAPA permite 
la evaluación de otros aspectos del comportamiento de la PA, como su descenso nocturno, la estimación de la 
variabilidad de la PA en cada período considerado y la evaluación del ascenso matinal de la PA, entre otros. El 
valor pronóstico agregado de varios de estos índices no está claramente definido, por lo que actualmente no tienen 
un papel en el uso clínico rutinario. (26)

Tabla 3. Consideraciones para la medición de la presión arterial en consultorio

	 Condiciones	 Ambiente silencioso y con temperatura confortable

		  Evitar fumar, consumir cafeína o realizar ejercicio los 30 minutos previos a la medición

		  Vaciar la vejiga antes de la medición

		  Permanecer sentado en reposo 3-5 minutos antes de la medición

		  Ni el paciente ni quien realiza las mediciones deben hablar durante o entre ellas 

	 Posición	 El paciente debe estar sentado, con el brazo desnudo a nivel del corazón, apoyado sobre una superficie lisa, la 

espalda relajada en un respaldo, sin cruzar las piernas y con los pies apoyados en el piso

	 Equipo	 Método auscultatorio (equipo debidamente calibrado, aneroide o híbrido): registrar el primer sonido de Korotkoff 

para la sistólica y el quinto sonido para la diastólica, con una lenta tasa de desinsuflado (2 mm Hg/segundo)

		  Método oscilométrico: utilizar equipos validados de brazo (véase: www.dableducational.org)

	 Brazalete	 El tamaño del brazalete debe ser acorde con la circunferencia braquial del paciente (los brazaletes demasiado pe-

queños podrían sobreestimar la PA y los demasiado grandes podrían subestimarla)

		  Método auscultatorio: la vejiga de goma del brazalete debe cubrir el 80% de la circunferencia braquial

		  Método oscilométrico: utilizar brazalete de acuerdo con las instrucciones del fabricante

	 Protocolo	 Realizar al menos dos registros de PA, con intervalo de 1 minuto

		  Realizar el promedio, sin redondeos

		  Si hay más de 5 mm Hg de diferencia entre las mediciones, considerar lecturas adicionales

		  En la primera visita, medir la PA en ambos brazos y utilizar el brazo de mayor PA como referencia. Medir la PA 

con el paciente parado, para excluir hipotensión ortostática (caída de la PA sistólica ≥20 mm Hg y/o caída de la PA 

diastólica ≥10 mm Hg, luego de por lo menos 1 minuto en esa posición. Registrar la frecuencia cardíaca y palpar el 

pulso para excluir arritmias.

PA, presión arterial.
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Monitoreo domiciliario de presión arterial (MDPA)
El MDPA es una técnica simple y económica, que permite obtener muchas lecturas, representativas de la PA 
habitual durante largos períodos. Al igual que el MAPA, el MDPA es un mejor predictor de morbimortalidad 
cardiovascular y tiene las ventajas sobre el primero de ser menos costoso, mejor tolerado por los pacientes y 
estar más ampliamente disponible. (27,28). Por otra parte, esta herramienta ha cobrado particular relevancia 
en el contexto del aislamiento social impuesto por la pandemia COVID-19, ya que permite monitorear la PA del 
paciente sin que este abandone su hogar.

Es importante distinguir entre “automediciones de la PA”, que son las que realiza el paciente fuera del con-
sultorio, en condiciones y con equipos no supervisados, y MDPA, que es una práctica protocolizada, con equipos 
validados y mediciones estandarizadas que implican el entrenamiento del paciente. El registro de la PA debe seguir 
los mismos criterios que para la determinación en consultorio (véase Tabla 3) y se recomienda la utilización de 
equipos automáticos validados de brazo y con memoria (véase Tabla 5). Las indicaciones para este método, así 
como el protocolo de mediciones, se detallan en las Tablas 4 y 5, respectivamente.

Existe también evidencia de que el MDPA puede mejorar la adherencia al tratamiento y el grado de control de 
la presión, especialmente cuando se lo combina con medidas educativas. Finalmente, otras utilidades del MDPA, 
que aún no ha sido muy explotadas, son, por un lado, la posibilidad de teletransmitir los registros de PA desde 
el domicilio (telemonitoreo) a un agente de salud que los reciba y realice una pronta devolución al paciente (por 
ejemplo, vía telefónica), adecuando el plan terapéutico y evitando así que se traslade al centro de salud; por otro 
lado, existen en la actualidad equipos de MDPA que pueden ser programados para realizar mediciones noctur-
nas en forma automática. Los valores obtenidos muestran una alta correlación con los del MAPA, y comparable 
asociación con distintos índices de daño de órgano blanco subclínico.

Tabla 4. Indicaciones para la realización de MAPA y MDPA

Diagnóstico de HTA

Sospecha de HTA de guardapolvo blanco o HTA oculta

Evaluación de la respuesta terapéutica

Hipotensión ortostática y/o posprandial en personas tratadas y no tratadas

Sospecha de hipotensión asociada al tratamiento

Evaluación de la HTA resistente

Variabilidad elevada de la PA en el consultorio

Indicaciones específicas donde se prefiere el MAPA por sobre el MDPA:

Evaluación de la PA nocturna (SAHOS, IRC, DBT, HTA endocrina, disfunción autonómica)

DBT, diabetes; HTA, hipertensión arterial; IRC, insuficiencia renal crónica; MAPA, monitoreo ambulatorio 
de presión arterial; MDPA, monitoreo domiciliario de presión arterial; SAHOS, síndrome de apnea-hipopnea 
obstructiva del sueño.

Tabla 5. Consideraciones para uso clínico de MAPA y MDPA

	 MAPA	 MDPA

Condiciones	 Día laboral	 Igual que en consultorio (ver Tabla 2)

Posición	 Evitar actividad extenuante. Brazo quieto y relajado	 Igual que en consultorio (ver Tabla 2)

	 durante la medición

Equipo	 Equipos validados (ver www.dableducational.org)

Brazalete	 Tamaño del brazalete acorde a la circunferencia braquial del individuo

Protocolo	 Monitoreo de 24 hs, a intervalos de 15-30 minutos	 3-7 días de monitoreo, con mediciones por duplicado

	 durante el día y la noche. Al menos 20 lecturas válidas	 (separadas por 1 minuto) a la mañana (antes de la

	 durante el día y 7 durante la noche	  medicación si está tratado) y a la tarde-noche

MAPA, monitoreo ambulatorio de presión arterial; MDPA, monitoreo domiciliario de presión arterial.
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Hipertensión de guardapolvo blanco e hipertensión oculta
El uso de técnicas de medición de la PA fuera del consultorio, en combinación con la PA de consultorio, permite 
identificar personas con HTA de guardapolvo blanco (PA elevada en el consultorio y normal fuera de este) y con 
HTA oculta (PA normal en consultorio y elevada fuera de este). Estas entidades son frecuentes, tanto en indi-
viduos tratados como en no tratados: 10-30% para la HTA de guardapolvo blanco y 10-15% para la HTA oculta. 
Mientras que en las personas que presentan HTA de guardapolvo blanco deben pesquisarse otros factores de 
riesgo cardiovascular, indicar cambios en el estilo de vida y monitorearlos periódicamente porque es más probable 
que desarrollen HTA sostenida; la HTA oculta conlleva un riesgo cardiovascular elevado, similar al de la HTA 
sostenida, y muchos expertos abogan a favor de su tratamiento farmacológico. (28,29)

	 I	 A

	 IIa	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda el uso de técnicas de medición de la PA fuera del consultorio para la detección 

de HTA del guardapolvo blanco e hipertensión arterial oculta. 

	 –	 Iniciar tratamiento farmacológico ante el hallazgo de HTA oculta.

Evaluación del paciente hipertenso
Una vez hecho el diagnóstico de HTA, la evaluación del paciente apunta a:
–	 Determinar el riesgo cardiovascular global
–	 Detectar posibles causas de HTA secundaria
–	 Establecer la presencia de daño de órgano blanco

Anamnesis y examen físico
En el interrogatorio debe recabarse información sobre el tiempo de evolución de los registros elevados de PA, 
tratamientos antihipertensivos previos, otros tratamientos que recibe el paciente, historia familiar de HTA, 
enfermedad vascular y renal, estilo de vida del paciente (tipo de alimentación, variaciones en el peso, activi-
dad física, uso de tabaco, alcohol o drogas ilícitas, actividad laboral, entorno social), síntomas sugestivos de 
enfermedades coexistentes (ángor, palpitaciones, edemas, cefalea, disnea, etc.) y sugestivos de HTA secundaria 
(ronquidos, sudoración excesiva, calambres, etc.), antecedentes de embarazos previos, uso de anticonceptivos, 
menopausia (Tabla 6).

Tabla 6. Anamnesis del paciente hipertenso

Factores de riesgo

Historia personal y familiar de HTA, diabetes, enfermedad vascular y renal, factores de riesgo asociados (por ejemplo: hipercolesterolemia 

familiar)

Antecedentes de tabaquismo, uso de alcohol o drogas ilícitas

Tipo de alimentación/consumo de sodio/realización de actividad física

Historia gineco-obstétrica/antecedentes de HTA en embarazos previos

Antecedentes de disfunción sexual eréctil

Antecedentes y síntomas de daño de órgano blanco o enfermedad vascular establecida

Ángor, disnea, edemas, palpitaciones, cefalea, síncope, visión borrosa, poliuria, nocturia, claudicación intermitente

Antecedentes sugestivos de HTA secundaria

Comienzo de HTA grave en menores de 40 años o rápidamente progresiva en personas mayores; historia familiar de enfermedad renal (por 

ejemplo: poliquistosis renal); debilidad muscular/tetania provocada por diuréticos (hiperaldosteronismo primario); episodios de sudoración, 

cefalea, palpitaciones, hipotensión postural, palidez (feocromocitoma); fatiga, letargia, ganancia de peso, caída de cabello, confusión, 

debilidad muscular (hipotiroidismo); somnolencia diurna, ronquidos, cefaleas matinales (SAHOS)

Tratamiento farmacológico

Tratamiento antihipertensivo previo: fármacos usados, eficacia y efectos adversos; adherencia al tratamiento

Otros tratamientos farmacológicos: uso concomitante de fármacos presores (AINE, corticoides, vasoconstrictores tópicos [gotas nasales]); 

uso de fármacos que presenten potenciales interacciones con los antihipertensivos (por ejemplo: antidepresivos, inmunosupresores)

Aspectos psicosociales

Actividad laboral

Entorno social/familiar/estrés

Grado de conocimiento y comprensión de su enfermedad

AINE, antiinflamatorios no esteroides; HTA, hipertensión arterial; SAHOS, síndrome de apnea-hipopnea obstructiva del sueño.
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Además de la correcta medición de la PA, el examen físico debe incluir el cálculo del índice de masa corporal 
y la medición del perímetro de cintura, la palpación del pulso, la auscultación cardíaca, pulmonar, carotídea, 
femoral y abdominal, la palpación abdominal, la inspección cutánea y el examen neurológico con evaluación 
cognitiva (18) (Tabla 7).

Tabla 7. Examen físico del paciente hipertenso

Hábito corporal

Peso y talla, con cálculo del índice de masa corporal (peso/talla2, kg/m2)

Perímetro de cintura

Signos de daño de órgano blanco

Examen neurológico y estado cognitivo 

Ritmo de galope, rales crepitantes

Edemas en miembros inferiores, palidez cutánea, disminución o asimetría en los pulsos, extremidades frías, lesiones en piel por isquemia

Anormalidades en el fondo de ojo

Hallazgos sugestivos de HTA secundaria

Inspección cutánea: manchas café con leche, tumores cutáneos (neurofibromatosis), estrías rojo-vinosas, cara en luna llena, giba dorsal 

(Cushing)

Palpación de agrandamiento renal (riñón poliquístico)

Auscultación de soplo sistodiastólico abdominal (HTA renovascular)

Comparación del pulso radial con el femoral (coartación aórtica)

HTA, hipertensión arterial.

Estudios complementarios
En todo paciente con HTA debe realizarse una serie de estudios básicos (Tabla 8). 

Tabla 8. Estudios básicos en la evaluación del paciente con HTA

Estudio	 Propósito

Permite sospechar o confirmar la presencia de diabetes, otro factor de riesgo

Permite detectar dislipidemia, un factor de riesgo frecuentemente asociado a la HTA

Permite la selección más apropiada del tratamiento antihipertensivo 

Permite una mejor valoración del riesgo cardiovascular, así como la selección más apropiada 

del tratamiento antihipertensivo

Permite sospechar aldosteronismo primario y detectar efectos adversos de fármacos como 

la hiponatremia e hipopotasemia por diuréticos y la hiperpotasemia por bloqueantes del 

sistema renina-angiotensina- aldosterona

Permite sospechar la existencia de enfermedad parenquimatosa renal

Permite la detección de hipertrofia ventricular izquierda, fibrilación auricular, signos de 

cardiopatía isquémica previa

Laboratorio 

Glucemia en ayunas

Colesterol total, C-HDL,

C-LDL, triglicéridos, C-no HDL. 

Uricemia

Creatinina plasmática, filtrado

glomerular por fórmula de Cockroft-

Gault o MDRD

Ionograma plasmático

Orina completa con sedimento urinario

Electrocardiograma 

C-HDL: colesterol de las lipoproteínas de alta densidad; C-LDL: colesterol de las liporpoteínas de baja densidad; C-no HDL: colesterol en lipoproteínas no HDL. 
MDRD: modelo de estimación de filtrado glomerular sobre la base de Modification of Diet in Renal Disease.  
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Adicionalmente, otros estudios más avanzados pueden proveer información complementaria sobre la presen-
cia de daño de órgano blanco subclínico, contribuyendo a optimizar el manejo de la HTA. Su realización estará 
supeditada a la disponibilidad. Estas pruebas se detallan en la Tabla 9.

Finalmente, la estratificación del riesgo cardiovascular global (Tabla 10) permite la identificación de pacientes 
de mayor riesgo, en los cuales las intervenciones terapéuticas deben realizarse con mayor celeridad e intensidad 
con el propósito de mejorar el pronóstico. (1)

Tabla 10. Estratificación del riesgo cardiovascular global (Modificada del Consenso Argentino de HTA 2018)

Factores de riesgo adicionales 	 PA limítrofe	 Nivel 1	 Nivel  2	 Nivel 3
	 PAS 130-139 mmHg	 PAS 140-159 mmHg	 PAS 160-179 mmHg	 PAS ≥ 180 mmHg
	 PAD 85-89 mmHg	 PAD 90-99 mmHg	 PAD 100-109 mmHg	 PAD ≥ 110 mmHg

Sin factores	 Riesgo	 Bajo	 Moderado	 Alto
de riesgo	 promedio	 riesgo	 riesgo	 riesgo	
	
1-2 factores de	 Bajo	 Moderado	 Moderado	 Muy alto
riesgo adicionales	 riesgo	 riesgo	 riesgo	 riesgo

3 factores de riesgo	 Alto	 Alto	 Alto	 Muy alto
DOB asintomático, DM	 riesgo	 riesgo	 riesgo	 riesgo

Condición clínica	 Muy alto	 Muy alto	 Muy alto	 Muy alto
asociada	 riesgo	 riesgo	 riesgo	 riesgo

Tabla 9. Estudios adicionales al estudio básico del paciente con HTA

Estudio	 Propósito

Indicador temprano de daño renal

Permite evaluar la estructura y función cardíacas, lo que puede influir en las decisiones 

terapéuticas

Permite evaluar la distensibilidad arterial 

Útil en adolescentes y jóvenes con HTA sistólica aislada, frente a la sospecha de HTA espuria 

juvenil

Indicador de lesión de órgano blanco vascular. Útil frente a la sospecha de EAP

Permite detectar la presencia de placa o estenosis carotídea o femoral, lo que modifica el 

pronóstico del paciente

Permite el ajuste del tratamiento de acuerdo con la situación hemodinámica del paciente. 

Útil en la HTA resistente

Es discutida su utilidad como estudio de rutina en la evaluación del paciente con HTA, pero 

la emergencia hipertensiva (encefalopatía) y la concurrencia de HTA y diabetes son una 

indicación formal

Permiten evaluar la cognición en pacientes con queja cognitiva y en mayores de 40 años con 

riesgo cardiovascular intermedio o alto

Índice albúmina/creatina en muestra 

aislada de orina o microalbuminuria en 

orina de 24 horas 

Ecocardiografía 

Velocidad de onda de pulso 

Presión aórtica central 

Índice tobillo-brazo 

Placas ateroescleróticas en carótidas/

femorales 

Cardiografía por impedancia 

Fondo de ojo 

Pruebas neurocognitivas 

EAP, enfermedad arterial periférica; HTA, hipertensión arterial.  
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TRATAMIENTO NO FARMACOLÓGICO DE LA HIPERTENSIÓN ARTERIAL

La disminución de las cifras elevadas de presión arterial tiene como objetivo la reducción de la morbimortali-
dad cardiovascular, cerebral y renal. Un estilo de vida saludable, además de su efecto sobre la presión arterial, 
previene y detiene la enfermedad ateroesclerótica. Es por esto por lo que los cambios hay que plantearlos no 
solo en pacientes con HTA definida, sino en la población general. (2,31,32) Este tratamiento no presenta efectos 
adversos, no genera grandes costos y potencia el efecto del tratamiento farmacológico. 

La alimentación como factor favorecedor de disminución de TA
Antiguamente se hablaba de alimentos perjudiciales o beneficios, pero la visión actual va más allá de analizar 
alimentos por separado: está centrada en un patrón alimentario saludable que implique cambios de conductas. (33)

La disminución de la ingesta de sodio causa disminución de los valores de presión arterial tanto en pacientes 
con hipertensión como en aquellos con cifras normales de presión arterial. (34-38) El estudio INTERSALT encon-
tró una significativa relación entre la excreción urinaria de sodio y la PA. (39) Este efecto es variable según los 
diferentes grados de “sensibilidad a la sal” característica de cada individuo, por la cual la presión arterial varía 
según la ingesta salina. A su vez, esta sensibilidad al sodio se incrementa con la edad. (40,41) La utilización de 
sales que sustituyen parcial o totalmente el sodio por otros minerales puede resultar beneficiosa, colaborando 
con la reducción de PA. (42) 

Con respecto al potasio, diversos estudios han demostrado reducción de la morbimortalidad cardiovascular 
en dietas ricas en potasio, aunque no están indicados los suplementos. (42,43)

Como mencionábamos, lo ideal es englobar dichas recomendaciones en el contexto de un patrón alimentario, 
como es la dieta DASH, que ha demostrado un descenso en las presiones sistólicas y diastólicas de 5,5/3,5 mm 
Hg, respectivamente (44-46), o la dieta mediterránea, que también ha demostrado efecto hipotensor. (47,48)

Consumo moderado de alcohol
Si bien existe controversia con respecto al vínculo entre eventos cardiovasculares y consumo de alcohol en el 
paciente hipertenso, no se recomienda iniciar el consumo de alcohol como medida de prevención cardiovascular. 
(49,50) Diversos estudios aleatorizados han demostrado que reducir el consumo diario de alcohol disminuye las 
cifras de presión arterial. (51,52) 

Mantenimiento de peso adecuado
El aumento de peso se acompaña de aumento en los valores de presión arterial; el sobrepeso y la obesidad son 
predictores del desarrollo de HTA. Se observa un incremento del sodio corporal en los obesos, debido a una mayor 
reabsorción tubular de sodio (ocasionado por el aumento de la actividad del sistema nervioso simpático (SNS), 
la estimulación del SRAA y la compresión renal). Esto causa incremento del volumen extracelular e intravascu-
lar. Para contrarrestarlo, el riñón produce vasodilatación, hiperfiltración y aumento de la presión hidrostática 
glomerular. Si este mecanismo se mantiene en el tiempo, produce glomeruloesclerosis. (53,54) Por tales motivos, 
es importante mantener un IMC adecuado, considerando que por cada kg de descenso de peso se observa una 
reducción aproximada de 1 mm Hg de la PAS tanto en pacientes con hipertensión como en normotensos. (55,56)

Reducción del estrés
Múltiples investigaciones han relacionado el estrés crónico con la HTA. Varios estudios realizados en pacientes 
con desventajas socioeconómicas han demostrado que presentaban cifras más elevadas de PA o mayor riesgo 
de desarrollar HTA. (57) El estrés genera una prolongada exposición a glucocorticoides y catecolaminas, dismi-
nuyendo la excreción de sodio e incrementando el sodio y el calcio intracelulares. Esto deriva en aumento de la 
contractilidad e hipertrofia de las fibras musculares de los vasos, e incremento de la resistencia periférica. (33) 
No hay resultados concluyentes acerca de qué medidas podría implementarse para modificar el estrés crónico; 
a pesar de eso, se sugieren técnicas de relajación. (58)

Actividad física regular
El ejercicio físico presenta efectos antiinflamatorios, antiaterogénicos y antioxidantes, (59) por lo cual resulta 
fundamental para mantener y mejorar la salud cardiovascular.

El entrenamiento aeróbico puede lograr un descenso de la PAS de 5 a 7 mm Hg en pacientes con hipertensión; 
incluso ejercicios de corta duración e intensidad leve reducen el riesgo cardiovascular. (60-62)

También existe evidencia sólida que demuestra que el entrenamiento con ejercicios de resistencia dinámica 
produce un descenso de 6 mm Hg de PAS y 5 mm Hg de PAD en pacientes con hipertensión. (63) Estos ejercicios 
se basan en una contracción muscular contra una resistencia, cambiando la longitud del músculo y movilizando 
los segmentos óseos. (64)
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Finalmente, en el ejercicio isométrico hay una contracción muscular contra una resistencia sin cambio de la 
longitud del músculo, sin observar movimiento. No hay suficientes estudios al respecto, pero en un metanálisis 
se han informado descensos de hasta 13,5 mm Hg de la PAS y 6,1 mm Hg de la PAD. (65)

		  	

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	 IIa	 B

	 IIb	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 Cambio en el estilo de vida

	 Disminución de la ingesta de sodio

	 Aumento de ingesta de alimentos ricos en 

potasio

	 Patrón alimentario saludable 

	 Consumo de alcohol moderado **

	

	 Mantenimiento de peso adecuado

	 Ejercicio aeróbico

	 Ejercicio de resistencia dinámica

	 Ejercicio isométrico

(*) Véase capítulo 3: Alimentación saludable. La dieta DASH está compuesta por frutas, verduras, cereales, lácteos descremados, ácidos grasos monoinsaturados, 
pescados, aves, nueces; es pobre en ácidos grasos saturados, carne roja, dulces y bebidas azucaradas. La dieta mediterránea se basa en frutas, legumbres, 
pan, nueces, aceite de oliva y dosis moderada de vino tinto. Otras modificaciones en la alimentación: incorporar suplementos de calcio y magnesio, dieta 
vegetariana, restricción de ácidos grasos saturados e hidratos de carbono, consumo de proteínas vegetales, fibras, ácidos grasos monoinsaturados, omega 
3 y 6. (**) No debe indicarse iniciar el consumo de alcohol como medida de prevención cardiovascular, pues la recomendación afecta a aquellos individuos 
que consumen alcohol habitualmente. 

Sugerencia

Menos de 2 gramos de sodio (5 gramos de sal)

Al menos 3,5 g/día

Dieta DASH

Menos de 20 a 40 g/d alcohol en mujeres y de 

40 a 60 g/d en varones

Perímetro de cintura < 94 cm en varones y < 

80 cm en mujeres

Al menos 150 minutos de ejercicio aeróbico 

de intensidad moderada, o 75 minutos de alta 

intensidad, entre 3 y 5 días/semana

2-3 series de 8-12 repeticiones con una intensi-

dad del 60-80%, al menos 2 días/semana

TERAPÉUTICA FARMACOLÓGICA DE LA HIPERTENSIÓN ARTERIAL

Una vez hecho el diagnóstico, y en consideración del enfoque del tratamiento farmacológico, en primera instancia 
debemos conocer cuáles son los objetivos de PA para lograr con el tratamiento. Es así como el Consenso Argentino 
de Hipertensión Arterial (2) aconseja inicialmente reducir los valores de la PA por debajo de los 140/90 mm Hg. 
En los pacientes mayores de 80 años se sugiere un valor inferior a los 150/90 mm Hg.

En los últimos años se ha generado debate sobre el beneficio adicional de reducir el objetivo de PA a niveles 
más bajos. (66-68) En este punto, debe considerarse lo referido en un informe final del estudio SPRINT que 
incluye el seguimiento posterior al estudio (3,88 años en total), donde los beneficios del tratamiento intensivo se 
mantienen, así como también los eventos adversos (hipotensión arterial, síncope, anormalidades electrolíticas, 
insuficiencia o fallo renal agudo). (68) Estos últimos fueron significativamente más frecuentes en el grupo con 
tratamiento intensivo. Ello significa un llamado de atención cuando se decide descender los valores de la PA por 
debajo de los 120/70 mm Hg con relación al control de los eventos adversos, tolerancia de la terapéutica, aspectos 
para considerar en particular en ancianos con fragilidad.

En poblaciones especiales (diabetes, enfermedad renal crónica, enfermedades cardiovasculares con expresión 
clínica, etc.), los objetivos difieren ligeramente de los enunciados con relación al riesgo cardiovascular (RCV) 
implícito y evidencias recientemente presentadas.

Con tal información se han integrado estos conceptos, tratando de simplificarlo en un diagrama de flujo 
donde se muestra la clasificación de los valores de PA y, en función de ellos, los criterios con respecto al enfoque 
terapéutico (Figura 1).
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	 I	 A

	

	 II	 B

	 I	 A

	 I	 A

	 I	 A

	

	 I	 A

	 III	 A

	 I	 A

	 IIb	 A

Recomendaciones en función de los valores de PA	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Rápida iniciación del tratamiento de la PA en aquellos pacientes con estadio 2 de HTA con cualquier 

nivel de RCV asociado simultáneamente con el inicio de los cambios de hábito de vida.

	 –	 En pacientes HTA estadio 1:

		  Se recomienda iniciar con cambios de estilo de vida y evaluar si la PA se normaliza.

	 –	 En los pacientes con HTA estadio 1 con un riesgo cardiovascular bajo o moderado y sin evidencias 

de daño de órgano blanco, se recomienda el tratamiento farmacológico si su PA no se normaliza 

luego de 30 días bajo cambios de hábito de vida.

	 –	 En pacientes con HTA estadio 1 y con alto RCV o evidencia de daño de órgano blanco (DOB), se 

recomienda que el tratamiento farmacológico se inicie rápidamente en simultáneo a los cambios 

del estilo de vida.

	 –	 En aquellos pacientes mayores de 65 años, sin fragilidad y con HTA, aun en aquellos mayores 80 

años, se recomienda comenzar el tratamiento farmacológico cuando su presión arterial sistólica 

sea igual a 160 mm Hg o mayor.

	 –	 En los pacientes ancianos sin fragilidad con edad entre los 65 y 80 años se recomienda la reduc-

ción de la PA y los cambios de estilo de vida, cuando la presión arterial sistólica se ubique en el 

estadio 1 (140-159 mm Hg) en la medida en que el tratamiento sea bien tolerado.

	 –	 No se recomienda retirar el tratamiento farmacológico sobre la base de la edad, aun en pacien-

tes mayores de 80 años, siempre y cuando el tratamiento sea bien tolerado.

	 –	 En pacientes con hipertensión limítrofe o normal alta (130-139/85-89 mm Hg) deben indicarse 

los cambios de hábito de vida y controles periódicos.

	 –	 En estos pacientes puede considerarse el tratamiento farmacológico cuando el riesgo cardio-

vascular sea muy alto debido a ECV establecida, tal como la enfermedad coronaria.  

Fig. 1.  Enfoque terapéutico según los valores de la presión arterial (mm Hg).
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< 130 y/o
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100-109

� 180 y/o
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En pacientes con alto RCV o
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iniciar el tratamiento

farmacológico rápidamente
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Como puede observarse, en aquellos pacientes con valores de PA en el rango de PA normal, hipertensión 
limítrofe e hipertensión arterial (HTA) estadio 1, el enfoque terapéutico hace que los cambios de hábito de vida 
(sobrepeso, obesidad, sedentarismo, alcohol, tabaco, etc.) sea un factor común independientemente de los valores 
de la PA o estadios de la HTA. 

Por otro lado, queda establecido que, en el rango de hipertensión arterial estadios 2 y 3 (PA ≥160/≥100 mm 
Hg), el tratamiento farmacológico debe ser instaurado de inmediato. (69)

En los pacientes con PA en el rango de hipertensión limítrofe, la conducta terapéutica sugerida es que solo se 
considerará el tratamiento farmacológico cuando el riesgo cardiovascular sea muy alto, especialmente si se debe 
a enfermedad cardiovascular establecida y especialmente en aquellos con cardiopatía isquémica. (70)

En los pacientes con valores de PA en estadio 1, con un riesgo cardiovascular bajo o moderado y sin evidencias 
de daño de órgano blanco, se recomienda el tratamiento farmacológico, si el objetivo terapéutico no se alcanza 
luego de 3-6 meses bajo cambios de hábito de vida. (71,72)

En los pacientes mayores de 65 años, sin fragilidad, con HTA, aun en aquellos mayores de 80 años, se re-
comienda comenzar el tratamiento farmacológico cuando su presión arterial sistólica sea igual a 160 mm Hg o 
mayor (73-75). En aquellos con edad entre los 65 y 80 años se recomienda la reducción de la PA y los cambios 
de estilo de vida cuando la presión arterial sistólica se ubique en el estadio 1 (140-159 mm Hg), en la medida en 
que el tratamiento sea bien tolerado. (76)

En aquellos ancianos frágiles se puede también considerar el tratamiento farmacológico siempre y cuando 
este sea bien tolerado. (77)

Objetivos terapéuticos
A partir de toda la evidencia presentada se recomienda, en primera instancia, lograr el descenso de la PA por 
debajo de los 140/90 mm Hg y, en la medida en que sea bien tolerado por el paciente, tratar de llegar a los obje-
tivos mencionados en la Tabla 11:

Tabla 11. Objetivos terapéuticos en hipertensión arterial

Hipertensión arterial	 Rango:	 Objetivo terapéutico:
	 PAS	  PAD

Sin otra Patología	 Menor de:	 130	 80

	 Mayor de:	 120	 70

+ EC o IC o DBT o ACV / AIT	 Menor de:	 130	 80

	 Mayor de:	 120	 70

+ IRC	 Menor de:	 140	 90

	 Mayor de	 130	 80

≥80 años	 Menor de:	 150	 90*

Los valores de PA se expresan en mm Hg. EC, enfermedad coronaria; IC, insuficiencia cardíaca; DBT, diabe-
tes mellitus; ACV, accidente cerebrovascular; AIT, accidente cerebrovascular transitorio; IRC, insuficiencia 
renal crónica. (*) Los valores inferiores de PA pueden considerarse si son bien tolerados.

Esquemas de tratamiento
Los esquemas del tratamiento farmacológico deben utilizarse teniendo en cuenta las siguientes consideraciones 
(Figura 2): 
1.	 Una diversidad de fármacos antihipertensivos ha demostrado buena eficacia para el descenso de la PA y el 

RCV, por lo cual cualquiera de ellos puede ser utilizado como base en el tratamiento de la HTA, teniendo en 
cuenta el uso prioritario de aquellos fármacos con una cobertura terapéutica de 24 horas.

2.	 Lograr una rápida reducción de la PA, en un tiempo no mayor de 30 días, con una mayor y eficaz protección 
del RCV, para lo cual se sugiere iniciar el tratamiento con combinaciones farmacológicas. Sin embargo, de-
bemos considerar que, en los pacientes con valores de PA entre los 140-159/90-99 mm Hg o aquellos en el 
rango de 130-139/85-89 mm Hg con RCV muy alto, un solo fármaco puede ser eficaz para lograr el objetivo 
farmacológico.

3.	 Debe considerarse la edad y fragilidad de los pacientes mayores de 65 años; en ellos se debe titular las dosis y el 
número de fármacos para utilizar. Se debe tener particular cuidado en los pacientes octogenarios y/o frágiles, 
para evitar efectos colaterales. Por lo tanto, en función del objetivo terapéutico, el tratamiento farmacológico 
puede iniciarse con un solo fármaco, titular el tratamiento y, cuando sea factible, pasar a combinaciones fijas 
en un solo comprimido, para mejorar la adherencia a la terapéutica.
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Fármacos de uso en hipertensión arterial
Los fármacos más utilizados en el tratamiento de la hipertensión arterial y que han demostrado disminuir no solo 
la PA, sino también los eventos cardiovasculares son aquellos que inhiben el sistema renina-angiotensina (IECA/
ARAII), los antagonistas del calcio (ACC) y los diuréticos (Diur). Los bloqueantes de receptores β-adrenérgicos 
se reservan en asociación con los anteriores, para adultos menores de 60 años y aquellos pacientes que tienen 
ciertas condiciones clínicas asociadas como insuficiencia cardíaca, cardiopatía isquémica, arritmias, frecuencia 
cardíaca elevada, mujeres en edad fértil, u otra condición que lo amerite; pero sobre todo se prefieren los beta-
bloqueantes de segunda y tercera generación (bisoprolol, carvedilol, nebivolol, labetalol).

En la Figura 2 se propone un algoritmo de selección de tratamiento farmacológico con monodroga o combi-
naciones. Las combinaciones se recomiendan para la mayoría de los hipertensos como terapéutica de inicio; los 
preferidos son aquellos compuestos por un fármaco que inhiba el sistema renina-angiotensina (IECA/ARAII) 
sea con un Diur o un ACC. Sin embargo, otras combinaciones entre las diferentes clases también son factibles. 
(79,80) Debe considerarse la excepción al uso inicial de combinaciones para los pacientes ancianos con fragilidad, 
si la presión arterial sistólica es menor de 150 mm Hg, aquellos pacientes con HTA estadio I y bajo o moderado 
riesgo y para los pacientes con prehipertensión arterial y riesgo cardiovascular muy elevado. (81)

En caso de no lograrse el objetivo terapéutico con 2 fármacos (IECA/ARAII + Diur o ACC), considerar agre-
garel agregado de un tercer fármaco (ACC o Diur), idealmente en combinación en un solo comprimido. (81)

Si con esta triple combinación no se logra el objetivo terapéutico, debe agregarse un antagonista de recetor 
de mineralocortidoides, como cuarto fármaco de elección. En caso de intolerancia puede suplantarse por otro 
diurético (amilorida, indapamida, furosemida), un β-bloqueante o un bloqueante de receptores α-adrenérgicos. 
Por último, también tenemos a disposición los bloqueantes de receptores α-adrenérgicos y aquellos de acción 
central y los vasodilatadores de acción directa.

IECA/ARAII, ACC, Diur

Monoterapia

- Pacientes con fragilidad/ 80 años,�
- Pacientes con HTA estadio 1 con RCV bajo a moderado,

particularmente si la PAS es menor de 150 mmHg o

- Pacientes con prehipertensión y RCV alto

IECA o ARAII + Diur

IECA o ARAII + Diur + ACC

Combinaciones

IECA o ARAII + ACC

Sí No

Fig. 2. Recomendación para el inicio del tratamiento farmacológico

IECA/ARAII: inhibidores de la enzima de conversión/Antagonistas de los receptores de angiotensina II; ACC: antagonistas de los canales de 
calcio; Diur: diurético.
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9. OBESIDAD

Coordinación: Paola HarwiczMTSAC

Grupo de redacción: Carla Gauna, Susana Gutt, Juliana Mociulsky, Susana Fuentes

INTRODUCCIÓN

Desde 1980, la prevalencia de obesidad se ha triplicadoy alcanza actualmente a 650 millones de personas adultas 
en el mundo. (1) Si bien ha sido incorporada como enfermedad en 1950, podemos decir que hoy se ha transformado 
en la gran pandemia que afecta no solo a adultos, sino también a niños y adolescentes. (2) 

La Argentina no es ajena a lo que ocurre en el resto del mundo. De los resultados de la Cuarta Encuesta 
Nacional de Factores de Riesgo se desprende que 6 de cada 10 argentinos padecen sobrepeso u obesidad (36,2% 
y 25,4%, respectivamente). (3) 

Por otra parte, además de ser una enfermedad con impacto cardiovascular per se, la obesidad predispone y 
empeora el control de otros factores de riesgo cardiovascular como la hipertensión arterial (HTA), la dislipide-
mia (DLP), la diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y la enfermedad de hígado graso asociada a disfunción metabólica.

Definición
La obesidad es una enfermedad crónica compleja, multifactorial, recurrente y progresiva (4), en cuya etiopatogenia 
encontramos factores genéticos, biológicos, psicológicos y medioambientales. La forma más utilizada de definir la 
presencia de sobrepeso y obesidad sigue siendo el índice de masa corporal (IMC = peso/altura2). La Organización 
Mundial de la Salud (OMS) utiliza un valor de IMC de entre 25 y 29,9 kg/m2 para definir sobrepeso, mientras 
que la obesidad se define con valores ≥30 kg/m2. (5) Sin embargo, el IMC presenta limitaciones en su capacidad 
predictiva para estimar la adiposidad, variando además en forma considerable sobre la base del sexo, edad, raza 
y etnia de las personas. (6) A partir de esto se introducen nuevos conceptos y una nueva definición de obesidad. 
La obesidad como enfermedad crónica basada en la adiposidad ABCD (Adiposity Based Chronic Disease [ABCD]), 
utiliza una definción basada en tres dimensiones: 1) etiología, 2) grado de adiposidad y 3) riesgos para la salud. 
(7) Se deben evaluar, ante la presencia del aumento del tejido adiposo (TA), los procesos patológicos que están 
involucrados en el desarrollo de la enfermedad, teniendo en cuenta las consecuencias de fuerzas físicas por la 
expansión de la masa grasa y las consecuencias producto de las respuestas endocrinas e inflamatorias, que van 
a definir las diferentes etapas de la clasificación ABCD. (8) 

El órgano adiposo es dinámico e interviene en múltiples procesos biológicos. La disfunción del TA ocurre por 
expansión de la masa grasa ligada a su localización. Existe un fuerte vínculo entre la grasa visceral y el depósito 
ectópico de esta en el desarrollo de la resistencia a la insulina (IR), DLP, HTA, aterosclerosis y remodelado car-
díaco adverso, entre otras. (9) El perímetro de cintura (PC), el índice cintura-talla y el índice cintura-cadera son 
marcadores indirectos de la grasa visceral, con el agregado de que son mediciones de fácil implementación en el 
consultorio. (10,11) El IMC debe seguir utilizándose en la práctica diaria. Sin embargo, debe clasificarse en forma 
adicional el grado de obesidad como el riesgo asociado para la salud del paciente individual. (8) Se mencionan a 
continuación los parámetros más utilizados para dicho fin:

- Índice de masa corporal: Peso/Talla2. Se propone como abordaje inicial del paciente con obesidad. (12)
- Perímetro de cintura: permite categorizar el riesgo cardiometabólico. Valores normales <88 cm en la mujer 

y <102 cm en los hombres. (13) 
- Medición de la composición corporal: existen múltiples técnicas desarrolladas con la intención de evaluar la 

distribución del tejido adiposo, haciendo foco en el tejido adiposo visceral como signo de impacto en la salud. La 
bioimpedancia eléctrica es la más utilizada, pero se encuentran limitaciones para su uso en pacientes con IMC 
>35 kg/m2. (14) Otros estudios como la tomografía axial computarizada, la resonancia magnética nuclear o el 
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dexa-Scan son de mayor exactitud en la evaluación de este perfil de pacientes, pero presentan como limitación 
para su uso los costos y las dificultades en su interpretación.

Se propone determinar inicialmente el IMC para categorizar el grado de obesidad y posteriormente combinar 
el PC con el IMC para estratificar el riesgo cardiometabólico (Tabla 1). Se sugiere que la utilización de métodos 
de composición corporal sea indicada en casos individuales por el especialista.

	 IIa	 B

	 IIb	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se sugiere medir, pesar y realizar el cálculo de IMC en todos los individuos adultos para categorizar 

el riesgo cardiometabólico, según el grado de sobrepeso y obesidad. 

	 –	 Se sugiere medir el perímetro de cintura en los individuos con IMC entre 25 y 35 kg/m2 para 

definir la distribución de la grasa corporal. 

Clasificación	 IMC (kg/m2)	 Hombre <102 cm	 Hombre >102 cm
		  Mujer <88 cm	 Mujer >88 cm

Sobrepeso	 ≥25 y  ≤29,9	 Incrementado	 Alto riesgo

Obesidad			 

    Obesidad Grado I	 ≥30 y ≤34,9	 Alto riesgo	 Muy alto riesgo

    Obesidad Grado II	 ≥35 y ≤39,9	 Muy alto riesgo	 Muy alto riesgo

   Obesidad Grado III	 ≥40	 Extremedamente	 Extremedamente

		  alto riesgo	 alto riesgo

Tabla. 1. Perímetro de cintura como marcador de riesgo cardiometabólico. Diagnóstico. (12)

Adaptada de https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight 2021

Fisiopatología
Los nuevos conceptos fisiopatológicos consideran el TA como un órgano endocrino-metabólico cuya funcionalidad 
se relaciona con sus propiedades mecánicas y secretoras. 

El órgano adiposo es el principal depósito de almacenamiento de lípidos con capacidad para adaptarse a cam-
bios en la ingesta. El TA subcutáneo es el primer escalón para almacenar la energía en forma de triglicéridos; 
si excede su capacidad de expansión, se producirá un depósito ectópico a nivel visceral, musculoesquelético, de 
riñón, páncreas, corazón e hígado. Estas condiciones determinan efectos locales y sistémicos, (15) con impacto 
metabólico y cardiovascular. La secreción de adipocitoquinas y la insulinorresistencia (IR) periférica favorecen 
el desarrollo de enfermedades asociadas o comorbilidades.

Comorbilidades
La expansión y disfunción adipocitaria afectan la regulación de la homeostasis energética y predisponen a la 
infiltración grasa de otros órganos, promueven su disfunción y, según la predisposición individual, esta inflama-
ción crónica de bajo grado secundaria a la secreción de adipocitoquinas y la IR periférica favorecen el desarrollo 
de comorbilidades, como: DM2, MAFLD, HTA, gota, litiasis biliar y un incremento en el riesgo de desarrollar 
cáncer de colon, riñón, esófago, endometrio y mama.

Se consideran comorbilidades con impacto cardiovascular: 
1.	 Enfermedad del hígado graso asociada a disfunción metabólica (MAFLD) 
2.	 Enfermedad renal crónica (IRC) asociada a obesidad 
3.	 Apnea del sueño asociada a enfermedad cardiovascular (ECV)
4.	 Incremento de riesgo de DM2

IMPACTO CARDIOVASCULAR DE LA OBESIDAD

La obesidad constituye un factor de riesgo independiente de ECV y se asocia con enfermedad coronaria, ateros-
clerosis y muerte cardiovascular. (16-17). La expectativa de vida disminuye a medida que aumenta el IMC. Un 
análisis de 57 estudios prospectivos que incluyó 894.576 participantes determinó que el IMC es un fuerte predictor 
de mortalidad. Por cada aumento de 5 puntos en el IMC, el riesgo relativo de mortalidad total aumenta un 30%, 
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el riesgo de enfermedad cardiovascular se incrementa en un 40%, en tanto que la mortalidad por cáncer lo hace 
en un 10%. (18) En el estudio Framingham se observó que la obesidad es un factor de riesgo independiente de 
EC, insuficiencia cardíaca (IC) y mortalidad de causa cardiovascular. Los individuos que presentaban obesidad a 
los 40 años tuvieron una expectativa de vida 7 años menor comparados con los que presentaban un peso normal a 
dicha edad, mientras que aquellos que presentaron sobrepeso redujeron 3 años su expectativa de vida. (19). Otro 
metanálisis que incluyó más de 850.000 participantes evidenció que la obesidad incrementó un 20% el riesgo de 
enfermedad cardiovascular. (20). Wentworth y cols. (21) publicaron un estudio en el que la prevalencia de EC y 
accidente cerebrovascular (ACV) tanto en hombres como en mujeres era proporcional al incremento del IMC, 
siendo la prevalencia en los hombres aproximadamente el doble que en las mujeres. Finalmente, una revisión 
de estudios observacionales, aleatorizados y metanálisis que analizan la relación de causalidad entre obesidad 
y riesgo cardiovascular informó que el aumento de la adiposidad se asocia a mayor riesgo CV considerado un 
factor causal de riesgo para la ECV (infarto agudo de miocardio [IAM], insuficiencia cardíaca [IC], fibrilación 
auricular [FA]) pero no para mortalidad CV y ACV. Estos resultados fueron consistentes en ambos sexos y podrían 
deberse a las adipocitoquinas secretadas por el TA disfuncional, las cuales generan alteraciones del perfil lipídico, 
coagulación y fibrinólisis asociados a inflamación, todos determinantes de la disfunción endotelial y riesgo de 
aterosclerosis. (22) Es importante destacar que la obesidad también es un factor de riesgo para el desarrollo de 
insuficiencia cardíaca. Por cada unidad de aumento del IMC se incrementa el riesgo de insuficiencia cardíaca un 
5% en varones y un 7% en mujeres. (23) 

Abordaje terapéutico 
Cambios en el estilo de vida
Los objetivos más relevantas del tratamiento de la obesidad son prevenir las complicaciones y tratar las comor-
bilidades asociadas. Además, es importante evitar la estigmatización y colaborar en restablecer el bienestar, la 
imagen corporal positiva y fortalecer la autoestima. (24) Se debe incluir no solo la promoción del descenso de 
peso, sino también el mantenimiento y la prevención de la reganancia, dado que –luego de 5 años de iniciado el 
tratamiento– en la mayoría de las personas se produce una recuperación del peso perdido, independientemente 
de qué tipo de abordaje nutricional se implemente. 

El objetivo inicial, y dependiendo de las comorbilidades asociadas, es lograr un descenso entre el 5 y el 10% 
del peso de base, mejorar la calidad nutricional de la alimentación e incrementar la actividad física con el fin de 
mejorar la composición corporal, aumentando la masa magra y disminuyendo la masa grasa. Para ello se propone 
un abordaje escalonado a partir de un IMC de 25 kg/m2, que incluya un plan de alimentación, actividad física, 
terapia conductual, farmacoterapia y tratamiento quirúrgico de la obesidad. (25) Además, el abordaje multicom-
ponente incluye estrategias cognitivo-conductuales para el cambio de comportamiento (automonitoreo, control 
de estímulos, reestructuración cognitiva) y exploración de la motivación para el cambio y del nivel de percepción 
de las comorbilidades asociadas a la obesidad. El propósito del tratamiento no debe estar centrado solo en el peso 
corporal sino también en la mejoría de la calidad de vida y en el abordaje de las comorbilidades, para minimizar 
el riesgo cardiovascular con objetivos en control de lípidos, tratamiento intensivo de la diabetes, si coexistiera 
este diagnóstico, normalización de la presión arterial, detección y tratamiento de la apnea del sueño. 

En relación con la alimentación, inicialmente se debe fortalecer la adquisición de hábitos saludables aumen-
tando el consumo de vegetales, legumbres, granos, fibras y pescado, reduciendo la grasa saturada, evitando el 
consumo de azúcar agregada, grasas trans, bebidas azucaradas y alcohol. Asimismo, se debe asesorar sobre la 
reducción en el tamaño de la porción, evitar el picoteo entre comidas, realizar el desayuno y prevenir el comer 
nocturno o el trastorno por atracón. 

Con el objetivo de cambiar la narrativa en relación con la enfermedad crónica, nos referimos a “intervención 
nutricional”, en lugar de “dieta”, dejando reservado este término para abordajes nutricionales basados en la 
evidencia con resultados sobre el peso, glucemia, presión arterial u objetivos cardiovasculares, y consideramos el 
término “terapia médico-nutricional”, para promover el cambio de alimentación dentro de un proceso integral 
de cambio de hábitos basado en la exploración, el diagnóstico, el asesoramiento y una propuesta de tratamiento 
en forma dirigida por el equipo tratante. La terapia médico-nutricional debe estar basada en una propuesta de 
cambios sustentables a largo plazo que respete preferencias culturales e individuales. No hay un solo tipo de 
abordaje nutricional que hubiera demostrado el mantenimiento del peso en el largo plazo, y el objetivo es lograr 
la adherencia, independientemente del tipo de intervención. 

Los trabajos con patrón de restricción calórica pueden categorizarse según el grado de restricción en: res-
tricción moderada (1300 a 1500 kcal/d), bajas calorías (900 a 1200 kcal/d) y muy bajas calorías (<900 kcal/d) con 
períodos de intervención de 3 meses a 3 años. (25) También hay intervenciones basadas en reemplazos parciales 
de comidas con suplementos proteicos (una o dos comidas por día, dentro de una intervención restrictiva) con 
los que se consigue reducción de peso inicial y también de la circunferencia abdominal, de la presión arterial y 
del control glucémico. La recomendación actual es implementar un plan con un déficit calórico de entre 500 y 
1000 kcal/día con respecto al requerimiento calórico previo del paciente. Esto puede lograrse inicialmente con la 
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reducción del tamaño de la porción. (26]) Se recomienda evitar la utilización de planes alimentarios que aporten 
menos de 1500/1200 kcal/día en hombres y mujeres, respectivamente, o que resulten inferiores al gasto metabólico 
basal. Esta recomendación tiene su fundamento en la ausencia de ventajas a largo plazo de planes de alimen-
tación restrictivos por el impacto negativo sobre la regulación del apetito y el gasto metabólico. (27) Aunque el 
déficit calórico inicial produce descenso de peso en el corto plazo (6 a 12 meses), esta situación conlleva ciertos 
riesgos en las personas con obesidad: la restricción calórica puede promover aumento de apetito y disminución 
de la saciedad, alterar el punto de regulación homeostática, estimular el hambre hedónico y promover conductas 
compensatorias que pueden dificultar el mantenimiento del peso a largo plazo. La recomendación tradicional en 
cuanto a distribución de macronutrientes propone un aporte de calorías provenientes de los hidratos de carbono 
del 45 a 65%, 10 al 35% de las proteínas y 20 al 35% de la grasa. (28) Se han propuesto distintos enfoques basados 
en la modificación de estos rangos de macronutrientes, y los resultados en el descenso de peso a 6 y 12 meses son 
similares para las distintas intervenciones.

La dieta cetogénica es un patrón de ingesta basado en una reducción significativa de hidratos de carbono, con 
una ingesta moderada de proteínas y alta en grasas. Mientras que, en la distribución tradicional de macronutrien-
tes, la mitad de las calorías proviene de los hidratos de carbono, esta solo contiene un 5%. El 75% es de grasas y 
el 20% de proteínas. Se fundamenta en que la reducción de los hidratos de carbono, que son la principal fuente 
de energía, provoca la activación del metabolismo lipolítico para usar la grasa como combustible y desencadena 
la aparición de cuerpos cetónicos en sangre. De ahí el nombre de dietas cetogénicas o muy bajas en carbohidra-
tos. Estos productos metabólicos, que se convierten en combustibles energéticos diferentes de la glucosa, han 
podido demostrar algunos beneficios. Principalmente, el mayor contenido en grasa induce sensación de saciedad 
y genera menos apetito y esto puede contribuir a la pérdida de peso. Además, la cetosis incrementa el gasto ener-
gético. Algunos estudios han demostrado también una mejoría de la composición corporal con reducción de la 
grasa visceral y disminución de los niveles de insulina, glucosa y colesterol, pero no hay evidencia a largo plazo.

El ayuno intermitente es una estrategia nutricional alternativa que implica restringir la ingesta de energía 
durante ciertos períodos del día o prolongar el intervalo de ayuno entre comidas. (29) El ayuno intermitente 
puede definirse como una abstinencia voluntaria de alimentos y bebidas por períodos específicos y recurren-
tes. Los potenciales beneficios metabólicos que fueron determinados en estudios en roedores se asientan en la 
producción de cetonas, que aparecen luego de al menos 12 horas de ayuno y se utilizarían como una fuente de 
energía más eficaz en los músculos y posiblemente en el cerebro. También tendría efectos sobre la inflamación, 
reduciendo la expresión de citocinas proinflamatorias como la interleucina 6 (IL-6) y el factor de necrosis tumoral 
α (TNF-α) y sobre el fenómeno de autofagia, que estaría relacionado con el envejecimiento celular. Sin embargo, 
hay pocos estudios en seres humanos y en el seguimiento al largo plazo. En una revisión sistemática de estudios 
controlados y aleatorizados (30) que compararon intervenciones de restricción calórica continua o intermitente 
se evidenciaron resultados similares en peso, masa grasa y magra, circunferencia abdominal, glucemia, HbA1c, 
triglicéridos y C-HDL.

La dieta mediterránea describe un patrón que incorpora alimentos ricos en fibra (frutas, verduras, legumbres), 
grasas monoinsaturadas (aceite de oliva, palta, frutos secos) y poliinsaturadas con predominio de ácidos grasos 
omega 3 (pescados y mariscos) con un elevado aporte de polifenoles. El patrón mediterráneo ha demostrado 
una reducción de los objetivos primarios compuestos (IAM, ACV y muerte cardiovascular) en pacientes con alto 
riesgo cardiovascular; (31) si bien tiene escaso efecto sobre el peso corporal, también tiene robusta evidencia 
de mejoría en el control glucémico, el colesterol HDL y triglicéridos, el riesgo de diabetes tipo 2, y en revertir 
el síndrome metabólico. Asimismo, en un estudio que evaluó el mantenimiento del descenso del 10% luego de 
12 meses, aquellos que tuvieron mayor adherencia al patrón mediterráneo lograron mantener 2 veces más el 
descenso de peso que quienes tuvieron baja adherencia. (32) 

El estudio Look AHEAD incluyó personas con obesidad y diabetes tipo 2 para evaluar el impacto de las in-
tervenciones en el estilo de vida sobre los objetivos primarios compuestos y muerte cardiovascular. Luego de 9,6 
años de seguimiento no logró demostrar diferencias significativas sobre estos objetivos. Sin embargo, el aporte 
importante fue en el análisis post hoc, donde se observó que quienes habían logrado un descenso ≥ 10% tuvieron 
menos eventos cardiovasculares. (33) 

Dado que la obesidad es una enfermedad heterogénea que cursa con alteración en la regulación del apetito, 
algunas publicaciones recientes identifican distintos fenotipos alimentarios para tener en cuenta al elegir el 
tipo de intervención nutricional y/o farmacológica. (34) El enfoque sobre la conducta alimentaria en cuanto a 
planificación, orden, manejo de porciones y prevención del atracón y comer nocturno es tan importante como la 
selección de alimentos. 
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Ejercicio físico
En la actualidad se considera al ejercicio como un componente fundamental dentro de un programa de tratamien-
to de la obesidad, y varios estudios han demostrado los beneficios de combinar el déficit calórico con el ejercicio 
para favorecer la pérdida de peso, preservar la masa magra y reducir el riesgo cardiovascular. Sin embargo, en 
la mayoría de los estudios, el ejercicio tiene una modesta influencia sobre el descenso de peso y esto se relaciona, 
en parte, con la dificultad para adherir a programas de ejercicio vigoroso y sostenerlos en el tiempo. (35) 

En un metanálisis que evaluó el efecto del ejercicio sobre el descenso de peso y que incluyó estudios con una 
duración entre 12 semanas y 12 meses, el ejercicio derivó en modestas reducciones de peso comparado con el 
grupo sin ejercicio (diferencia media de -1,6 kg) y lo mismo ocurrió al comparar ejercicio de baja y alta intensi-
dad. Similares resultados se observaron al analizar el efecto sobre la disminución del PC y la presión arterial.

Aunque el ejercicio por sí solo no muestra resultados significativos sobre el descenso de peso, tiene efectos 
beneficiosos sobre la reducción de la masa grasa. En un estudio que comparó una intervención de dieta sola vs. 
dieta con ejercicio sobre el cambio de la composición corporal e insulinorresistencia en 52 hombres que perdieron 
7,5 kg y que fueron seguidos por 12 semanas, se observó mayor reducción en grasa total, con similar reducción 
en la obesidad abdominal, grasa visceral e insulinorresistencia. En un tercer grupo asignado solo a ejercicio sin 
dieta (incrementando el ingreso calórico para compensar el gasto energético), también se observó reducción de la 
masa grasa visceral, aunque en menor grado que el grupo que combinó ambas intervenciones. (36) Para prevenir 
la ganancia de peso y mejorar la salud cardiovascular se recomienda la práctica de 30 minutos de actividad física 
o más, cinco a siete días a la semana. Hay una relación dosis-efecto entre la práctica de ejercicio y la pérdida de 
peso y es por eso por lo que, en ausencia de déficit calórico de la dieta, se requieren cargas mayores movimiento 
para promover el descenso de peso. (37) El tipo, la intensidad, la duración, la frecuencia y el volumen del ejercicio 
deben adecuarse a cada persona teniendo en cuenta la aptitud física y las comorbilidades metabólicas y mecáni-
cas. Es preferible siempre iniciar con ejercicios de intensidad leve e ir progresando de acuerdo con la tolerancia 
y adherencia. En cuanto al tipo de ejercicio, son preferibles aquellos que ocasionen menor impacto articular y 
comprometan varios grupos musculares, como bicicleta fija o actividades acuáticas. La combinación de ejercicio 
aeróbico con sobrecarga mejora el rendimiento cardiorrespiratorio e incrementa el gasto metabólico basal.

Las recomendaciones enfatizan la importancia de abordar no solo el ejercicio sino también la inactividad física 
y proponen interrumpir la actividad sedentaria, moverse más y sentarse menos, como estrategia de prevención 
general para toda la población y personas con riesgo o enfermedad cardiovascular establecida. Recientes estu-
dios y metanálisis mostraron que los pacientes con obesidad que tienen mejor fitness cardiorrespiratorio, tienen 
menor mortalidad cardiovascular que las personas sedentarias de peso normal. (38) 

En relación con el tipo de actividad física, en un metanálisis que evaluó 6768 artículos se concluyó, con alto 
grado de evidencia, que el entrenamiento aeróbico y el entrenamiento de alta intensidad por intervalos (HIIT) 
reducen la grasa abdominal visceral, comparados con controles sin entrenamiento, y que el entrenamiento de 
resistencia realizado dentro de una programa de descenso de peso reduce la pérdida de masa magra, también 
comparado contra controles bajo tratamiento de dieta sin ejercicio. Asimismo, hay mejoría en la insulinosensi-
bilidad, la presión arterial, la grasa intrahepática y el consumo de oxígeno. (39)

	 I	 A

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 A

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda, en los individuos con sobrepeso y comorbilidades o con obesidad, iniciar cambios 

en el estilo de vida con el objetivo de lograr un descenso del 5-10% del peso corporal en el 

transcurso de 6-12 meses, sostenido en el tiempo para reducir el riesgo cardiovascular y optimizar 

el control de los factores de riesgo asociados. 

	 –	 Se recomienda implementar un plan nutricional con un déficit calórico de entre 500 y 1.00 kcal/

día con respecto al requerimiento calórico previo del paciente. 

	 –	 Para prevenir la ganancia de peso y mejorar la salud cardiovascular se recomienda la práctica de 

30 minutos de actividad física o más, cinco a siete días a la semana. 

	 –	 Los individuos con obesidad deben recibir consejo nutricional individualizado a cargo de un 

especialista en nutrición, para mejorar el control de peso y alcanzar las metas terapéuticas en el 

tratamiento de diabetes, hipertensión arterial y dislipidemias.
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Abordaje farmacológico del paciente con obesidad
El abordaje farmacológico del paciente con obesidad debe considerarse como parte de la intervención terapéutica 
actualmente eficaz y segura en la reducción del peso asociado a los cambios en el estilo de vida y el plan de acti-
vidad física. El tratamiento farmacológico aumenta la adherencia al tratamiento y, en aquellos que alcanzan un 
descenso de peso, se logra reducir las complicaciones asociadas a la obesidad y mejorar la calidad de vida. A su vez 
colaboran en la prevención del desarrollo de comorbilidades como DM2, MAFLD, síndrome metabólico, etcétera. 

Sin embargo, a pesar del incremento de la obesidad en el mundo y de ser considerada una enfermedad, la 
implementación del tratamiento farmacológico por parte de la comunidad médica es muy reducida. El estudio 
ACTION, realizado en el año 2019, revela que menos del 17% de los profesionales indican fármacos para la obesi-
dad. (40) Posiblemente este bajo uso de fármacos se deba a las experiencias negativas con “viejos” y cuestionados 
esquemas, como las anfetaminas o preparados con hormonas tiroideas, diuréticos o incluso con drogas, que luego 
de haber sido utilizados durante períodos prolongados fueron retirados del mercado, como es el caso de rimona-
bant, sibutramina y recientemente la lorcaserina. Por este motivo, la Food and Drug Administration (FDA) de 
los Estados Unidos requiere, para la aprobación de los fármacos destinados al tratamiento de los pacientes con 
obesidad, diversos estudios de seguridad cardiovascular, donde el fármaco –además de ser eficaz– debe demostrar 
no inferioridad. (41) El inicio de un tratamiento farmacológico debe darse como complemento a las modificaciones 
en el estilo de vida y cambios en el hábito alimentario, sumado a la implementación de un plan de actividad física 
y terapia conductual. El primer objetivo del tratamiento en el paciente con obesidad es la reducción de un 5-10% 
del peso inicial en el transcurso de 6 meses, con una velocidad de descenso no superior al 1% del peso inicial por 
semana; este objetivo incluso puede ser menor cuando se trate de pacientes con sobrepeso. La eficacia de un 
fármaco antiobesidad debe ser evaluada luego de 3 meses de iniciado el tratamiento. Si no se logra un descenso 
de peso de más del 5% en pacientes con obesidad sin DM2 o bien un descenso >3% en pacientes con DM2, debe 
considerarse su discontinuación (Figura 1).

Cuando utilizamos farmacoterapia como adyuvante al tratamiento, los estudios predicen que el paciente 
tendrá mejor respuesta al tratamiento combinado, mayor pérdida de peso y, mientras continúe el tratamiento 
farmacológico, continuará el efecto. El gran desafío es sostener la farmacoterapia para tratamiento de la obesidad 
a largo plazo.

Fig. 1. Algoritmo de terapias farmacológicas para el paciente con obesidad
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Fármacos para la obesidad
Orlistat
El orlistat (tetrahidrolipstatina) tiene un mecanismo de acción que se basa en la inhibición de las lipasas digestivas, 
principalmente la pancreática, favoreciendo la eliminación de un 30% de las grasas ingeridas. La administración 
de orlistat en dosis de 120 mg 3 veces por día, en asociación con cambios en el estilo de vida, demostró ser eficaz 
y segura. El descenso de peso observado en el estudio XENDOS (XENical in the prevention of Diabetes in Obese 
Subjects) se acompañó de una reducción del 37,3% de la progresión a la DM2, y en los pacientes con intolerancia 
a la glucosa, el orlistat redujo la incidencia de diabetes en un 52%. (42) Otro beneficio que se observó con orlistat 
fue una mejoría significativa en el perfil lipídico: reducción de C-LDL (12,8% orlistat vs. 5,1% placebo; p <0,001) 
y aumento de C-HDL (9,1% orlistat vs. 6,4% placebo; p <0,01), así como descenso de la presión arterial sistólica 
y diastólica en los 4 años de intervención. Si bien los efectos adversos gastrointestinales son comunes (diarrea, 
dolor abdominal o urgencia fecal), tiene un buen perfil de seguridad y los eventos adversos serios son raros. En 
ocasiones es necesario suplementar al comprometerse la absorción de las vitaminas liposolubles A, D, E y K.

Agonistas del receptor del péptido similar al glucagón tipo 1 
En el año 2009, Astrup y cols. informaron los beneficios de liraglutida 3 mg, un arGLP1 de administración sub-
cutánea. Los arGLP1 presentan múltiples acciones: enlentecen el vaciamiento gástrico, estimulan la liberación 
de insulina con un efecto incretina dependiente de la glucosa y, a la vez, regulan el apetito a nivel central, au-
mentando la saciedad y disminuyendo la sensación de hambre; a nivel del hipotálamo estimulan los receptores 
de proopiomelanocortina (POMC), que brindan señales de saciedad, y, como resultado, el individuo reduce las 
porciones. (43) Asimismo, los arGLP1 interactúan con los receptores de la corteza prefrontal mejorando las se-
ñales biológicas y le permiten al individuo tomar mejores decisiones en relación con la comida. La administración 
se inicia con la dosis de 0,6 mg por día y tiene una escalada semanal durante las siguientes cinco semanas hasta 
alcanzar una dosis máxima de 3 mg. Como efectos indeseables, el paciente puede referir náuseas, raramente 
vómitos, acidez o alteración del tránsito intestinal (diarrea o constipación). Habitualmente, estos síntomas 
desaparecen en los primeros días, y, para minimizar los efectos adversos, se puede retrasar la escalada de dosis 
y brindar las siguientes recomendaciones: realizar comidas fraccionadas, reducir las porciones y evitar las pre-
paraciones ricas en grasa, que enlentecen aún más el vaciado gástrico. El programa SCALE evaluó el impacto de 
liraglutida en pacientes con IMC >27 con comorbilidades y con obesidad, en el marco de una restricción calórica 
de 500 calorías diarias asociado a un plan de actividad física. A las 56 semanas de tratamiento con liraglutida se 
observó una reducción del peso de 8,4 kg comparado con un descenso de 2,8 kg en el grupo placebo. La pérdida 
de peso de >5% se alcanzó en el 62,3% de la población que recibió liraglutida y el 33,9% logró una reducción 
del 10% del peso. Se describe una reducción del 79% de la progresión a la diabetes en el grupo con alteraciones 
del metabolismo glucídico y se observó una respuesta favorable en variables cardiometabólicas, perfil lipídico y 
descenso de la presión arterial. (44) Liraglutida está contraindicada en pacientes con antecedentes de carcinoma 
medular de tiroides o pancreatitis. Puede ser administrada en pacientes con antecedentes de cirugía de bypass 
gástrico, y recientemente se ha autorizado su uso en niños mayores de 12 años, con muy buenos resultados y 
tolerancia. (45) Para pacientes con DM2 e IMC ≥27 kg/m, la recomendación es asociar liraglutida 3 mg a cambios 
en el estilo de vida y actividad física para optimizar el control glucémico. (46) Existe otro arGLP1, actualmente 
aprobado para el tratamiento de pacientes con DM2 en nuestro país que es semaglutida, (47) en dosis de 2,4 mg 
de aplicación semanal que simplifica marcadamente el tratamiento. El programa STEP 1 demostró que sema-
glutida presenta una eficacia superior, logrando una reducción de la ingesta calórica y del consumo prospectivo 
de alimentos, mayor saciedad y plenitud gástrica y alcanzando un descenso de peso sostenido en relación con el 
grupo placebo. ((48) Más de la mitad de la población con semaglutida logró una reducción superior al 15% del 
peso; y el 36% lo redujo un 20%. Al mismo tiempo demostró mejoría en los parámetros metabólicos de lípidos, 
presión arterial y marcadores inflamatorios. Entre los pacientes que al inicio del estudio presentaba prediabetes, 
el 84% regresó a valores de normoglucemia. El programa incluyó en el STEP2 pacientes con DM2, y se alcanzó 
una reducción significativa del peso y de la HbA1c. (49)

NALTREXONA-BUPROPIÓN

Contamos en la Argentina con la combinación de naltrexona y bupropión, dos fármacos que, por separado, se 
utilizan desde la década del 80 y que, combinados, demostraron sinergia con mayor potencia en el descenso 
de peso. Los estudios pivotales COR I, COR BMOD y COR-DM2 demostraron eficacia en reducir el peso entre 
un 8% en el COR I, y el 11% en el grupo con tratamiento combinado con cambios en el estilo de vida (BMOD). 
(50-52) El estudio de seguridad Cardiovascular LIGHT (53) incorporó más de 8000 pacientes con IMC >27 con 
comorbilidades o bien con obesidad, orientado a demostrar la seguridad cardiovascular de naltrexona-bupropión 
(NB). Los ensayos clínicos han mostrado la eficacia de NB comparado con placebo en el manejo de la obesidad. El 
efecto de NB no ha sido definido en poblaciones especiales, y, en los estudios publicados, el promedio de pérdida 
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de peso es del 9,3% desde el basal contra 5,1% de placebo desde el basal, según lo observado en el COR BMOD. 
También se necesitan más estudios cardiovasculares para proveer información adicional. Los pacientes deben 
ser seguidos de manera cercana para evaluar seguridad y eficacia. Desde el año 2014, momento en que se inicia 
la comercialización en los Estados Unidos, no se han recibido alertas de seguridad cardiovascular. Está contra-
indicado en pacientes con antecedentes de hipertensión arterial no controlada (TA >145/95 mm Hg), trastornos 
alimentarios, convulsiones, depresión grave o ideación suicida, o en aquellos que se encuentren con tratamiento 
antidepresivo con inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO), antecedentes de disfunción renal (fitrado glome-
rular [FG] <30 mL/min) o fallo hepático. Es de administración oral, con inicio de tratamiento con un comprimido 
diario y progresión de la dosificación semanal, hasta alcanzar la dosis máxima de naltrexona-bupropión 32/360 
mg en la cuarta semana en dos tomas de 2 comprimidos cada 12 horas. Se recomienda administrar la dosis de la 
tarde antes de las 19 para evitar uno de los posibles efectos adversos, que es el insomnio. Se describen además 
otros efectos adversos como cefaleas, boca seca, constipación, etcétera. 

Cirugía bariátrica
El tratamiento quirúrgico de la obesidad está indicado en pacientes con un IMC ≥40 kg/m2 o ≥35 kg/m2 cuando 
se asocia a comorbilidades de alto riesgo. De acuerdo con las guías de práctica clínica, las personas con obesidad 
deben tener un riesgo quirúrgico aceptable, edad entre 18 y 65 años, diagnóstico de obesidad de al menos 5 
años y fracaso del tratamiento médico previo. Es fundamental el seguimiento con un equipo interdisciplinario 
de médicos especialistas y licenciadas en nutrición, cardiólogos, cirujanos, clínicos y psicólogos/psiquiatras para 
abordar la preparación prequirúrgica y la etapa de recuperación posterior y lograr el compromiso del paciente. 
(54) La cirugía bariátrica y metabólica (CBM) constituye el tratamiento más eficaz y seguro para la obesidad 
grave con beneficios comprobados al reducir la mortalidad por todas las causas, mejorar la expectativa de vida 
y la calidad de vida de los pacientes. En la actualidad, la mayoría de los procedimientos bariátricos se realizan 
utilizando técnicas laparoscópicas. Existen distintas técnicas quirúrgicas para el tratamiento de la obesidad, que 
se dividen en tres grandes grupos según su mecanismo de acción:

Procedimientos restrictivos: disminuyen la capacidad del estómago y por ende la ingesta de alimentos. 
Procedimientos malabsortivos: disminuyen de manera muy significativa la absorción de los alimentos.
Procedimientos mixtos: disminuyen la ingesta de alimentos y alteran su absorción de manera parcial. Se 

asocia un tercer componente, la alteración en la secreción de algunas hormonas que intervienen en la regulación 
del apetito y saciedad y en el metabolismo de los hidratos de carbono. Está demostrado que las cirugías malab-
sortivas inducen mayores cambios hormonales en comparación con los procedimientos meramente restrictivos 
y se relacionan con mejoría en la homeostasis de la glucosa.

Beneficios generales asociados a la pérdida de peso
Diferentes publicaciones avalan el beneficio alcanzado con la pérdida de peso y estiman metas que permitan 
reducir las complicaciones asociadas a la obesidad. En pacientes con síndrome metabólico, el descenso del 10% 
previene la progresión a la diabetes, en tanto el descenso del 5-15% permite reducir los valores de HbA1c, dis-
minuir fármacos antidiabéticos y, en el caso de una pérdida de más del 15%, se observa remisión de la DM2 en 
pacientes con corta evolución de la enfermedad. Asimismo, se observa un mejor control de la presión arterial y 
del perfil lipídico con descenso de los valores de triglicéridos y colesterol LDL y aumento de HDL. La pérdida 
del 10-40% del peso se asocia a una reducción de la esteatosis hepática e inflamación y, a medida que la pérdida 
es mayor, se logra una reducción de la fibrosis hepática de hasta el 40%. Al reducir un 7-11% del peso mejora el 
índice de apnea e hipopnea en los pacientes con síndrome de apnea e hipopnea obstructiva del sueño (SAOS). 
(55) Asimismo se observa mejoría en las complicaciones mecánicas, condiciones respiratorias y reducción del 
reflujo gastroesofágico. (56) 

Beneficios del descenso de peso con cirugía bariátrica sobre el riesgo cardiovascular
Impacto en el perfil lipídico
El tratamiento quirúrgico de la obesidad genera un fuerte impacto mejorando el perfil lipídico y hace posible, 
en algunos casos, la suspensión del tratamiento hipolipemiante. En este sentido, se ha publicado una sustancial 
caída del porcentaje de pacientes con LDL elevada del 21 al 1% en el primer mes del posoperatorio, cifra que se 
mantuvo en 3% al año de la intervención. (57). La velocidad de descenso no es homogénea entre todas las especies 
lipídicas pero el C-LDL y el colesterol total son las dos fracciones que descienden tempranamente. La tasa de 
control lipídico tampoco es homogénea: los triglicéridos y el HDL son los que responden con más eficacia. (58) 
Distintos trabajos midieron la reducción del riesgo cardiovascular a 10 años y su relación con el descenso de peso 
con CBM. En este sentido, el estudio de Min y col. evidenció el descenso del riesgo medido por SCORE así como 
el lifetime risk a pesar del incremento de la edad de los pacientes. (59)
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Impacto en la hipertensión arterial 
Existe evidencia de que el descenso de peso logrado con CBM disminuye los niveles de tensión arterial y la nece-
sidad de medicación antihipertensiva, con una reducción media de 9 mm Hg la sistólica y 7 mm Hg la diastólica 
en la primera semana, y de 15/9 mm Hg la sistólica y la diastólica, respectivamente, al año. (60) La mejoría de 
la HTA dentro del año de la intervención quirúrgica alcanza una reducción superior al 30% en la cantidad de 
antihipertensivos utilizados en relación con el 12,8% de la población control no sometida a la intervención. El 
estudio GATEWAY demostró una tasa del 51% de remisión de la hipertensión al año en el grupo quirúrgico en 
relación con el 0% del grupo con tratamiento médico, alcanzando una TA menor de 140/90 mm Hg sin necesidad 
de tratamiento antihipertensivo. (61) El efecto del descenso de peso sobre la HTA puede ser variable y tempo-
rario, dado que solo el 40% de los pacientes que experimentaron remisión al año permanecen normotensos a 
los 6 años de la cirugía. (62) Los pacientes con menor reducción del peso corporal en el primer año presentan 
una mayor recurrencia de HTA a los 3 años. (63) Se deberá controlar la tensión arterial en forma semanal en 
el consultorio dentro del primer mes posterior a la cirugía y mensualmente durante los siguientes tres meses. 
Los diuréticos serán la primera medicación por suspender con el objetivo de prevenir la depleción de volumen y 
el desequilibrio hidroelectrolítico. 

Impacto en la enfermedad coronaria (EC)
La CBM se asocia con una menor incidencia de enfermedad macrovascular (primera aparición de EC o ACV) 
impulsada principalmente por una menor incidencia de enfermedad coronaria (infarto de miocardio [IM], angi-
na inestable, angioplastia o bypass coronario). (64) El Sweden Obesity Study (SOS), un estudio prospectivo no 
aleatorizado, demostró reducción de la muerte cardiovascular en el grupo de CBM comparado con el grupo de 
control. (65) Hasta la fecha no existe un ensayo controlado aleatorizado sobre los efectos de la CBM y la incidencia 
de eventos cardiovasculares mayores.

Impacto en la diabetes tipo 2 
Se ha demostrado mejoría en el control glucémico y disminución de la mortalidad y eventos cardiovasculares 
después de la CBM en pacientes con DM2. 

En el Consenso Argentino de Cirugía Metabólica (2015) se reconocen los conceptos de remisión definidos por 
el grupo de expertos de American Diabetes Association (ADA) de 2009 y los criterios de recurrencia propuestos 
por Brethauer y cols. en 2013. (66,67) Remisión: glucemias inferiores al nivel de diagnóstico de diabetes en 
ausencia de terapia farmacológica o quirúrgica La remisión puede ser parcial o completa. Remisión parcial: 
hiperglucemia inferior al nivel de diagnóstico de diabetes (HbA1c <6,5% y glucemias de ayuno 100-125 mg/dL) 
durante al menos un año y en ausencia de terapia farmacológica. Remisión completa: implica el retorno a 
valores de glucemia normales (HbA1c <6%) durante un año y en ausencia de terapia farmacológica.

Remisión prolongada: remisión completa que dura más de cinco años. Recurrencia: glucemia o HbA1c 
en rango de diabetes (glucemia de ayuno ≥126 mg/% y HbA1c ≥6,5%) o necesidad de medicación después de 
haber tenido una remisión parcial o completa. De acuerdo con datos de ensayos a largo plazo, se estima que la 
mediana del intervalo libre de DM2 después de la CBM es de 8,3 años, mientras que la recaída de DM2 retirando 
medicación antidiabética o glucosa en ayunas >126 mg/dL, HbA1c >6,5% (o ambas) puede observarse hasta en 
20 a 30% después de la remisión inicial durante un período de seis años. El efecto favorable de la pérdida de peso 
inducida quirúrgicamente en la remisión de la DM2 parece ser independiente del IMC inicial, lo que sugiere que 
la pérdida de peso per se parece tener un efecto dominante. (68) Más allá de la reducción de peso, la duración de 
la DM2, la administración preoperatoria de insulina y el mal control glucémico se han asociado consistentemente 
con tasas más bajas de remisión de DM2 y mayor riesgo de recaída. (69) Sin embargo, estos son los pacientes que 
más se beneficiarían de la CBM porque pueden tener un mejor control metabólico, incluso si no logran una remi-
sión completa de la hiperglucemia; por lo tanto, deben ser prioridad por su mayor morbimortalidad De acuerdo 
con las directrices y recomendaciones, cuando la cirugía es exclusivamente metabólica, debe recomendarse en 
pacientes aptos con obesidad de clase III (IMC ≥40), independientemente del control glucémico o de los regí-
menes de disminución de la glucosa, y en pacientes con obesidad clase II (IMC ≥35) con DM2 inadecuadamente 
controlada a pesar del tratamiento óptimo, y con obesidad clase I e hiperglucemia inadecuadamente controlada 
a pesar del tratamiento médico óptimo.
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CONCLUSIONES

La obesidad es uno de los problemas más importantes de Salud Pública a nivel mundial y las estadísticas nacio-
nales muestran un ascenso preocupante de su prevalencia tanto en adultos como en la población infanto-juvenil. 
El éxito del tratamiento se mide a largo plazo y la probabilidad de reganancia de peso es muy elevada. Sumados 
al cambio del estilo de vida, el uso de fármacos antiobesidad y la cirugía de la obesidad en población seleccionada 
proveen opciones terapéuticas eficaces y seguras para lograr un descenso significativo del peso. En su abordaje 
integral, uno de los objetivos es reducir el riesgo de complicaciones cardiovasculares y enfermedades asociadas 
y es por eso que la Sociedad Argentina de Cardiología acompaña a otras Sociedades científicas en reconocer a 
la obesidad como una enfermedad.

 BIBLIOGRAFÍA

1. WHO 2016 https://www.who.int/es/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight (visto 6-8-2021)
2. 2015 Milan Declaration: a call to action on obesity https://easo.org/2015-milan-declaration-a-call-to-action-on-obesity/ (visto 6-8-2021)
3. Ministerio de Salud n 4° Encuesta Nacional Factores de Riesgo 2019 https://www.argentina.gob.ar/noticias/salud-publico-el-informe-completo-
de-la-4deg-encuesta-nacional-de-factores-de-riesgo (visto 6-8-2021)
4. Bray GA, Kim KK, Wilding JPH; World Obesity Federation. Obesity: a chronic relapsing progressive disease process. A position statement 
of the World Obesity Federation. Obes Rev. 201718:715-23. https://doi.org/10.1111/obr.12551
5. Jensen, Ryan, Apovian, Ard J, Comuzzie A, Donato K et al & et al, 2014 2013 AHA/ACC/TOS guideline for the management of overweight 
and obesity in adults: a report of the American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines and The 
Obesity Society J Am Coll Cardiol 201463:2985-3023. https://doi.org/10.1161/01.cir.0000437739.71477.ee
6. Heymsfield S, Peterson C, Thomas D, Heo M, J M Schuna Jr Why are there race/ethnic differences in adult body mass index-adiposity 
relationships? A quantitative critical review Obes Rev 2016;17:262-75. https://doi.org/10.1111/obr.12358
7. Frühbeck G, Busetto L, Dicker D, Yumuk V, Goossens G, Hebebrand J, et al The ABCD of Obesity: An EASO Position Statement on a Di-
agnostic Term with Clinical and Scientific Implications Obes Facts. 2019;12:131-6. https://doi.org/10.1159/000497124
8. Mechanick JL, Farkouh ME, Newman JD, Garvey WT. Cardiometabolic-Based Chronic disease, Addresing knowledge and clinical practice 
gaps. JACC state of the art review. JACC 2020;75:539-55. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2019.11.046
9. Neeland I, Poirier P, Després J P Cardiovascular and Metabolic Heterogeneity of Obesity: Clinical Challenges and Implications for Manage-
ment. Circulation 2018;137:1391-1406. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.117.029617
10. Hernández Rodríguez J, Duchi Jimbo PN. Índice cintura/talla y su utilidad para detectar riesgo cardiovascular y metabólico. Revista 
Cubana de Endocrinología 2015;26:66-76.
11. Ross R, Neeland IJ, Yamashita S, Shai I, Seidell J, Magni P et al. Waist circumference as a vital sign in clinical practice: a Consensus State-
ment from the IAS and ICCR Working Group on Visceral Obesity. Nat Rev Endocrinol 2020;16:177-89. https://doi.org/10.1038/s41574-019-0310-7
12. https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight 2021
13. Organización Mundial de la Salud (2006). El Manual de vigilancia STEPS de la OMS : el método STEPwise de la OMS para la vigilancia 
de los factores de riesgo de las enfermedades crónicas. Ginebra, Organización Mundial de la Salud.
14. Johnson Stoklossa CA, Forhan M, Padwal RS, Gonzalez MC, Prado CM. Practical Considerations for Body Composition Assessment of 
Adults with Class II/III Obesity Using Bioelectrical Impedance Analysis or Dual-Energy X-Ray Absorptiometry. Curr Obes Rep 2016;5:389-96. 
https://doi.org/10.1007/s13679-016-0228-5
15. Goossens G. The Metabolic Phenotype in Obesity: Fat Mass, Body Fat Distribution, and Adipose Tissue Function Obes Facts 2017;10:207-
15. https://doi.org/10.1159/000471488
16. Plourde B, Sarrazin JF, Nault I, Poirier P. Sudden cardiac death and obesity. Exp Rev Cardiovasc Ther 2014;12:1099-110. https://doi.org
/10.1586/14779072.2014.952283

	 IIa	 B

	 IIa	 B

	 I	 A

	 IIa	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Puede considerarse el inicio de farmacoterapia en el paciente con IMC≥30 kg/m2 o ≥27 kg/m2 

con comorbilidades asociadas a la obesidad, como complemento de los cambios de estilo de vida, 

plan alimentario hipocalórico y actividad física e intervención psicológica, con el fin de lograr el 

descenso de peso y reducir el riesgo de complicaciones asociados. 

	 –	 Puede considerarse el tratamiento con liraglutida, orlistat o naltrexona- bupropión para descenso 

de peso, mantenimiento o prevenir la reganancia de peso. 

	 –	 Debe considerarse el uso de liraglutida en pacientes con DM2 e IMC ≥27 kg/m2 asociado a 

cambios en el estilo de vida y descenso de peso para mejorar el control glucémico. 

	 –	 Debe considerarse la cirugía de la obesidad en los individuos con IMC ≥35 asociado con comor-

bilidades o≥40 sin comorbilidades. 



Consenso de Prevención Cardiovascular 109

17. Engeland A, Bjorge T, Sogaard AJ, Tverdal A. Body mass index in adolescence in relation to total mortality: 32-year follow-up of 227,000 
Norwegian boys and girls. Am J Epidemiol 2003;157:517-23. https://doi.org/10.1093/aje/kwf219
18. NCD Risk Factor Collaboration (NCD-RisC). Lancet 2017:390(Supplement);2627-42
19. Hubert HB, Feinleib M, McNamara PM, Castelli WP. Obesity is an independant risk factor for cardiovascular disease: a 26 years follow up 
of participants in the Framingham Heart Study. Circulation 1983;67;968-77. https://doi.org/10.1161/01.CIR.67.5.968
20. Riaz H, Khan MS, Siddiqi TJ, Usman MS, ShH N, Goyal A. Association Between Obesity and Cardiovascular Outcomes.A Systematic Review 
and Meta-analysis of Mendelian Randomization Studies JAMA Netw Open 2018;1:e183788. https://doi.org/10.1001/jamanetworkopen.2018.3788
21. Wentworth JM, Fourlanos S, Colman PG. Body mass index correlates with ischemic heart disease and albuminuria in long-standing type 
2 diabetes. Diab Res Clin Pract. 2012;97:57-62. https://doi.org/10.1016/j.diabres.2012.02.012
22. Kim MS, Kim WJ, Khera AV, Kim JY, Yon DK, Lee SW. Association between adiposity and cardiovascular outcomes: an umbrella review 
and meta-analysis of observational and Mendelian randomization studies. Eur Heart J 2021;00:1-18. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab454
23. Kenchaiah S, Evans J, Levy D, Wilson P, Benjamin E, Larson M, et al. Obesity and the risk of heart failure. N Engl J Med 2002;347:305-
13. https://doi.org/10.1056/NEJMoa020245
24. Durrer Schutz D, Busetto L, Dicker D, Farpour-Lambert N, Pryke R, Toplak H, Widmer D, Yumuk V, Schutz Y: European Practical and 
Patient-Centred Guidelines for Adult Obesity Management in Primary Care. Obes Facts 2019;12:40-66. https://doi.org/10.1159/000496183
25. Brown J, Clarke C, Johnson Stoklossa C, Sievenpiper J. Canadian Adult Obesity Clinical Practice Guidelines: Medical Nutrition Therapy 
in Obesity Management. Available from: https://obesitycanada.ca/guidelines/nutrition 
26. Ard JD, Gower B, Hunter G, et al. Effects of Calorie Restriction in Obese Older Adults: The CROSSROADS Randomized Controlled Trial. 
Js Gerontol A Biol Sci Med Sci 2017;73:73-80.
27. Wadden, T.A., Butryn, M.L. and Byrne, K.J. Efficacy of Lifestyle Modification for Long-Term Weight Control. Obesity Research, 2004;12:151S-
162S. https://doi.org/10.1038/oby.2004.282. https://doi.org/10.1038/oby.2004.282
28. Trumbo P, Schlicker S, Yates AA, Poos M. Food and Nutrition Board of the Institute of Medicine, The National Academies. Dietary refer-
ence intakes for energy, carbohydrate, fiber, fat, fatty acids, cholesterol, protein and amino acids. J Am Diet Assoc 2002;102:1621-1630. https://
doi.org/10.1016/S0002-8223(02)90346-9
29. Cho Y, Hong N, Kim K, Cho S, Lee M. The effectiveness of intermittent fasting to reduce body mass index and glucose metabolism: A 
systematic review and meta-analysis. J Clin Med 2019;8:1645. https://doi.org/10.3390/jcm8101645
30. Cioffi I, Evangelista A, Ponzo V, et al. Intermittent versus continuous energy restriction on weight loss and cardiometabolic outcomes : a 
systematic review and meta - analysis of randomized controlled trials. J Transl Med 2018;16:371. 
31.Estruch R, Ros E, Salas-Salvadó J, Covas M.-I, Corella D, Arós F. Primary Prevention of Cardiovascular Disease with a Mediterranean Diet 
Supplemented with Extra-Virgin Olive Oil or Nuts. NEJM 2018 https://doi.org/10.1186/s12967-018-1748-4
32. Poulimeneas D, Anastasiou CA, Santos I, Hill JO, Panagiotakos DB, Yannakoulia M. Exploring the relationship between the Mediterranean 
diet and weight loss maintenance: the MedWeight study. Br J Nutr. 2020;124:874-80. https://doi.org/10.1017/S0007114520001798
33. Look AHEAD Research Group, Gregg E, Jakicic J, Blackburn G, Bloomquist P, et al. Association of the magnitude of weight loss and changes 
in physical fitness with long-term cardiovascular disease outcomes in overweight or obese people with type 2 diabetes: a post-hoc analysis 
of the Look AHEAD randomised clinical trial. Lancet Diabetes Endocrinol. 2016;4:913-21. https://doi.org/10.1016/S2213-8587(16)30162-0
34. Acosta A, Camilleri M, Abu Dayyeh B, Calderon G, Gonzalez D, McRae A. Obesity Phenotypes Enhance Weight loss. Obesity 2021;29: 
662-71. https://doi.org/10.1002/oby.23120
35. Shaw K, Gennat H, O’Rourke P, Del Mar C Exercise for overweight or obesity. Cochrane Database Syst Rev. 2006;18;:CD003817. https://
doi.org/10.1002/14651858.CD003817.pub3
36. Ross R, Dagnone D, Jones PJ, Smith H, Paddags A, Hudson R, Janssen Reduction in obesity and related comorbid conditions after 
diet-induced weight loss or exercise-induced weight loss in men. A randomized, controlled trial. Ann Intern Med 2000;133:92. https://doi.
org/10.7326/0003-4819-133-2-200007180-00008
37. Piercy KL, Troiano RP, Ballard RM, Carlson SA, Fulton JE, Galuska DA, George SM, Olson RD The Physical Activity Guidelines for 
Americans. JAMA 2018;320:2020. https://doi.org/10.1001/jama.2018.14854
38. Barry VW, Caputo JL, Kang M. The Joint Association of Fitness and Fatness on Cardiovascular Disease Mortality: A Meta-Analysis. Prog 
Cardiovasc Dis 2018;61:136-41. https://doi.org/10.1016/j.pcad.2018.07.004
39. Oppert JM, Bellicha A, van Baak MA, Battista F, Beaulieu K, Blundell JE, Carraça EV. Exercise training in the management of overweight 
and obesity in adults: Synthesis of the evidence and recommendations from the European Association for the Study of Obesity Physical Activ-
ity Working Group. Obes Rev 2021;22:e13273. https://doi.org/10.1111/obr.13273
40. Arya M. Sharma AM, Bélanger A, Carson V, Krah J, Langlois MF, Lawlor D et al. Perceptions of barriers to effective obesity management 
in Canada: Results from the ACTION study. Clin Obes. 2019;9:e12329. https://doi.org/10.1111/cob.12329
41. FDA. Guidance for Industry: Diabetes Mellitus. Evaluating Cardiovascular Risk in New Antidiabetic Therapies to Treat Type 2 Diabetes. 
2008. Available at: www.fda.gov/downloads/Drugs/GuidanceComplianceRegulatoryInformation/Guidances/ucm071627.pdf.
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10. FACTORES DE RIESGO PSICOSOCIALES
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INTRODUCCIÓN

Las relaciones y complejas interacciones de la enfermedad cardiovascular y el sistema nervioso son reconocidas 
y descriptas desde la Antigüedad en distintos textos médicos, religiosos y filosóficos.
Según datos de la Organización Mundial de la Salud (OMS), la mayor causa de muerte continúa siendo la car-
diopatía isquémica, responsable del 16% del total de muertes en el mundo. En el año 2000, la enfermedad coro-
naria registraba 6,8 millones de muertes, número que –pese a los esfuerzos– subió hasta 8,9 millones en 2019. 

https://www.sac.org.ar/wp-content/uploads/2019/09/consenso-intersocietario-cirugia-cariatrica-y-metabolica.pdf
https://www.sac.org.ar/wp-content/uploads/2019/09/consenso-intersocietario-cirugia-cariatrica-y-metabolica.pdf
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El accidente cerebrovascular (ACV) y la enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC) son la 2.a y 3.a causa 
principal de muerte, responsables de aproximadamente el 11% y el 6% de las muertes totales, respectivamente. 
(1) En la Argentina, las ECV representan el 28,5% de las muertes por enfermedades no transmisibles. (2)

Su alta prevalencia en la sociedad occidental se ha atribuido principalmente a cambios en los hábitos labo-
rales y alimentarios, así como en los ingresos, la educación y niveles de actividad física. (3) Diversos estudios 
evaluaron la asociación entre factores de riesgo psicosociales y ECV. En el Estudio INTERHEART, que evaluó 
el peso de los factores de riesgo modificables en el desarrollo de infarto agudo de miocardio (IAM), los factores 
psicosociales estuvieron en tercer lugar (OR 2,67), solo precedidos por tabaquismo actual (OR 2,87) y relación 
ApoB/ApoA-1 elevada (OR 3,25, quintil superior vs. inferior). (4) El estrés general moderado o intenso tuvo un 
OR de 1,65 para el IAM (ajustado para región geográfica, edad, sexo y tabaquismo). Este riesgo fue homogéneo 
a través de las regiones, los grupos étnicos y el género. El estrés general permanente tuvo un OR de 2,17 para 
el IAM, 1,33 para el estrés económico grave, 1,48 para episodios vida estresantes y 1,55 para la depresión. (4)

Asimismo, distintos conceptos de salud mental se han correlacionado en nuestro medio con la enfermedad 
cardiovascular. (5,6)

Recientemente, los mecanismos fisiopatológicos que explican la relación entre corazón y cerebro, incluyendo 
desregulación neuroendocrina, predisposición genética y disfunción vascular, se han estudiado extensamente. 
Podemos entender entonces cómo la depresión, la ansiedad, la ira, el estrés y el aislamiento social afectan al 
sistema cardiovascular.

Como señaló el Dr. Carlos Nijensohn en 1978, los factores psicosociales intervienen no solo en el desencade-
namiento de la enfermedad cardiovascular, sino también deben tenerse en cuenta en la prevención y la rehabi-
litación. (7)

El primer concepto que es necesario aclarar es que, cuando hablamos de enfermedad cardiovascular, nos re-
ferimos a los múltiples aspectos en que ella se presenta, como la enfermedad coronaria, la hipertensión arterial 
(HTA), la enfermedad cerebrovascular, la arteriopatía periférica, la insuficiencia cardíaca (IC), etcétera.

El segundo concepto es que estos factores psicosociales se interrelacionan y enlazan con otros reconocidos como, 
por ejemplo, el tabaquismo, la obesidad y el sedentarismo, no solo en su aparición sino también en su tratamiento.

Por otra parte, condicionan la evolución de la enfermedad cardiovascular, sobre todo en la adherencia al 
tratamiento farmacológico e higiénico-dietético.

Si bien la prevención es un continuo, lo concreto es que la mayoría de los pacientes toman co-
nocimiento de la existencia de los factores psicosociales luego de la producción de un evento o el 
diagnóstico de una anormalidad, por ejemplo, HTA. Por ello, el conocimiento del profesional médico de 
estos factores es crítico y la intervención que los tenga en cuenta es relevante. Es en este sentido que para los 
factores psicosociales la concepción de síntoma toma gran valor. El síntoma como una manifestación que trae el 
paciente para tomar conciencia de su historia y su presente como un “cable a tierra”, como un despertador de 
su conciencia. (8) Por otra parte, el médico debe escuchar lo que ocurre con la persona en el consultorio por un 
malestar, por una enfermedad, o al paciente enfermo. Primero, desde el punto de vista objetivo, el de la ciencia 
médica; luego, desde el punto de vista social. Y finalmente, en la propia experiencia del enfermo, o sea, la dimen-
sión subjetiva de lo que le acontece.

Entre los factores psicosociales que pueden asociarse a resultados adversos en salud, especialmente a un 
aumento de la incidencia de eventos cardiovasculares, se pueden distinguir dos grandes categorías: (9)

a) una relacionada con el individuo (o intrínseca) y que ha sido descripta como la de los factores emocionales y 
que incluye los trastornos afectivos (ansiedad/depresión), la hostilidad y la tendencia a la ira;

b) otra asociada al ambiente (o extrínseca), descripta como la de los estresores crónicos y que incluye la falta 
de soporte social, el bajo estatus socioeconómico, el estrés laboral crónico, el estrés de la pareja y el estrés del 
cuidador.

Toda anamnesis (especialmente en el paciente de alto riesgo de ECV o que haya presentado una ECV) debe 
contemplar –además de los factores de riesgo cardiovascular modificables convencionales– los factores de riesgo 
cardiovascular psicosociales: depresión, ira, ansiedad, estrés económico, familiar o laboral, aislamiento psicosocial, 
pérdida de afectos o valores significativos y percepción de la pérdida de control ante situaciones determinadas. 
En caso de detectarse o sospecharse la presencia de alguno de estos síntomas, el paciente debe ser puesto en 
contacto con el personal del equipo de salud mental.

Como primera recomendación, toda anamnesis de un paciente cardiovascular debe contemplar interrogantes 
acerca de los factores psicosociales:
–	 Estrés económico.
–	 Estrés familiar y/o marital.
–	 Estrés laboral.
–	 Depresión.
–	 Ira-hostilidad.
–	 Aislamiento social-soporte afectivo.
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–	 Eventos significativos relacionados con pérdidas vividos en los últimos años.
–	 Percepción de pérdida de control ante situaciones.

Estos aspectos pueden ser relevados mediante la entrevista y/o cuestionarios especializados.

	 I	 B

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda preguntar durante la anamnesis, además de los factores de riesgo cardiovascular 

modificables convencionales, sobre la existencia de los factores de riesgo psicosocial:

		  Estrés laboral y/o financiero

		  Estrés familiar y/o marital

		  Episodios de ira o enojo

		  Red de soporte social

		  Aislamiento social y soledad

	 –	 En caso de detectar factores de riesgo psicosociales, poner al paciente en contacto con el Servicio 

de Salud Mental para su mejor caracterización.

Anamnesis psicosocial del paciente en el consultorio de cardiología (4)

MECANISMOS FISIOPATOLÓGICOS QUE ASOCIAN LOS FACTORES PSICOSOCIALES Y LA SALUD 
CARDIOVASCULAR

La interacción del sistema cardiovascular y el sistema nervioso es compleja y, si bien se ha estudiado especialmente 
desde la segunda mitad del siglo XX, solo recientemente se ha comenzado a entenderla mejor. Se ha estudiado 
la relación entre las enfermedades coronarias y vasculares y la depresión y otros afectos negativos, como la 
ansiedad, el estrés crónico, el estrés postraumático y el aislamiento social. Sin embargo, estos estudios son en 
principio correlativos en naturaleza y no prueban la causalidad o la comprensión del mecanismo subyacente de 
la enfermedad. (11) La patología primaria subyacente de la ECV es la aterosclerosis. Esta es una enfermedad 
inflamatoria crónica de la pared arterial tanto de grande como de mediano tamaño. La aterosclerosis se caracteriza 
por la retención de colesterol, empaquetado en lipoproteínas de baja densidad (LDL) en la pared de la arteria. 
La modificación subsecuente, sobre todo la oxidación de las partículas de LDL se considera el proceso clave que 
impulsa la respuesta inflamatoria. Otros mecanismos biológicos plausibles y propuestos en el estrés crónico son 
el aumento del tono simpático, disminución del tono vagal, la disminución de la variabilidad de la frecuencia 
cardíaca y el aumento de la rigidez arterial y la disfunción endotelial, (12-14) la hipercoagulabilidad, la dislipi-
demia, (15,16) la alteración del control glucémico (17) y el aumento de los procesos inflamatorios y deterioro de 
las respuestas inmunitarias. (18-20) Por otra parte, la depresión, el aislamiento, los episodios de ira, ansiedad y 
estrés postraumático acompañan frecuentemente a otros factores de riesgo (p. ej., falta de adherencia al trata-
miento médico). Los niveles de serotonina se asocian con disfunciones endoteliales y vasculares y conducen a la 
activación del eje hipotálamo-hipófiso-suprarrenal, lo que deriva en desregulación del sistema nervioso autónomo 
y una cascada de efectos que pueden aumentar el riesgo de desarrollar ECV. (21,22) La regulación de serotonina 
interviene un mecanismo en la regulación de las disfunciones del estado de ánimo y del humor, al igual que en 
el sueño y el apetito; actualmente se sabe que también es un componente de la función plaquetaria. Este neuro-
transmisor tan importante en la regulación del humor afecta directamente a las células endoteliales y el músculo 
liso vascular. Las células endoteliales microvasculares del cerebro humano tienen receptores de serotonina y 
tanto la serotonina como su transportador SERT (transportador de serotonina) producen hipertensión pulmonar 
y regulan factores como la actividad plaquetaria, la disfunción endotelial, la musculatura lisa y la mitogénesis 
celular endotelial. Por ejemplo, ante un daño endotelial, la serotonina almacenada en las plaquetas promueve la 
agregación plaquetaria. En la regulación de la serotonina interviene el SERT, que es un transportador que recoge 
serotonina desde fuera de la célula hacia esta y hacia el sitio de acción de sus receptores selectivos. Distintas 
combinaciones genéticas que afectan la expresión del SERT están relacionadas con disposición depresiva y un 
riesgo aumentado de eventos cardíacos e infarto de miocardio. (23)

Distintos estudios han mostrado vías comunes genéticas que expresan vulnerabilidad, tanto para la depre-
sión como para la inflamación, lo cual puede explicar el riesgo aumentado de enfermedades cardiovasculares en 
pacientes depresivos.
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Estrés mental como inductor de isquemia miocárdica
La activación del sistema simpático se produce a través del incremento de la presión arterial y del ritmo cardíaco 
que genera el estrés. En pacientes con enfermedad cardiovascular, el estrés mental provoca isquemia miocár-
dica por un desequilibrio entre la oferta y la demanda del miocardio o vía espasmo. Así, la isquemia miocárdica 
inducida por el estrés mental se ha identificado como un factor de mala evolución en pacientes con enfermedad 
cardiovascular, ya que la activación del sistema nervioso simpático por un estresor aumenta la vulnerabilidad de 
IAM. (24) Los episodios de ira y la hostilidad se asocian también con un aumento de la agregación plaquetaria y la 
inflamación, lo que podría explicar también los eventos cardiovasculares relacionados con su presentación. (25) En 
un estudio que evaluó a 475 mujeres sanas en el que se comparó el nivel de marcadores de función endotelial antes 
y después de un trauma psicológico, se observó que aquellas que desarrollaron estrés postraumático presentaron 
mayores aumentos en la VCAM 1 (molécula de adhesión vascular 1), con relación a las mujeres sin la historia 
del trauma y del estrés postraumático. (26) Otras vías de interacción comunes son el eje adreno-hipotalámico, la 
regulación de células progenitoras endoteliales, la disfunción de células inflamatorias y la predisposición genética 
a disfunciones vasculares y psicológicas. (27)

Predisposición genética
Si bien tanto en la clínica psiquiátrica como en la cardiológica se registran los antecedentes de depresión y enfer-
medad cardiovascular y comprobamos su traslado generacional, recientemente se han podido identificar genes 
específicos que relacionan la depresión y otros afectos negativos con la reactividad plaquetaria, la inflamación y 
la regulación del sistema nervioso autónomo. (28) 

Respecto de las alteraciones genéticas relacionadas con el estrés, se ha estudiado mucho en los últimos años el 
papel de los telómeros. Los telómeros son secuencias repetitivas de ADN que cubren y protegen los extremos de 
los cromosomas. Los telómeros cortos se asocian con una peor salud (29,30) y muerte más temprana. (29,31,32) 
Asimismo se asocian con, o predicen, enfermedades comunes del envejecimiento, como ECV, accidentes cerebro-
vasculares, cáncer, demencia vascular, osteoporosis, fibrosis articular y diabetes. (33,34) En general, los telómeros 
se acortan a medida que las personas envejecen, pero la biología de los telómeros es dinámica, (33) y los telóme-
ros pueden alargarse y acortarse. (33) En un estudio prospectivo de mortalidad en más de 600 individuos con 
enfermedad coronaria, (35) en el seguimiento a 5 años, el grupo de participantes cuyos telómeros se acortaron 
más tuvo una tasa de muerte del 45% en los siguientes cuatro años, mientras que aquellos participantes cuyos 
telómeros se alargaron más tuvieron solo una tasa de muerte del 11%. (35)

Disfunción endotelial por depresión
La depresión afecta a la homeostasis endotelial, y numerosos estudios han mostrado la asociación entre depre-
sión y vasodilatación atenuada por disfunción endotelial. Estos estudios probarían la asociación entre depresión, 
disfunción endotelial y aterosclerosis subclínica. Las células endoteliales progenitoras (CEP), que se generan 
básicamente en la médula ósea, cumplen un papel importante en el mantenimiento de la integridad vascular. Los 
factores psicosociales influyen en el sistema nervioso autónomo a través de las CEP circulantes que producen 
cefaleas, jaquecas y disfunción endotelial. Por otra parte, la depresión produce un aumento de la reactividad y 
la agregación plaquetaria. (36)

Hormonas y efectos negativos
En relación con el eje hipotálamo-hipofisario y su expresión bioquímica en los niveles de cortisol, los mecanismos 
se conocen poco y se encuentra disminución del cortisol en pacientes con hostilidad y aislamiento social. (37) 

EL ESTRÉS

El estrés es una respuesta psicofísica a una situación real o imaginaria, pasada, presente o futura, interna o 
externa, que es evaluada por la persona como un peligro o amenaza real para su supervivencia. Esta respuesta 
es muy variable en su forma de presentación e intensidad, es modificable con la experiencia y puede conducir a 
enfermedad según su intensidad y/o tiempo de duración. (38) Por tanto, es imposible vivir sin estrés dado que es 
algo fisiológico, pero los seres humanos no estamos bien preparados para enfrentar situaciones estresantes agudas 
demasiado intensas o crónicas sino más bien situaciones relativamente breves y de intensidad leve a moderada. 
Es importante, al hablar de estrés, aclarar dos sistemas profundamente relacionados con él: la homeostasis y la 
alostasis. Walter Bradford Cannon en 1926 lo utilizó para describir los mecanismos que mantienen constantes las 
condiciones del medio interno de un organismo, a pesar de grandes oscilaciones en el medio externo, y se refiere 
a esta respuesta como dependiente de la estimulación simpática adrenal. (39) En 1936, el profesor Hans Bruno 
Selye describió en una carta en la revista Nature (40) el síndrome general de adaptación como una respuesta a la 
acción de diversos agentes que observó en su clásico experimento realizado en ratas. En 1988, Sterling y luego, en 
2002, McEwen desarrollaron el concepto de “alostasis”. (41) Con este término intentaron reflejar de manera más 



114 REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGÍA  /  VOL 91 Suplemento 3 /  2023

eficaz las circunstancias medioambientales y los estímulos a los que se expone el individuo todos los días. Dicho 
en otras palabras, es el nivel de actividad necesario del organismo para mantener la estabilidad en ambientes 
en constante cambio, indispensable para la supervivencia. Los sistemas alostáticos nos permiten responder al 
estrés psíquico o físico, interno o externo, activando el sistema nervioso autónomo, el eje hipotálamo-hipófiso-
adrenal, el sistema cardiovascular, el metabolismo y el sistema inmunitario con el objetivo de responder a un 
agente estresor. (42) Ante un desafío, adversidad o amenaza, se ponen en marcha dichos sistemas alostáticos 
que inician una respuesta de adaptación hasta lograr un nuevo punto de equilibrio, que puede ser bueno a corto 
plazo porque nos permitió hacer frente al desafío, adversidad o amenaza, o puede ser malo a largo plazo. Por 
otra parte, la “carga alostática” se traduce como el desgaste o agotamiento de los sistemas alostáticos y a largo 
plazo es causa de patología tanto orgánica como psíquica. Mientras que el estado natural de la homeostasis es la 
estabilidad, el de la alostasis es la variación. (42) 

Estrés agudo
Ejemplos de estrés agudo pueden ser los cataclismos naturales. Tanto en el terremoto de Los Ángeles en 1994 
como en el de Japón de 2011 que fue seguido de un tsunami, se observó aumento de las muertes por causas 
cardiovasculares y de las muertes súbitas extrahospitalarias presenciadas, comparado con las mismas fechas 
pero de años anteriores. (43,44) Durante el terremoto en Taiwán en 1999, en pacientes que tenían colocado un 
Holter en el momento del episodio pudo observarse una disminución de la variabilidad de la frecuencia cardíaca 
con aumento de la actividad de baja frecuencia, coincidente con el momento del sismo. (45)

Los episodios de ira también pueden ser disparadores de ECV. Una revisión sistemática de nueve estudios evaluó 
diversos eventos cardiovasculares (síndrome coronario agudo, 4 estudios; ACV isquémico, 2 estudios; aneurisma 
cerebral roto, 1 estudio; arritmia ventricular, 2 estudios). Si bien los estudios mostraron heterogeneidad, todos 
encontraron aumento de eventos en las dos horas posteriores a un ataque de ira o enojo. (46)

Los eventos deportivos pueden aumentar de manera súbita las tasas de ECV y muertes a través de activación 
simpática y respuestas neuroendocrinas. (47) Un mayor impacto se observa en pacientes con enfermedad corona-
ria conocida y en determinados contextos como finales internacionales, espectadores muy apasionados, grandes 
apuestas. Dos metanálisis, uno de Lin y cols., de 2019, que estudió 13 trabajos y otro de Wang y cols., de 2020, 
que estudió 19 trabajos (que incluían los 13 del anterior), informaron que mirar partidos de fútbol aumenta el 
riesgo de ECV no fatal y fatal, especialmente si el equipo local pierde. (48,49)

Estrés crónico
Cuestiones laborales, financieras y familiares son los principales estresores cónicos. Una adecuada red de con-
tención social es importante para poder mitigar los efectos deletéreos de estos estresores. Podemos describir dos 
tipos de estructuras de soporte social. Por un lado, las redes sociales, de las cuales se puede describir su tamaño, 
la estructura, la frecuencia de los contactos entre la persona y los integrantes de esa red. Por otro, el apoyo 
funcional, que a su vez puede dividirse en el apoyo social recibido que destaca el tipo y la cantidad de recursos 
proporcionados por la red social y el apoyo social percibido que hace foco en la satisfacción subjetiva del indivi-
duo respecto del apoyo disponible o de la percepción de que ese apoyo estaría disponible si fuera necesario. La 
falta de apoyo social tanto estructural como funcional se relacionó con aumento de la muerte de causa cardíaca 
o por cualquier causa en diversos estudios. (50) Por ejemplo, el bajo apoyo estructural (vivir solo), (51) no tener 
un confidente (52) o sentirse aislado (53) se asoció con aumento de la mortalidad en pacientes con antecedentes 
coronarios, así como también un apoyo emocional escaso, (54) o la percepción de escaso apoyo social. (55) Alguna 
evidencia sugiere que más importante que el apoyo estructural es el funcional.

Estrés socioeconómico
El estado socioeconómico se caracteriza como un compuesto de diversos factores tales como tener o no empleo, 
recursos económicos, educación y nivel social. En estudios longitudinales se ha observado que los estados so-
cioeconómicos de mayor vulnerabilidad o más pobres se asocian a más eventos cardiovasculares y viceversa. (56) 
Los estados socioeconómicos más bajos, en general se asocian a peores hábitos de salud y mayor frecuencia de 
factores de riesgo cardiovascular. (56)

Estrés laboral
El laboral es otro de los estresores crónicos asociados a aumento de la enfermedad cardiovascular. Los modelos de 
Karasek (57) y Siegrist (58) son los más empleados para explicar las causas de estrés laboral. El primero plantea 
un modelo “control-demanda”. Un trabajo en el que el sujeto tenga poco control (baja capacidad de tomar decisio-
nes o de usar sus habilidades) y alta demanda psicológica (mucha presión laboral) es un contexto de alta tensión 
laboral y es el más expuesto a presentar enfermedad cardiovascular. (57) El segundo modelo plantea un escena-
rio de desequilibrio “esfuerzo-recompensa”. En este modelo, el trabajador espera una determinada recompensa 
(económica, reconocimiento por parte de sus jefes o pares, ascenso, etc.), acorde con el esfuerzo que considera 
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que está haciendo. Cuando un esfuerzo es considerado alto y obtiene una recompensa baja, esto representa un 
contexto de alto riesgo de desarrollo de enfermedades. (58-62). Los trabajadores que correspondan a un modelo 
de alta demanda y bajo control o desequilibrio esfuerzo-recompensa suelen tener un estado socioeconómico más 
pobre, que a su vez se asocia a peor calidad de cuidados de salud y más eventos cardiovasculares. (56) El estudio 
de cohorte prospectivo Whitehall II demostró que la inseguridad laboral en una población de funcionarios britá-
nicos se asoció con un aumento del riesgo relativo de ECV de 1,38 (IC 95%: 1,01-1,88) incluso después del ajuste 
por factores de riesgo cardiovasculares fisiológicos y conductuales. (63) Resultados similares se observaron en el 
Copenhagen City Heart Study y en el Primary Prevention Study. (64,65) 

Otros estresores
El matrimonio se ha relacionado con estrés crónico y posiblemente eventos sobre la salud. (66,67) En mujeres 
después de un infarto, aquellas con mayor estrés en su matrimonio han tenido más eventos cardiovasculares 
en cinco años de seguimiento que aquellas que han referido menos estrés. (67) Otro estresor crónico es el rela-
cionado con el del cuidador. Tanto el personal de salud como personas que cuidan a familiares durante largos 
períodos, años a veces, frecuentemente desarrollan estrés crónico. (68,69) Diversos trabajos han mostrado que 
adultos que han sufrido abuso durante su niñez presentan más eventos coronarios que quienes han tenido una 
infancia sin abusos. (70-72)

Frecuentemente, estos distintos estresores se interrelacionan. Una persona que tiene tensión laboral muy 
probablemente descuide su salud, o alguien que esté transitando una mala relación marital puede tener un 
menor desempeño en su trabajo. A su vez, estas personas tienen mayor tendencia a presentar depresión. (73)

Regulación del estrés
Entendiendo que el estrés es una respuesta fisiológica a situaciones que la mente interpreta como amenazantes o 
riesgosas para la estabilidad, integridad, o salud mental o física, no es posible evitarlo, pero sí regularlo. Reconocer 
los efectos del estrés sobre el cuerpo es fundamental para poder regular su impacto. Algunos programas basados 
en la psicología positiva utilizan actividades sistemáticas (recurriendo a fortalezas personales, recordando eventos 
positivos de la vida) para mejorar los atributos y experiencias psicológicas (optimismo, efecto positivo) y se han 
asociado a mejores resultados. (74-76) La actividad física, el deporte o técnicas como la meditación, el yoga o el 
cultivo de la atención plena (mindfulness) son recursos válidos, hoy por hoy reconocidos para regular los efectos 
de la ansiedad, el estrés o la depresión. Aunque no hay evidencia contundente sobre su efecto a nivel de preven-
ción cardiovascular, sí existe consenso sobre su recomendación para mejorar los síntomas de ansiedad, depresión, 
regulación del consumo de tabaco y alimentación consciente. (77,78) Un metanálisis de 2019 de ensayos clínicos 
aleatorizadossobre pacientes con ECV que practicaron esas actividades encontró disminuciones significativas en 
la ansiedad, el estrés percibido, la depresión y la presión arterial sistólica. (79) Algunos estudios y metanálisis han 
encontrado que la meditación puede disminuir varias formas de angustia psicológica y psicosocial, como el estrés 
percibido, la ansiedad y la afectividad negativa; (80,81) disminuir la tensión arterial sistólica y diastólica (82) y 
aumentar las tasas de abandono del cigarrillo. (83,84) Los problemas metodológicos en los estudios existentes 
sobre la meditación y el riesgo cardiovascular incluyen el tipo de intervención heterogénea, el tamaño modesto 
del estudio, el seguimiento limitado y a menudo incompleto, las altas tasas de abandono, la falta de grupos de 
control apropiados y el inevitable diseño de estudios no cegados de los pacientes. Sin embargo, dados los bajos 
costos y bajos riesgos de esta intervención, la meditación o el mindfulness pueden ser considerados como un 
complemento de la reducción del riesgo cardiovascular. (81)

Los cambios en el estilo de vida provocados por las intervenciones pueden prevenir el acortamiento o inducir 
el alargamiento de los telómeros. Personas con un estilo de vida saludable (alimentación, ejercicio y apoyo social) 
tenían telómeros significativamente más largos después de cinco años en comparación con un grupo de control, y 
la longitud de los telómeros de los hombres en la condición de intervención aumentó significativamente durante 
los cinco años. (85,86) Más allá de la dieta y el ejercicio físico, ha habido un creciente interés en los últimos años 
en examinar los efectos potenciales de la práctica de la meditación en la dinámica de los telómeros

Un metanálisis identificó 11 estudios que informaron 12 comparaciones de individuos que practicaban me-
ditación con individuos en condiciones de control. (87) El análisis de los estudios indicó que los individuos que 
meditaban regularmente tenían telómeros más largos. En todos los estudios, un mayor número de horas de me-
ditación entre los participantes en condiciones de meditación se asoció con tamaños de efecto más grandes. (87)
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AISLAMIENTO SOCIAL, SOLEDAD Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

El aislamiento social (AS) es la situación objetiva de tener mínimos contactos con otras personas, bien sean 
familiares o amigos. La soledad es la sensación subjetiva de tener menor afecto y cercanía de lo deseado en el 
ámbito íntimo (soledad emocional), de experimentar poca proximidad a familiares y amigos (soledad relacional) o 
de sentirse socialmente poco valorado (soledad colectiva). Vivir solo no implica en sí aislamiento o soledad. Al ser 
una cuestión subjetiva, no se relaciona con la ausencia de vínculos sino con la calidad de las relaciones. (90-92)

Si bien puede pensarse que el AS está ligado a la soledad, esta se puede experimentar dentro de un matri-
monio, familia, amistad o grupo social más grande. En contraste, uno puede sentirse socialmente contenido 
mientras está solo. (93,94) El AS y la soledad son causas comunes de estrés crónico en adultos especialmente en 
las grandes ciudades. (95,96)

Prevalencia
En cuanto a su prevalencia, la soledad entre las personas mayores varía según los estudios en función de la 
herramienta de medida utilizada, las poblaciones estudiadas, el grupo de edad y los tamaños de muestra conside-
rados. Entre 2004 y 2013 se recopilaron datos acerca de los niveles de soledad entre las personas mayores en 10 
países europeos. La menor tasa de prevalencia la encontramos en Dinamarca (10%) y la mayor en Italia (33,4%), 
seguida por Francia y Noruega (30,2%), Bélgica (25,0%), Suecia (22,1%) y España (21,4%). (97) Respecto de la 
Argentina, la información disponible respecto de prevalencia es muy escasa. En 2017 se evaluaron indicadores de 
soledad y aislamiento autopercibidos en 412 adolescentes escolarizados, residentes en las provincias de Tucumán 
y Santiago del Estero. El 28% manifestaba comportamientos riesgosos en soledad y 25% en aislamiento. Un 7% 
refería comportamientos con mayor propensión psicopatológica. (98)

Internet, soledad y aislamiento social
Las redes sociales nos permiten mantener contacto con más personas e incluso encontrar a algunas que hace 
mucho no vemos. Se ha observado que aquellas personas que pasan más tiempo usando redes sociales tienen el 
doble de probabilidades de presentar mayor percepción de AS que las que se conectan menos (más de 121 minutos 
por día vs. menos de 30 minutos por día (OR = 2,0; IC 95%: 1,4-2,8) y aquellas que se conectan más veces tienen 
hasta 3 veces más probabilidades (OR = 3,4; IC 95%: 2,3-5,0). (99) 

Efectos psicofísicos de la soledad y el aislamiento social
En una revisión sistemática de 2019 sobre soledad en persona mayores se observó que el sentimiento de soledad 
se asoció a trastornos psicológicos como la ansiedad, (100) el nerviosismo o la angustia, (101) fragilidad física, 
(100,102) mayor riesgo de desarrollar depresión, (100,102) deterioro cognitivo (103,104) y mayor sentimiento 
de muerte. (105,106)

Las edades más avanzadas suelen asociarse a menores interacciones sociales, mayor tiempo viviendo solo y 
mayor prevalencia de soledad. (107,108) El riesgo de mortalidad asociada al AS y la soledad son similares a fumar 
(15 cig/día) y el consumo del alcohol (6 bebidas/día), y superan los riesgos asociados a inactividad física y obesidad.

En estudios longitudinales y de cohorte se ha observado que existe una asociación entre soledad y aumento 
de la tensión arterial en adultos y adultos mayores y que esta asociación se hace más evidente con el envejeci-
miento. (109,110) Un metanálisis sobre 148 estudios con 308.849 participantes mostró que las relaciones sociales 
más fuertes aumentaban la sobrevida hasta un 50%: OR = 1,50 (IC 95%: 1,42- 1,59) comparadas con relaciones 
sociales más débiles. Este hallazgo se mantuvo constante independientemente de la edad, el sexo, el estado de 
salud inicial, la causa de la muerte y el período de seguimiento. (111) 

	 I	 A

	 IIa	 B

	 IIa	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Derivar a los pacientes con estrés a participar de programas basados en psicología positiva.

	 –	 Indicar meditación a pacientes con estrés percibido, ansiedad y afectividad negativa puede ser 

útil para disminuir la tensión arterial y aumentar las tasas de abandono del cigarrillo.

	 –	 El mindfulness puede ser útil para disminuir la reactividad en pacientes con estrés.

RECOMENDACIONES SOBRE REGULACIÓN DEL ESTRÉS
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Diagnóstico, prevención y enfoques terapéuticos de la soledad y el aislamiento social. El papel de la 
prevención primaria, las instituciones y el Estado
Debido a los efectos perjudiciales de la soledad y el AS en la salud física y mental y teniendo presente su creciente 
prevalencia, hay una necesidad urgente de desarrollo de intervenciones tanto desde niveles gubernamentales, 
como desde las sociedades científicas, comunidades o incluso desde un contexto laboral o de educación.

Esto se hace particularmente importante en las personas mayores, grupo en el que se hace necesaria la iden-
tificación y puesta en marcha de intervenciones orientadas a paliar la soledad. Un metanálisis concluyó que las 
intervenciones que actúan sobre los pensamientos sociales maladaptativos son las que mejor reducen la soledad. 
(94) Sin embargo, las intervenciones cognitivo-conductuales encaminadas a corregir estos pensamientos pueden 
requerir mucho tiempo y ser muy costosas. Actualmente, hay otros enfoques que pueden mitigar la soledad o 
aliviar los efectos perjudiciales de la soledad en la salud. En pacientes con depresión, el tratamiento de esta 
puede ser de utilidad. (112)

Se han considerado fármacos como los inhibidores de la recaptación de la serotonina, los neuroesteroides o la 
oxitocina, aunque faltan ensayos clínicos que avalen estas terapias. (113) El equipo de atención primaria debería 
promover la autonomía de estos pacientes impulsando intervenciones, a fin de conseguir su participación en 
actividades grupales desarrolladas dentro de la comunidad que favorezcan su socialización. (114) Estas activi-
dades tienen un mayor impacto si se realizan en colaboración con el resto de los servicios sociales y sanitarios y 
con las asociaciones civiles y religiosas de la comunidad. (91) Es importante que no nos limitemos a dar soporte 
social a las personas aisladas, sino que consigamos que sean ellas las que devuelvan el soporte y participen en 
las actividades de ayuda mutua. (91) 

A partir de un informe de la Jo Cox Commission del año 2017 que refería que, en promedio, el 14% de la 
población británica se sentía sola (30% si se toman solo las más vulnerables o ancianas) con un costo para el 
sistema de salud de 44 billones de dólares anuales, el Reino Unido lanzó en 2018 un Ministerio de la Soledad. 
En Japón, preocupados por el aumento de suicidios, especialmente en mujeres desde el inicio de la pandemia por 
COVID-19, creó su propio Ministerio de la Soledad en febrero de 2021. (115) 

¿Cómo podemos valorar la soledad y el AS?
El primer paso es identificar la soledad en nuestros pacientes. Si lo hacemos, nuestra actividad profesional 
será más eficaz y menos medicalizadora. Existen diversos instrumentos para medir globalmente la sensación 
de soledad; (116,117) sin embargo, uno de los más populares y de más amplia aplicación es la escala de soledad 
de UCLA (University of California at Los Angeles) creada por Russell y cols. en 1980; consta de 3 dimensiones: 
percepción subjetiva de soledad, apoyo familiar y apoyo social, con 2 factores: la intimidad con otros y la sociabili-
dad. (118,119) Esta escala fue validada en español tanto para poblaciones jóvenes (120) como para mayores de 65 
años. (121) Se trata de una escala de 20 ítems diseñada para evaluar la soledad en poblaciones diversas (Anexo 1).

Según la frecuencia con que se experimenten las vivencias descriptas en cada uno de los ítems, se contesta 
en una escala de 1 a 4 (1 = frecuentemente, 2 = algunas veces, 3 = raras veces y 4 = nunca, respectivamente). 
Tras invertir la puntuación en los ítems 1, 5, 6, 9, 10, 15, 16, 19 y 20, (1 pasa a ser 4; 2 pasa a ser 3; 3 pasa a ser 
2 y 4 pasa a ser 1) se suman las puntuaciones correspondientes a los 20 ítems, obteniendo una puntuación total 
de aislamiento. El rango de puntuaciones va de 20 a 80; una mayor puntuación se corresponde con un mayor 
grado de soledad. Existen variaciones de la escala original, con menos ítems (10, 4 e incluso 3) para adaptarlas 
a distintas poblaciones, utilizando los ítems que demostraron mayor poder de discriminación.

Valoración del grado de aislamiento social
Respecto del AS, la Lubben Social Network Scale (LSNR) es un conjunto de instrumentos diseñados específi-
camente para evaluar el apoyo social percibido y el riesgo de aislamiento en personas mayores. En concreto, 
examinan el tamaño de la red social y la cercanía y frecuencia de los contactos de un anciano con diferentes 
miembros de su red social a través de una serie reducida de preguntas de sencilla administración que (según 
la versión utilizada) no supera los 10-15 minutos. Actualmente existen tres versiones de la escala de 6, 12 y 18 
preguntas (122) y está validada al español. (123)

Las intervenciones encaminadas a reducir la soledad y el AS se basan en:
–	 Mejorar las habilidades sociales.
–	 Promover el soporte social.
–	 Aumentar las oportunidades para la interacción social.
–	 Actuar sobre los pensamientos sociales maladaptativos.
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DEPRESIÓN Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

Se caracteriza por una tristeza persistente y por la pérdida de interés en las actividades con las que normalmente 
se disfruta, así como por la incapacidad para llevar a cabo las actividades cotidianas, durante al menos dos se-
manas. (OMS, 2021). Según la OMS, las enfermedades cardiovasculares (ECV) y los trastornos depresivos (TD) 
son las causas más frecuentes de discapacidad, que afectan a 1 de cada 5 adultos durante su vida y constituyen 
la segunda causa de discapacidad en los Estados Unidos. (124,125 Existe una relación importante entre la ECV 
y el desarrollo de TD en forma bidireccional, lo cual puede estar influenciado por la edad y el sexo. 

Prevalencia
La prevalencia de depresión en pacientes con ECV es 3 veces mayor que en la población general y se ha estudiado 
ampliamente. La AHA recomienda que la depresión sea reconocida como un factor de riesgo importante para 
la ECV. (126) Los sujetos con depresión tienen un aumento del 80% en el riesgo de desarrollar ECV nueva o que 
empeora, así como la muerte por ECV. (2)  Además, la depresión está comúnmente presente en pacientes con an-
gina de pecho y puede aumentar el desarrollo de infarto de miocardio (IM), accidente cerebrovascular, muerte 
súbita y fibrilación auricular. (126-130) Así, la relación entre la depresión y la ECV es bidireccional.

Fisiopatología

La depresión puede tener antecedentes conductuales y fisiológicos. Los pacientes que están deprimidos pueden 
ser más propensos a participar en comportamientos poco saludables y ser menos compatibles con las terapias. 
Sin embargo, también hay cambios fisiológicos, como la hipercortisolemia y una respuesta menor de lo esperado 
a la administración del factor liberador de corticotropina. (131,132) También se ha informado que la función 
plaquetaria es anormal, con alta reactividad y liberación del factor 4 y beta-tiroglobulina. (133) Ambos cambios 
fisiológicos podrían ser aterogénicos. Además, también se ha encontrado que los pacientes deprimidos tienen 
una variabilidad anormal de la frecuencia cardíaca, lo que podría conducir a arritmias. (134, 135)

DIAGNÓSTICO

Tamizaje de depresión
Las escalas son herramientas que permiten evaluar y valorar la gravedad del cuadro depresivo, sumando el im-
pacto de la depresión en la vida del paciente a la impresión subjetiva del profesional. Asimismo, permiten hacer 
el seguimiento de los síntomas y evaluar la respuesta a los tratamientos instaurados. No se recomienda su uso 
como herramientas diagnósticas. Los pacientes adultos con ECV tienen un mayor riesgo de depresión y deben 
ser examinados mediante cuestionarios validados. La AHA recomienda que todos los pacientes con Enfermedad 
coronaria deben ser examinados para tamizaje (screening), no para diagnóstico, con al menos el cuestionario de 
salud del paciente de 2 elementos (PHQ-2). A continuación, los que den positivo en PHQ-2 deberán evaluarse 
con el cuestionario de salud del paciente de 9 puntos (PHQ-9). Recomendamos que, ante un PHQ-2 o PHQ-9 con 
sospecha de depresión leve o mayor, se solicite interconsulta con un profesional de salud mental.

	 IIa	 C

	 IIa	 C

	 IIa	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Utilizar escalas validadas para detectar poblaciones en riesgo de soledad.

	 –	 Promover la autonomía de los pacientes con sentimientos de soledad impulsando intervenciones 

con el objetivo de reestructurar pensamientos sociales desadaptativos, a fin de conseguir su parti-

cipación en actividades desarrolladas dentro de la comunidad que favorezcan su socialización.

	 –	 En pacientes con soledad, el tratamiento de la depresión podría ser útil en pacientes con diagnóstico 

de esta.

RECOMENDACIONES SOBRE PREVENCIÓN Y TRATAMIENTO DE AISLAMIENTO SOCIAL Y SOLEDAD

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109718341627?via%3Dihub#bib14
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hypercortisolism
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Diagnóstico de depresión
Los pacientes que presenten los criterios diagnósticos de depresión más utilizados, tanto en la clínica como en la 
investigación, son los de la Clasificación Estadística Internacional de Enfermedades y Problemas Relacionados 
con la Salud (CIE) y los de la clasificación de la American Psychiatric Association (DSM).

PHQ-2
	 No Nunca	 Varios días de la 	 Más de la mitad de	 La mayoría de los
		  semana	 los días de la semana	 días de La Semana

Tener poco interés en las últimas 2 semanas.	 0	 1	 2	 3

Tener sentimientos negativos, depresión o	 0	 1	 2	 3

infelicidad en las últimas 2 semanas	

J Am Coll Cardiol 2019;73(14):1827-45.

PHQ-9
Durante las últimas 2 semanas, ¿cuán	 Para nada	 Varios días 	 Más de la mitad de	 Casi todos
seguido le ha afectado cualquiera de los			   los días	 los días
siguientes problemas. Marque con una X
la opción que considere más adecuada

1. Poco interés o placer en hacer las cosas.	 0	 1	 2	 3

2. Se ha sentido decaído(a), deprimido(a),	 0	 1	 2	 3

    o sin esperanzas.

3. Dificultad para dormir o permanecer	 0	 1	 2	 3

    dormido(a), o ha dormido demasiado.	

4. Se ha sentido cansado(a) o con poca energía.	 0	 1	 2	 3

5. Con poco apetito o ha comido en exceso.	 0	 1	 2	 3

6. Se ha sentido mal con usted mismo(a), o	 0	 1	 2	 3

    que es un fracaso o que ha quedado mal

    con usted mismo(a) o con su familia.	

7. Ha tenido dificultad para concentrarse en	 0	 1	 2	 3

     cosas tales como leer el periódico o	

     ver televisión.

8. ¿Se ha estado moviendo o hablando tan lento	 0	 1	 2	 3

     que otras personas podrían notarlo?, o por el

     contrario ¿ ha estado tan inquieto(a) o agitado(a),

     que se ha estado moviendo mucho más de

     lo normal?	

9. Ha pensado que estaría mejor muerto(a) o se	 0	 1	 2	 3

     le ha ocurrido lastimarse de alguna manera	

0-4 sin depresión
5-9 depresión leve
10-14 depresión moderada
15-19 depresión moderada a grave
20-27 depresión grave
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TRATAMIENTO

El tratamiento de la depresión en el adulto con enfermedad cardiovascular debería ser integral y abarcar todas 
las intervenciones psicoterapéuticas, psicosociales y farmacológicas que puedan mejorar el bienestar y la capa-
cidad funcional. 

Los antidepresivos se usan con más frecuencia que las intervenciones psicológicas o sociales, a pesar de que 
las depresiones leves suelen mejorar con psicoterapia y otras herramientas terapéuticas. Pero la inmediatez y las 
resoluciones rápidas llevan a la terapéutica farmacológica, como primera medida, aunque todos los estudios han 
evidenciado que la combinación de psicoterapia-antidepresivos-ejercicio físico-meditación-mindfulness 
brinda mejor resultado a corto y largo plazo.

Los fármacos antidepresivos constituyen la primera elección en pacientes con depresión mayor moderada 
o grave o con cuadros depresivos de más de dos años de duración, sin importar el grado de gravedad. También 
pueden administrarse en pacientes con depresión mayor leve de duración breve, ante el antecedente de depresión 
recurrente moderada a grave o si el cuadro tiene una duración mayor de dos a tres meses.

No se recomienda el uso de antidepresivos como primera opción en sujetos adultos con depresión subclínica 
breve.

Tratamiento no farmacológico
Los estudios de intervención psicológica o conductual han mostrado resultados dispares con respecto a la mejoría 
en los resultados CV (136,137). Un metanálisis que incluyó ensayos que realizaron intervenciones psicológicas o 
conductuales demostró que la psicoterapia se asoció con una reducción del 28% en la mortalidad, en comparación 
con los sujetos control durante un período de seguimiento de 2 años. Además, este estudio mostró que iniciar el 
tratamiento dentro de los 2 meses de un evento cardíaco tuvo mayores beneficios. (138) 

El estudio ENRICHD (Enhancing Recovery in Coronary Heart Disease Patients) aleatorizó a pacientes pos-
IM que estaban deprimidos o que tenían bajo apoyo social para recibir atención habitual o una intervención 
de terapia cognitivo-conductual. Este ensayo demostró mayores mejoras en los resultados psicosociales, como 
la reducción de la depresión y el aumento del apoyo social, en el grupo de tratamiento en comparación con los 
sujetos control, pero esto no se asoció con una reducción en la supervivencia libre de eventos. (139) 

Las guías del Instituto Nacional para la Excelencia del Cuidado y la Salud (NICE) (140) recomienda el uso 
de antidepresivos para cuadros moderados a graves o que se prolongan en el tiempo sin mejoría, y vuelve a men-
cionar los inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRS) como la mejor opción de forma genérica. 

El ejercicio aeróbico y la rehabilitación cardiovascular también pueden reducir los síntomas depresivos, al 
mismo tiempo que mejoran el estado de salud del paciente. Hay que comprender que, a veces, es la depresión la 
que actúa como una barrera para los programas de rehabilitación, por lo que es importante identificar a estos 
pacientes y ofrecerles un tratamiento. (141-143)

	

	 I	 B

	 I	 A

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 Evaluación diagnóstica clínica 

	 –	 Para tamizaje del paciente con ECV se recomienda el cuestionario de salud del paciente de 2 elemen-

tos (PHQ-2). A continuación, los que den positivo en PHQ-2 deberán evaluarse con el cuestionario 

de salud del paciente de 9 puntos (PHQ-9). 

	 –	 La entrevista clínica es el procedimiento esencial para el diagnóstico de la depresión. La CIE y el 

DSM ofrecen un conjunto de criterios consensuados sobre los que apoyarse. El diagnóstico de la 

depresión mayor debe efectuarse en concordancia con los criterios incluidos en el DSM-5, es decir, 

en presencia de cinco o más síntomas depresivos. 

	 –	 Se recomienda que los pacientes con hallazgo de depresión leve o mayor sean derivados a profe-

sionales de salud mental.

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109718341627?via%3Dihub#bib49
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	 I	 B

	

	

	 I	 B

Tratamiento no farmacológico	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 Terapia cognitivo conductual, activación conductual y psicoterapia interpersonal

	 –	 En la depresión leve-moderada se recomienda considerar un tratamiento psicológico breve (como 

la terapia cognitivo-conductual o la terapia de solución de problemas) 6 a 8 sesiones durante 10-12 

semanas.

	 –	 El tratamiento psicológico de elección en la depresión moderada-grave es la terapia cognitivo-

conductual o la terapia interpersonal, 16 a 20 sesiones durante 5 meses.

	 –	 Para los pacientes con depresión crónica y/o recurrente se recomienda el tratamiento combinado 

de fármacos y terapia cognitivo-conductual.

	 Terapia cognitiva basada en el mindfulness para la depresión (prevenir recaídas)

	 –	 Se recomienda implementar medidas de cambios del estilo de vida, como una dieta saludable y la 

relización de actividad física, como herramientas complementarias al tratamiento de la depresión.

	 I	 A

Tratamiento no farmacológico	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se recomienda utilizar ISRS (escitalopram, sertralina) para el tratamiento de la depresión en pacientes 

con antecedentes de enfermedad cardiovascular. 

Recomendaciones

RESILIENCIA Y ESTRÉS PSICOSOCIAL

Los factores estresantes impactan en los individuos de manera diferente; además, ciertas características individua-
les atenúan los efectos nocivos del estrés. Se ha propuesto la resiliencia como un factor que opera en ese sentido.

Resiliencia es un vocablo que proviene del latín, resilio, que significa volver atrás, (144) volver de un salto, 
resaltar, rebotar. Este término se utiliza en la ingeniería civil para describir la capacidad de un material de reco-
brar su forma original después de ser sometido a una presión deformadora. Las ciencias sociales lo han adoptado 
para caracterizar la aptitud de aquellos individuos que, a pesar de haber nacido y/o de vivir en situaciones de 
alto riesgo, se desarrollan psicológicamente sanos y exitosos. (145) La resiliencia ha sido definida por distintos 
autores como la habilidad para surgir de la adversidad, adaptarse, recuperarse y acceder a la vida significativa 
y productiva, (146) historia de adaptaciones exitosas en el individuo que se ha visto expuesto a eventos de vida 
estresantes, (147) y la cualidad que hace posible que las personas enfrenten la adversidad. (148) Estresores in-
ternos y externos están siempre presentes y la habilidad para hacerles frente está influida por las adaptaciones 
que surgen de experiencias previas (149). Algunas de las características de los individuos resilientes, entre otras, 
son: inteligencia y habilidad en la resolución de problemas, el desarrollo de vínculos afectivos externos, el apego 
parental, por lo menos con alguno de sus padres, tener un enfrentamiento activo como respuesta a las situaciones 
o factores estresantes (150). Los primeros estudios se realizaron en niños y adolescentes, mientras que trabajos 
posteriores ponen el acento en comprender por qué los individuos se adaptan luego de una situación de estrés 
o trauma (149,151) y, más aún, cómo puede definirse un crecimiento positivo o adaptación seguido por períodos 
de ruptura homeostática (152). Estudios recientes en adultos jóvenes demuestran que la resiliencia se asocia de 
forma negativa con la neurosis y de manera positiva con la extraversión, la conciencia y el conocimiento (153). 
Algunos autores también han considerado los aspectos biológicos de la resiliencia. Por ejemplo, durante períodos 
de estrés mayor, en los que suele haber una alta producción de catecolaminas, los individuos resilientes tienen 
una respuesta atenuada (154).

Los corticoides coordinan la función de células y órganos junto con otros mediadores de la respuesta al estrés 
durante un período que va de segundos a horas, días o semanas, o en forma permanente. Ante estímulos estresan-
tes, las hormonas ejercen su acción influidas por dos tipos de receptores, los cuales controlan la reacción inicial 
al estrés y las fases adaptativas tardías (155). Conocer cómo contribuye el balance entre el estrés y la respuesta 
adaptativa a la resiliencia y la salud constituye un desafío para los actuales investigadores.

PERSONALIDAD TIPO “A” Y PERSONALIDAD TIPO “D” 

Ya en 1959, Meyer Friedman y Ray Rosenman, dos cardiólogos estadounidenses, observaron en personas que 
habían sido afectadas por un IAM el deseo de ser exitosos, alta competitividad, impaciencia y un alto nivel de 
alerta física y mental. Introdujeron un conjunto de características de comportamiento para describir la forma en 
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que se comportaban estos pacientes y lo llamaron “patrón de conductas tipo A”. Desde entonces se lo considera 
un factor de riesgo independiente en el surgimiento y desarrollo de los trastornos cardiovasculares, tan deter-
minante como los factores de riesgo biológicos. Por muchos años, la investigación cardiovascular se enfocó sobre 
este patrón (156). Sin embargo, actualmente hay quienes consideran que ciertos aspectos de la personalidad 
“tipo A” son positivos debido a que podrían funcionar como mecanismos defensivos (157).

Johan Denollet y su grupo de investigadores han sugerido que la personalidad “tipo D” (de distrés) puede 
ser una influencia importante en el desarrollo de la patología cardiovascular (158). La personalidad tipo D se 
define como un rasgo de personalidad caracterizado por la afectividad negativa y por la inhibición social. Estos 
factores se asocian para aumentar el riesgo de contraer enfermedades cardiovasculares y el riesgo de mortalidad 
en pacientes cardíacos.

Por afectividad negativa se entiende la tendencia a preocuparse y a tener una visión pesimista de las cosas, 
acompañada a menudo de sentimientos de infelicidad o irritación, síntomas depresivos, tensión crónica y un 
nivel bajo de bienestar subjetivo. Las personas con elevada afectividad negativa son más propensas a experi-
mentar emociones negativas de manera estable, a lo largo del tiempo e independientemente de las situaciones, 
se muestran incapaces de enfrentar los estresores de la vida, tienen una visión negativa de sí mismas, presentan 
más síntomas somáticos y tienen un sesgo atencional hacia los estímulos adversos (158). La inhibición social se 
define por una tendencia a mantenerse distanciado de los demás, por inhibir a menudo la expresión de emociones 
(alexitimia) y conductas en la interacción social, y por niveles bajos de soporte social percibido. Son personas 
evitadoras y que tienen pocas capacidades comunicativas. Se cree que la personalidad tipo D resulta un factor 
de riesgo para las enfermedades cardiovasculares y que podría actuar por dos vías (158):
–	 La inhibición de la expresión emocional ayudaría al desarrollo y desencadenamiento de la enfermedad
–	 La mayor propensión a la depresión y al aislamiento social aumentaría la mortalidad en pacientes con tras-

tornos cardiovasculares.
Los pacientes cardíacos con personalidad tipo D tienen un incremento significativo en el riesgo de morbilidad 

y mortalidad cardiovascular, de manera independiente de los factores de riesgo tradicionales.
El estrés negativo (distrés), propio de la personalidad tipo D, puede provocar la enfermedad cardiovascular en 

forma directa o indirecta. En forma directa, el estrés al que está expuesto el sujeto influiría en los mecanismos 
fisiológicos que determinan la enferme-dad cardiovascular. El estrés negativo también podría relacionarse con 
la enfermedad en forma indirecta por su influencia en comportamientos relacionados con la salud, como escasa 
adherencia al tratamiento, fallas al momento de cambiar los factores de riesgo, o por su influencia negativa en 
la comunicación con los médicos. Todo esto incidiría en la gravedad de la enfermedad cardiovascular y en un 
incremento en el riesgo de mortalidad de estos pacientes (158). Los cardiólogos deben tener en cuenta que la per-
sonalidad tipo D es un factor independiente en el surgimiento y evolución de los trastornos cardiovasculares. Por 
lo tanto, aunque estén controlados los factores de riesgo biológicos, puede darse una mala evolución de acuerdo 
con la personalidad del paciente (158,159). La consulta a tiempo puede ayudar a prevenir los efectos negativos 
de la personalidad tipo D sobre la salud física en particular y sobre la calidad de vida en general, ya que estos 
aspectos son modificables. Y en el caso de pacientes que ya presentan una patología cardíaca, un tratamiento 
psicológico adecuado puede ayudarlos a una mejor recuperación y a un mayor bienestar psicológico.
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Anexo 1

Escala UCLA

Contestar en una escala de 1 a 4 (1 = frecuentemente, 2 = algunas veces, 3 = raras veces y 4 = nunca, respectivamente).

1.	 Sintonizo (me llevo bien) con la gente que me rodea 	

2.	 Me falta compañía	

3.	 No tengo a nadie con quien yo pueda contar	

4.	 Me siento solo/a	

5.	 Me siento parte de un grupo de amigos/as	

6.	 Tengo muchas cosas en común con la gente que me rodea	

7.	 No tengo confianza con nadie	

8.	 Mis intereses e ideas no son compartidos por las personas que me rodean	

9.	 Soy una persona abierta (extrovertida)	

10.	 Me siento cercano/a de algunas personas	

11.	 Me siento excluido/a, olvidado/a por los demás	

12.	 Mis relaciones sociales son superficiales	

13.	 Pienso que realmente nadie me conoce bien	

14.	 Me siento aislado/a de los demás	

15.	 Puedo encontrar compañía cuando lo necesito	

16.	 Hay personas que realmente me comprenden	

17.	 Me siento infeliz de estar tan aislado/a	

18.	 La gente está a mi alrededor pero no siento que este conmigo	

19.	 Hay personas con las que puedo charlar y comunicarme	

20.	 Hay personas a las que puedo recurrir	

Adaptado de Vázquez Morejón, Antonio J., Jiménez García-Bóveda, Rosa. RULS: Escala de Soledad UCLA Revisada. Fiabilidad y validez de una versión española 
Revista de Psicología de la Salud / Journal of Health Psychology. 1994, 6(1): 45-54
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TABAQUISMO

Introducción 
En los últimos años ha habido importantes avances en la descripción epidemiológica del tabaquismo, otras formas 
de consumo y la mortalidad y morbilidad atribuible. (1-6) Se estima que uno de cada cinco adultos (15 años o más) 
consume tabaco en el mundo, con una prevalencia mayor en los hombres (35%) que en las mujeres (6%). (7) Del 
total de adultos fumadores de tabaco en el mundo (1100 millones), 11,9% viven en la Región de las Américas.

El consumo de tabaco es un factor de riesgo común para seis de las ocho principales causas de muerte, respon-
sables de, aproximadamente, dos tercios del total de defunciones a nivel mundial. (8,9) Asimismo, es un factor 
de riesgo común para las cuatro principales enfermedades no transmisibles: enfermedades cardiovasculares, 
enfermedades respiratorias crónicas (EPOC), cáncer y diabetes. A nivel mundial, estas enfermedades son res-
ponsables de 70% (39,5 millones) del total de muertes anuales, de las cuales 38% ocurren prematuramente, es 
decir, entre los 30 y los 70 años de edad. (10)

La Organización Mundial de la Salud (OMS) estima que la mortalidad atribuida específicamente al tabaco es 
de 12% en el mundo y de 16% en las Américas (17% en los hombres y 15% en las mujeres). De las defunciones 
asociadas con las enfermedades no transmisibles, el tabaco es responsable de 15% por enfermedades cardiovas-
culares, 26% por cáncer y 51% por enfermedades crónicas respiratorias. (11)

En términos absolutos, el consumo de tabaco mata a más de 7 millones de personas anualmente en el mun-
do, siendo más de 6 millones por el consumo directo y diario del tabaco y 900.000 por la exposición al humo 
ambiental. De estos últimos, dos tercios aproximadamente, son mujeres y 7% son niños. (12,13) En la región de 
las Américas, el tabaco es responsable de cerca de un millón de muertes al año. (14)

En la Argentina, el tabaco produce unas 45.000 muertes anuales, correspondientes al 14% de todas las muertes, 
la mayoría por cáncer, enfermedad cardiovascular, EPOC, neumonía y accidente cerebrovascular (ACV). Entre 
ellas, unas 5000 personas son no fumadores expuestos al humo de tabaco ajeno. Además, el consumo de tabaco 
es responsable de que aproximadamente 19.000 personas enfermen cada año de cáncer, 33.000 de neumonías, 
11.000 sufran ACV, 61.000 padezcan enfermedad cardiovascular y más de 100.000 personas presenten EPOC. 
A ello se suma un enorme costo médico directo, que alcanzó durante el año 2020 a más de $196 mil millones de 
pesos, un costo de productividad laboral perdida superior a los $91 mil millones, y costos de cuidado informal 
de más de $75 mil millones de pesos. En total, los costos del tabaquismo equivalen a más del 1,2% del producto 
bruto interno (PBI) de nuestro país. (15)

En la era actual se empiezan a observar resultados positivos de los esfuerzos llevados a cabo en los últimos años 
para controlar esta epidemia. Según estimaciones de la OMS, la prevalencia de fumadores de tabaco en el mundo 
ha disminuido significativamente en los últimos años. (12) Así, entre 2007 y 2015, la proporción de fumadores de 
tabaco disminuyó de 23,5% a 20,7% entre las personas de 15 años y más, lo que representa una caída de 2,8 puntos 
en ese período. Sin embargo, esta tendencia de reducción no se manifiesta de la misma forma en todos los países. 
La mayoría de los países responsables de la reducción de esta prevalencia a nivel mundial son países de ingresos 
altos, donde 85% de la población se encuentra protegida por medidas de control del tabaco. En contraste, en los 
países de ingresos bajos solo un tercio de la población está protegida por medidas de protección, lo que puede 
explicar que la reducción más modesta en la prevalencia de consumo se haya dado en estos países. Además, por 
efecto del crecimiento en la población mundial, el número absoluto de fumadores continúa aumentando. (12)



Consenso de Prevención Cardiovascular 129

En los últimos años los datos relevados en la Argentina sobre tabaquismo evidencian que el consumo ha 
disminuido, tanto en la población joven como adulta. (16,17) La Encuesta Mundial de Salud Escolar (EMSE) en 
sus tres ediciones 2007, 2012 y 2018 (18) muestra un descenso constante del consumo de cualquier producto de 
tabaco en adolescentes de 13 a 15 años: 22%, 20,5% y 16%, respectivamente. Del mismo modo, las cuatro edicio-
nes de la Encuesta Nacional de Factores de Riesgo (ENFR) 2005, 2009, 2013 y 2018 también evidenciaron un 
descenso constante de la prevalencia de consumo de tabaco en población adulta (29,7%; 27,1%, 25,1% y 22,2%, 
respectivamente), evidenciándose un 25% de reducción relativa desde 2005. (19-21)

Aunque la tendencia del consumo es descendente, la prevalencia y la mortalidad siguen siendo altas en com-
paración con otros países de la región, y el avance de las políticas es más lento de lo esperado.

Para poner fin a la epidemia de tabaquismo, hay un doble objetivo por alcanzar: el primero es que los jóve-
nes no empiecen a fumar; el segundo, que los fumadores actuales dejen de consumir tabaco. La gran carga de 
mortalidad debida al tabaco proyectada para la primera mitad de este siglo solo se podrá evitar si se logra que 
las personas que hoy fuman dejen de hacerlo. (22)

Para promover el abandono existen políticas efectivas, tales como precios altos mediante impuestos, restric-
ciones para fumar en lugares públicos; advertencias sanitarias y campañas comunicación; y medidas diseñadas 
para ayudar a los fumadores que ya están motivados para dejar de fumar. (23)

Apoyar a los fumadores para que dejen de fumar forma parte de la agenda sanitaria mundial. El Convenio 
Marco de la OMS para el Control del Tabaco (CMCT) incluye en su artículo 14 la obligación de los gobiernos de 
establecer medidas eficaces para promover el abandono del consumo de tabaco y el tratamiento adecuado de la 
dependencia del tabaco. 

Asimismo, la OMS desarrolló nueve metas mundiales para reducir la mortalidad mundial por las cuatro 
principales Enfermedades No Transmisibles. El objetivo acordado para el control del tabaco es una reducción 
relativa del 30% en la prevalencia del consumo de tabaco actual (diario y ocasional) en personas de 15 años o más 
entre 2010 y 2025, que fue respaldado por la Asamblea Mundial de la Salud en mayo de 2013. Para lograr este 
objetivo, es esencial no solo prevenir la iniciación de tabaco, sino garantizar que más fumadores dejen de fumar. 
Es imprescindible que todos los países actúen en forma decisiva para reducir el consumo de tabaco, requiriendo, 
como meta específica, el fortalecimiento de la aplicación del CMCT. (24)

El objetivo de este capítulo es revisar la bibliografía disponible para recomendar las estrategias destinadas 
a la cesación tabáquica. 

El presente documento está en sintonía con la Guía de Práctica Clínica Nacional de Tratamiento de la Adic-
ción al Tabaco 2020 (GNPC TBQ 2020), en cuya elaboración la Sociedad Argentina de Cardiología ha participado 
activamente junto a expertos de otras organizaciones. (25) 

Además, abordaremos recomendaciones sobre otras formas de consumo como cigarrillo electrónico y cannabis.

Estrategias destinadas a la cesación tabáquica
El objetivo de estas estrategias es cambiar los patrones clínicos culturales y prácticos con vistas a asegurar que 
todo paciente fumador sea identificado, reciba consejo para el abandono del tabaco y se le ofrezcan tratamientos 
de eficacia demostrada. 

Antes de hablar de estrategias, debemos remarcar que, así como lo dice claramente la GNPC TBQ 2020 (25), 
es ideal que todo contacto de la persona al sistema de salud sea aprovechado para interrogar sobre el consumo 
de tabaco y registrarlo en un lugar visible de la historia clínica. Lo primero produce un aumento de la tasa de 
intervención por parte de cualquier personal de salud y por ende aumenta la tasa de cesación. (26)

El registro sistemático en la historia clínica ayuda a cualquier profesional de la salud que tenga contacto con el 
paciente, a brindar un breve consejo para dejar de fumar, de varios minutos, el cual probablemente incrementará 
la tasa de cesación tabáquica. (27,28)

Además, antes de encarar las estrategias, debemos conocer en qué etapa de cambio posible se encuentra la 
persona. Para ello podemos recurrir a las 5 etapas de cambio que proponen Prochaska y DiClemente (Tabla 1). (29)
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Las estrategias específicas que puede aplicar cualquier profesional de la salud son:

Intervenciones breves 
Estas intervenciones de menos de 10 minutos pueden ser aplicadas por la mayoría de los profesionales 
sanitarios. Se ha demostrado que las intervenciones de 3 minutos son eficaces, pero existe una relación directa 
entre la intensidad de la intervención y el resultado del abandono tabáquico. Son útiles en la etapa precontem-
plativa, ya que aumentan la motivación al cambio, promueven a progresar etapas e incrementan las posibilidades 
de éxito de futuros intentos. (30) Los fumadores se plantean el abandono del tabaco influenciados por factores 
sociales y ambientales. Los que reciben consejo sanitario de abandono y tratamientos para la cesación refieren 
más satisfacción y contención que aquellos que no los reciben. (27) 

Cada año, más de un 70% de los fumadores visita a su médico, pero, además, más del 50 % visita al odontó-
logo. (31) En una revisión se demostró que la intervención breve dentro de la consulta odontológica aumenta la 
tasa de cesación. (32,33)

Una de las herramientas más recomendadas es el consejo breve de cinco componentes conocido 
como las “5 Aes” de la intervención mínima sobre el tabaquismo en atención primaria (Averigüe, 
Asesore, Aprecie, Ayude, Arregle). Es importante que el profesional sanitario averigüe si el paciente es fu-
mador (estrategia A1), asesore para el abandono (estrategia A2) y aprecie la motivación para hacer un intento de 
abandono (estrategia A3). Las estrategias A1-A3 se deben aplicar con todos los fumadores, independientemente 
de su voluntad para dejar el tabaco (34) (Tabla 2). En la sección 2.3 se analizan las estrategias A4 y A5 para los 
individuos dispuestos de dejar de fumar.

Tabla 1. Etapas de cambio propuestas por Prochaska y DiClemente

Etapa  Precontemplación	 •	 Desconoce que la sustancia pone en riesgo su salud

	 •	 Desconoce un problema de salud

	 •	 Conoce el problema, pero no desea realizar cambios

Etapa 2: Contemplación	 •	 Conoce que la sustancia pone en riesgo su salud

	 •	 Conoce la existencia de un problema de salud

	 •	 Está dispuesto a realizar cambios a corto plazo (6 meses)

Etapa 3: Determinación	 •	 Piensa seriamente en el cambio dentro del mes

Etapa 4: Acción	 •	 Trabaja activamente en modificar la conducta

Etapa 5: Mantenimiento	 •	 Adopta los cambios y los mantiene más allá de los 6 meses

	 •	 Practica el cambio continuamente para evitar retroceder 

Tabla 2. Las 5 Aes de intervención para dejar de fumar. (34)

5 Aes	 Para las personas que están listas para dejar de fumar

Averigüe	 Preguntar si fuma

Asesore	 Consejos del beneficios y riesgos

Analice	 2 preguntas: ¿Le gustaría dejar de fumar? ¿Cree factible hacerlo?

Ayude/Acompañe	 Prepararse para dejar de fumar

Arregle	 Vigilar durante todas las etapas y a posteriori evitando recaídas

	 I	 A

	 I	 A

Estrategias destinadas a la cesación tabáquica 	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

 	–	 Todo personal de salud debe estar preparado para impartir un consejo breve a las personas que 

fuman.

	 –	 Todo el personal de salud debe realizar consejo breve para alentar la cesación tabáquica. 
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Intervenciones intensivas para aumentar la motivación de dejar de fumar
El uso intensivo de la entrevista motivacional es el estilo de atención más recomendable para estimular el 
abandono y también se debería aplicar durante todas las etapas del tratamiento, ya que muy probablemente 
aumente la tasa de cesación. (35) La entrevista motivacional es un estilo de asistencia directa, centrada en el 
paciente para provocar un cambio en el comportamiento, ayudando a explorar y resolver ambivalencias. (36)

Con el tiempo se fueron incorporando herramientas novedosas que, solas o en combinación como apoyo al 
equipo de salud, han demostrado aumentar la tasa de cesación tabáquica. Se trata de líneas telefónicas con 
seguimiento, (37) teleconsultas individuales o grupales, programas interactivos basados en páginas 
web, formatos basados en mensajes de texto (38) y aplicaciones de teléfonos celulares inteligentes 
validadas. (39,40)

Siempre que se interviene en cesación, se deben evaluar la motivación, las preferencias, las circunstancias 
y las necesidades de la persona, y utilizar herramientas como la negociación, alentar al abandono y la oferta de 
tratamiento. (30,41)

Las intervenciones intensivas son tratamientos más exhaustivos que se pueden realizar durante múltiples 
visitas, durante períodos de tiempo más largos, y que pueden ser administrados por más de un profesional sani-
tario; son apropiadas para todos los consumidores de tabaco dispuestos a participar en ellas: ni su eficacia ni su 
coste-eficacia están limitadas a una subpoblación de consumidores de tabaco (p. ej., fumadores muy dependien-
tes).(42) Las intervenciones intensivas podrían ser brindadas por dos o más integrantes del equipo de salud de 
diferentes disciplinas, adecuadamente capacitados. El trabajo interdisciplinario o en equipo podría mejorar 
la tasa de cesación, pues permite observar un incremento de esta a medida que se incrementan las disciplinas 
involucradas (solo un terapeuta OR=1,8; dos disciplinas OR=2,5; tres disciplinas OR=2.4). La eficacia del enfoque 
multidisciplinario se potencia con el efecto de múltiples consultas y mayor tiempo de contacto. (43) 

Los materiales de autoayuda generales para dejar de fumar aumentan la tasa de cesación, pero su 
eficacia es mayor cuando se asocian a otras intervenciones. Cuando se los utiliza solos, la eficacia en la tasa de 
cesación es mínima. En el caso de los materiales de autoayuda individualizados para un tipo de población 
(embarazadas), en cambio, es superior, ya sea solos o con una visita de explicación del programa de cesación. (44)

Los fumadores deben tener acceso a intervenciones intensivas tanto de forma individual como grupal 
ya que ambas aumentan la tasa de cesación de manera similar, en esta etapa de cambio. La intervención indivi-
dual es más eficaz que el solo consejo o la folletería, y lo es más aun cuando se la acompaña del uso de fármacos, 
como veremos en apartados posteriores. Esta intervención, a su vez, resulta más eficaz cuantos más contactos 
se realicen. Por ejemplo, la intervención presencial de 4 a 8 contactos es más exitosa que la de 1 a 3 contactos. 
En el caso del tratamiento grupal demostró ser más eficaz comparada con la ausencia de intervención. (45) 

Como parte del asesoramiento para la modificación del comportamiento se recomienda utilizar los 
componentes psicoterapéuticos para aumentar la tasa de cesación: 1) Desarrollo de habilidades, resolución de 
problemas y técnicas de afrontamiento del estrés; 2) Brindar acompañamiento y estímulo; 3) Apoyo social. Cuan-
do se lo compara con el tratamiento habitual, el asesoramiento aumenta la tasa de cesación comparada con el 
cuidado habitual, siendo mucho mayor si también se lo asocia al tratamiento farmacológico. (46)

El uso de mediciones biológicas y búsqueda de daño (p. ej., espirometría con interpretación o sin ella, 
como edad del pulmón, Doppler carotídeo) o exposición (p. ej., CO exhalado) a fin de aumentar la motivación 
para dejar de fumar son poco o nada eficaces para aumentar la tasa de cesación. Estos estudios complementarios 
aumentan la complejidad y el costo asistencial, y su eficacia se restringe a la demostración de daño con riesgo de 
falso reaseguro y de no ser útil en el fumador que no presente un daño específico. (47)

Recomendaciones

	 I	 A

	 I	 A

	 IIa	 B

	 I	 B

	 I	 A

	 IIa	 B

	 I	 A

	 III	 B

Intervenciones para aumentar la motivación de dejar de fumar 	 Clase de	 Nivel de
		  recomendación	 evidencia

 	–	 Uso intensivo de la entrevista motivacional.

 	–	 Uso de líneas telefónicas con seguimiento.

 	–	 Uso de teleconsultas individuales o grupales y de programas interactivos basados en páginas web 

y formatos basados en mensajes de texto.

 	–	 Material de autoayuda asociado a otras intervenciones (presenciales, telefónicas o telemedicina). 

 	–	 Intervenciones intensivas tanto de forma individual como grupal.

 	–	 Asesoramiento para la modificación del comportamiento.

 	–	 Asesoramiento asociado a tratamiento farmacológico.

 	–	 Mediciones biológicas y búsqueda de daño.
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Intervenciones para personas que están listas para dejar de fumar
Si el paciente está motivado para hacer un intento de abandono, el profesional debe ayudarlo ofreciéndole trata-
miento farmacológico o remitiéndolo para tratamiento mediante consejo u otro tratamiento adicional (estrategia 
A4), además de arreglar visitas de seguimiento para prevenir las recaídas (estrategia A5). (35)

Recomendaciones

	 I	 A

Intervenciones para personas que están listas 	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

 	–	 En pacientes motivados, ofrecer tratamiento farmacológico o remitirlo e iniciar seguimiento.

Intervenciones para personas que no están listas para dejar de fumar 
Si el paciente no está preparado para hacer un intento de abandono, se debe hacer una entrevista motivacional 
y re-abordar en la siguiente visita. (48,49)

Los fumadores que no desean hacer un intento de abandono en una visita pueden carecer de información 
acerca de los efectos nocivos del consumo de tabaco y de los beneficios del abandono, sentir temor o inquietud 
sobre el abandono, o estar desmoralizados a causa de recaídas previas. (50) 

La Entrevista Motivacional Breve (EM) puede ser eficaz en estos pacientes (51), así como también una 
intervención de asesoramiento directa y centrada en el paciente. (49) La EM es eficaz en generar intentos de 
abandono. (52) En estos pacientes se debe aplicar el modelo de las 5R, tal como sugieren la Organización Pana-
mericana de la Salud (OPS) y la OMS (Tabla 3). Las investigaciones sugieren que las “5 R” fomentan futuros 
intentos de abandono. (51) 

Tabla 3. Las 5R para utilizar en las entrevistas motivacionales (EM) en aquellas personas que no desean 
dejar de fumar. (51)

Relevancia	 Alentar la importancia personal y familiar del dejar de fumar

Riesgos	 Mostrar riesgos propios agudos y a largo plazo y las consecuencias ambientales

Recompensas	 Pedir que indique cuáles serían los beneficios de dejar de fumar

Resistencia	 Pedir que indique cuáles son los obstáculos para dejar de fumar y dar soluciones

Repetición	 Repetir la EM cada vez que sea posible

	 I	 A

	 I	 B

Intervenciones para personas que NO están listas 	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

 	–	 Aplicar entrevista motivacional 5A completa desde el inicio

 	–	 Incluir en la entrevista motivación las 5R 

Recomendaciones

Tratamiento farmacológico de la cesación tabáquica 
Se debe ofrecer tratamiento farmacológico a todos los fumadores motivados para hacer un intento de abandono, 
excepto cuando la medicación esté contraindicada o en poblaciones especiales, en las cuales los datos científi-
cos de la eficacia del tratamiento farmacológico del tabaquismo sean insuficientes. Los mejores resultados en 
salud se alcanzan cuando un paciente activo y empoderado interacciona con un equipo de salud preparado y 
proactivo: siempre se debe ofrecer tratamiento farmacológico junto con el asesoramiento práctico 
para la modificación del comportamiento, ya que la combinación es más eficaz que cada una de las 
intervenciones por separado. La suma de las dos estrategias aumenta cerca de un 15% las probabilidades de 
cesación comparada con el uso de mediación y apoyo conductual de baja intensidad. (53) 

Podemos dividir el tratamiento farmacológico en drogas de primera y drogas de segunda línea.
Tratamiento farmacológico de primera línea 
Los tratamientos aprobados de primera línea para dejar de fumar son: bupropión, sustitutos de nicotina 

(chicle de nicotina, inhalador de nicotina, pastillas de nicotina, espray nasal de nicotina, parche de nicotina) y 
vareniclina. Además, podemos clasificar a los fumadores de la siguiente manera:
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•	 Fumadores menos de 10 cigarrillos/día o los que no fuman todos los días
•	 Fumadores entre 10 y 20 cigarrillos día
•	 Fumadores de alta dependencia de más de 20 cigarrillos/día

En fumadores de menos de 10 cigarrillos por día y en quienes no fuman todos los días, algunos 
estudios mostraron que la vareniclina podría aumentar la tasa de cesación, pero otros no demostraron beneficio 
alguno. Por lo tanto, no existe una evidencia para su utilización en estos pacientes, en consecuencia, no sería 
prudente utilizarlos en forma sistemática, ya que hay un balance muy estrecho entre riesgos/costos y be-
neficios. (54)

Recomendaciones

	 IIb	 B

Tratamiento farmacológico de la cesación tabáquica  	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

 	–	 Iniciar tratamiento farmacológico en fumadores de menos de 10 cig/día o en los que no fuman 

todos los días.

Para fumadores de entre 10 y 20 cigarrillos por día existen varias opciones con evidencia a favor de 
su utilización: 
1.	 Uso del parche de nicotina durante 8 a 12 semanas de tratamiento desde la fecha establecida para el cese 

tabáquico. Los parches de nicotina aumentan la tasa de cesación comparados con placebo, cuando se los usa en 
combinación con las intervenciones breves y con las intervenciones intensivas. Aumentan aproximadamente 
un 6% la tasa de cesación. (55) 

2.	 Uso del chicle de nicotina de 2 mg durante 8 a 12 semanas desde la fecha establecida para dejar de fumar. 
Los chicles de nicotina aumentan la tasa de cesación en el marco de la intervención breve. (55) 

3.	 Uso del comprimido dispersable de nicotina de 1 mg durante 8 a 12 semanas desde la fecha establecida 
para dejar de fumar. (55) 

4.	 Uso de bupropión en dosis de 150 o de 300 mg/día en tratamientos de 8 a 12 semanas desde la fecha esta-
blecida para dejar de fumar. (56) 

6.	 Uso de vareniclina en dosis de 1 a 2 mg/día durante 12 semanas de tratamiento desde la fecha establecida 
para dejar de fumar. (57) 

Recomendaciones

Primera línea de tratamiento farmacológico  	 Clase de	 Nivel de
Fumadores de entre 10 y 20 cigarrillos/día	 recomendación	 evidencia

 	–	 IParches de nicotina	 I	 A

 	–	 Chicle de nicotina	 I	 A

 	–	 Comprimidos dispersables	 I	 A

 	–	 Bupropión	 I	 A

 	–	 Vareniclina	 I	 A

Advertencia: con respecto a la vareniclina, al momento de la confección de este Consenso, la 
compañía farmacéutica responsable de su elaboración notificó a la autoridad sanitaria ANMAT (Ad-
ministración Nacional de Medicamentos y Tecnología Médica) la suspensión del suministro a partir 
de junio de 2021. El laboratorio farmacéutico refiere el retiro voluntario de los productos a nivel 
mundial, debido a la presencia de N-nitrosovareniclina por encima del nivel de IDA (ingesta diaria 
aceptable) establecido por la compañía de 733 ng/día. Según la evaluación de seguridad realizada 
puede existir un teórico aumento del riesgo de cáncer de por vida, por N-nitrosovareniclina, aunque 
se considera bajo sobre la base de los datos actualmente disponibles. Como medida de precaución 
y hasta tanto se obtenga una formulación que contenga la dosis diaria aceptable, el laboratorio ha 
detenido la distribución de todos los productos bajo su control que no han sido analizados. 

En fumadores con alta dependencia, fumadores de más de 20 cig/día y/o quienes fuman dentro de los 
primeros 30 minutos de levantarse, la evidencia científica apunta a favor de alguna de las siguientes 
estrategias: 
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1.	 Uso de la combinación de bupropión con terapia de reemplazo con nicotina porque aumenta la tasa 
de cesación. (56) 

2.	 Uso terapias de reemplazo con nicotina como monoterapia, pero en dosis más altas. (55)
Utilizar más de un parche por 8 a 12 semanas, 2% más de eficacia.
Utilizar chicles de 2 o 4 mg por 12 semanas, 7% más de eficacia.
Utilizar comprimidos dispersables de 2 mg por 12 semanas. 
Utilizar del espray nasal de nicotina en tratamientos de 12 semanas duplica la tasa de cesación, con pre-

caución por riesgo de desarrollo de dependencia, 10% más de eficacia.
3.	 Uso de combinaciones de terapias de reemplazo de nicotina (TRN) basadas en el uso de parche de 

nicotina asociada con alguna TRN de acción rápida (chicles, comprimidos dispersables, espray nasal). El 
aumento de eficacia comparada con monoterapia es poco, pero también es baja la tasa de efectos adversos 
(0,3% con terapia combinada versus 0,1% con monoterapia). (59) 

4.	 En casos seleccionados se puede asociar vareniclina con parches de nicotina por 12 semanas. Tener 
en cuenta que genera un aumento de los costos y sumaría potenciales efectos adversos. (60) 

5.	 Uso de la combinación de bupropión y vareniclina por 12 semanas: en situaciones particulares podría 
aumentar ligeramente la tasa de cesación comparada con vareniclina sola (4,5%). Esta combinación proba-
blemente aumente la tasa de efectos adversos serios comparada con vareniclina, en un rango que va del 0,9 
al 3,3%. (61) 

	 En estas personas también es importante evaluar el grado de dependencia, ya que es un dato muy útil al 
momento de decidir una terapéutica. Para ello contamos con el test de Fagerström.

Prueba de Fagerström

¿Cuánto tarda, después de levantarse, en fumar el primer cigarrillo?

	 •	 Menos de 5 minutos: 3

	 •	 Entre 6 y 30 minutos: 2

	 •	 Entre 31 y 60 minutos: 1

	 •	 Más de 60 minutos: 0

¿Encuentra difícil abstenerse de fumar en sitios en donde está prohibido, tales como iglesias, bibliotecas, cines, etc.?

	 •	 Sí: 1

	 •	 No: 0

¿A qué cigarrillo odiaría más renunciar?

	 •	 Al primero de la mañana: 1

	 •	 A cualquier otro: 0

¿Cuántos cigarrillos fuma al día?

	 •	 10 o menos: 0

	 •	 11-20 cig/día: 1

	 •	 21-30 cig/día: 2

	 •	 31 o más: 3

¿Fuma más a menudo durante las primeras horas después de levantarse que durante el resto del día?

	 •	 Sí: 1

	 •	 No: 0

¿Fuma cuando está tan enfermo que pasa en la cama la mayor parte del día?

	 •	 Sí: 1

	 •	 No: 0

Un fumador con alta dependencia de la nicotina es aquel que tiene una puntuación ≥ 6 
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Recomendaciones

	
	 I	 B

	 IIa	 A

	 IIa	 A

	 I	 A

	 IIa	 A

	 IIb	 B

Primera línea de tratamiento 	 Clase de	 Nivel de
Fumadores de alta dependencia	 recomendación	 evidencia

Fumadores de más de 20 cig/día y/o quienes fuman dentro de los primeros

30 minutos de levantarse

 	–	 Bupropión con parches de nicotina

 	–	 Monoterapia de reemplazo de nicotina en altas dosis

 	–	 Espray nasal de nicotina

 	–	 TRN combinada 

 	–	 Vareniclina con parches de nicotina

 	–	 Vareniclina con bupropión

Tratamiento farmacológico de segunda línea
Los tratamientos aprobados de segunda línea para dejar de fumar son: clonidina y nortriptilina. Son 
de segunda línea debido a su bajo perfil de seguridad. Se los indica ante la imposibilidad de utilizar los fármacos 
de primera línea. 

Si bien la clonidina aumentaría la tasa de cesación, la evidencia muestra que las tasas de efectos adversos 
obligan a discontinuarla (p. ej., hipotensión ortostática, somnolencia, fatiga, letargo, estado de sedación). (62) 

La nortriptilina 75 a 150 mg/día y su combinación con parches de nicotina por 12 a 14 semanas 
aumenta la tasa de cesación, pero con potenciales efectos adversos serios cardiovasculares e intentos de suicidio, 
entre otros.

En ambos casos, debido a la elevada tasa de efectos adversos, su uso debería ser indicado con precaución 
bajo la supervisión de especialistas en cesación. Son fármacos que no se encuentran fácilmente disponibles en 
nuestro medio. (56)

Recomendaciones

	 IIb	 B

	 IIb	 B

Segunda línea de tratamiento farmacológico 	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Clonidina

	 –	 Nortriptilina

Prevención de recaídas 
Cuando, a través de la sospecha clínica o la expresión del paciente, existiera riesgo de recaída, la prolongación del 
acompañamiento para el cambio conductual intensivo, en cualquiera de sus formas: encuentro/contacto 
presencial, teleconsultas, llamadas telefónicas proactivas mensuales, durante un año desde el día D en que dejó 
de fumar, a una frecuencia mensual, demostró disminuir la tasa de recaída. (63) 

Asimismo, se debe considerar la posibilidad de prolongar el tratamiento farmacológico, siempre consi-
derando los costos y los beneficios según la opción utilizada.

Los tratamientos recomendados para prevenir las recaídas son: (63)
TRN durante 4 meses desde el día D. 
Bupropión durante 4 a 12 meses desde el día D. 
Bupropión más TRN durante 4 meses desde el día D. 
Vareniclina durante 6 meses desde el día D. 

Recomendaciones

	 IIa	 B

	 IIa	 B

Prevención de las recaídas 	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Prolongar el acompañamiento en el cambio conductual.

	 –	 Prolongar el tratamiento farmacológico.
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Se recomienda consultar el algoritmo propuesto por la Guía Nacional de Práctica Clínica de Tratamiento de 
la Adicción al Tabaco, del Ministerio de Salud de la Nación, publicada en 2020. (25)

Poblaciones especiales
a. Niños, niñas y adolescentes
Se recomienda a los profesionales de la salud que atienden a niños, niñas y adolescentes que interroguen a los 
padres sobre el consumo de tabaco y les ofrezcan asesoramiento para el cambio de comportamiento en todas las 
consultas, además de educar respecto de los daños causados por el tabaquismo pasivo para su entorno. Los niños 
son especialmente sensibles al humo ambiental de tabaco, que puede provocar otitis recurrentes, infecciones 
respiratorias y desarrollo/peor evolución de enfermedades respiratorias crónicas (p. ej., broncoespasmos), tras-
tornos de la conducta y otros. (64)

Las escuelas por Ley Nacional 26687 son ambientes libres de humo (ALH). Se debe promover que los hogares 
y los automóviles sean libres de humo también.

En cuanto a la prevalencia de tabaquismo adolescente en la Argentina, la encuesta mundial de tabaco en 
jóvenes (EMTJ) realizada en el año 2018, informa una prevalencia de consumo de tabaco en adolescentes de 
entre 13 y 15 años de aproximadamente el 19,5%, y del 18% de consumo de cigarrillos. (16) La encuesta mundial 
de salud escolar (EMSE) realizada el mismo año en adolescentes de 13 a 17 años mostró que el 20,4% consume 
tabaco (19% cigarrillos). (18) En esta encuesta, lo interesante de recalcar es que la tasa de consumo de tabaco 
entre los 13 y 15 años es del 14,6% y se duplica a las de edades de 16 y 17 años, llegando al 28,3%. La prevalencia 
del consumo de tabaco en las mujeres adolescentes es superior a la de los varones (20% vs. 17%), pero se iguala 
a mayor edad. 

Si bien se ha demostrado una disminución de prevalencia de tabaquismo en los jóvenes a lo largo de las di-
ferentes encuestas, también se ha observado la aparición de un nuevo problema, que es el uso, en aumento, del 
cigarrillo electrónico (llega a un 7%). (65) El cigarrillo electrónico es un desafío para prevenir a esta edad, porque 
supone la puerta de entrada al consumo de tabaco u otras sustancias. 

Si bien el asesoramiento es menos eficaz en este grupo etario, es fundamental ofrecerlo de todas maneras 
y sobre todo explicar los riesgos del tabaco, sus subproductos, del cigarrillo electrónico y de los beneficios de 
abstenerse de ellos, así como explicar las posibles manipulaciones de las compañías tabacaleras en fomentar su 
utilización. (65)

Recomendaciones

		  	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 B

Recomendaciones en grupos especiales 	 Clase de	 Nivel de
Niños, niñas y adolescentes	 recomendación	 evidencia

	 –	 El equipo de salud (médicos, odontólogos, etc.) debe aconsejar, brindar educación y asesoramiento 

en varias oportunidades y formatos (presencial, telefónico, programas interactivos en computadoras, 

materiales impresos) a niños, niñas y adolescentes.

	 –	 El equipo de salud debe interrogar a los padres sobre el consumo de tabaco y OFRECER asesora-

miento para el cambio de comportamiento en todas las consultas (con farmacoterapia o sin ella).

	 –	 Promover hogares libres de humo

	 –	 El equipo de salud debe desalentar el consumo en niños y adolescentes 

	 –	 Identificar, anotar el consumo de tabaco en cualquier forma, especialmente cigarrillo 

electrónico en adolescentes. 

	 –	 Informar acerca de los daños que pueden ejercer los nuevos productos del tabaco.

b. Embarazadas
Diversas encuestas muestran que un 15-20% de las embarazadas en la Argentina son fumadoras. (17,19-21) En 
mujeres embarazadas, todo personal de salud involucrado debe investigar de manera empática y en cada en-
trevista sobre el hábito tabáquico. La mujer embarazada sufre gran presión social para no fumar y es probable 
que se cohíba en la evaluación de consumo de tabaco; por eso las preguntas deben hacerse con sumo cuidado. Es 
importante intervenir siempre, aun si dejó de fumar al momento del diagnóstico de embarazo y motivar a seguir 
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sin fumar. El beneficio neto esperado justifica la utilización de los recursos que conlleva; estas intervenciones 
son eficaces y de muy bajo costo. (66)

El perjuicio del consumo de cigarrillos durante el embarazo es múltiple, ya que produce daños desde el aumento 
de la morbimortalidad materna, aborto espontáneo, parto prematuro, placenta previa, retraso del crecimiento 
intrauterino, preeclampsia, síndrome de muerte súbita neonatal y muchos otros riesgos. 

Se recomienda implementar estrategias de asesoramiento para la cesación (individual, grupal, telefónico, 
materiales escritos, teleconsultas, etc.). (67)

El beneficio de la abstinencia es máximo durante las primeras semanas de embarazo, pero el dejar de fumar 
siempre es beneficioso. 

El humo del cigarrillo contiene numerosos componentes químicos, muchos de los cuales pueden producir 
toxicidad reproductiva. Son especialmente preocupantes el monóxido de carbono, la nicotina y los oxidantes. 
Las concentraciones altas de monóxido de carbono tienen efectos neuroteratogénicos. Los oxidantes químicos 
probablemente contribuyan a un aumento del riesgo de complicaciones trombóticas y, al reducir la disponibilidad 
del óxido nítrico, contribuyan a provocar vasoconstricción placentaria y parto prematuro. Alertar también sobre 
el humo de tercera mano o humo de tabaco ambiental. 

Con el fin de ayudar a dejar de fumar a mujeres embarazadas se sugiere reservar el tratamiento farmacológico 
con terapia de reemplazo nicotínico para aquella embarazada que no logre la cesación con el asesoramiento para el 
cambio de comportamiento, y consensuar con la paciente luego de informar los riesgos y beneficios de su uso. (68)

Recomendaciones

	 I	 A

	 I	 A

	 IIa	 C

Recomendaciones en grupos especiales 	 Clase de	 Nivel de
Embarazadas	 recomendación	 evidencia

	 –	 Identificar/anotar el consumo de tabaco en cualquier forma en embarazadas, utilizando 

cuestionarios de preguntas tipo múltiples para determinar el estado tabáquico.

	 –	 Informar/promover hogares libres de humo alertando sobre el humo de tercera mano o 

humo de tabaco ambiental.

	 –	 Reservar el tratamiento con sustitutos de nicotina en caso de que no logre la cesación con 

asesoramiento.

c. Personas con antecedentes de padecimientos mentales (depresión, esquizofrenia, bipolaridad) 
Se sugiere el uso de terapias farmacológicas (bupropión, terapia de reemplazo nicotínico, vareniclina) en una 
población que presenta alta dependencia. (69)

Son pacientes de difícil manejo y abordaje, de baja adhesión a las estrategias motivacionales, por lo cual la 
combinación con la estrategia farmacológica suele ser necesaria. Por el tipo de pacientes es imprescindible acordar 
con el equipo tratante la oportunidad de tratamiento. Son pacientes con alta dependencia y comorbilidades, por 
lo cual es importante agotar todas las medidas para el cese tabáquico. (69)

Recomendaciones

	 I	 A

	 IIa	 B

	 I	 C

Recomendaciones en grupos especiales 	 Clase de	 Nivel de
Personas con antecedentes de padecimientos mentales (depresión, esquizofrenia, bipolaridad)	 recomendación	 evidencia

	 –	 Identificar/anotar el consumo de tabaco en cualquier forma.

	 –	 Indicar tratamiento farmacológico. 

	 –	 Informar/promover hogares libres de humo alertando sobre el humo de tercera mano.

d. Personas con consumo problemático de sustancias 
Se sugiere el uso de terapias conductuales y farmacológicas (bupropión, terapia de reemplazo nicotínico [TRN], 
vareniclina) ya que aumentarían la tasa de cesación. (70)

Estas personas presentan una prevalencia de tabaquismo mucho mayor que la población general, con criterio 
de alta dependencia a la nicotina. 

El abordaje es complejo y se requiere la intervención de equipos multidisciplinarios, ya que, como en todos 
los casos, el beneficio justifica la utilización de todos los recursos.
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Recomendaciones

	 I	 A

	 IIa	 C

	 I	 C

Recomendaciones en grupos especiales 	 Clase de	 Nivel de
Personas con consumo problemático de sustancias	 recomendación	 evidencia

	 –	 Identificar/anotar el consumo de tabaco en cualquier forma.

	 –	 Indicar tratamiento farmacológico.

	 –	 Informar/promover hogares libres de humo alertando sobre el humo de tercera mano.

e. Recomendaciones para ayudar a que dejen de fumar personas internadas o en plan de cirugías 
La sola internación aumenta la posibilidad de cesación. Al internarse se enmarcan en las recomendaciones de inte-
rrogar y anotar en la historia clínica el estatus tabáquico (p. ej., en la lista de problemas activos y en la epicrisis). 

Se recomiendan las intervenciones de cesación (conductuales y farmacológicas) previas a la operación en 
fumadores en plan de cirugía o al momento de la cirugía, ya que mejora la evolución posoperatoria. 

Se recomienda en toda persona internada averiguar si fuma y registrarlo. Se debe intervenir primero con 
asesoramiento y tratamiento farmacológico, programando el seguimiento antes del alta y durante por lo menos 
el mes posterior a ella. (71)

La internación se considera una situación enmarcada en ambientes libres de humo (ALH) por Ley Nacional 
26687/1. (72)

f. Enfermedad cardiovascular 
Se recomiendan fuertemente las intervenciones de cesación (conductuales y farmacológicas) en fumadores con 
enfermedad cardiovascular, ya que muy probablemente aumenten la tasa de cesación. (73) 

El cigarrillo es el mayor factor de riesgo cardiovascular evitable. Se recomienda interrogar sobre el consumo 
de tabaco y aconsejar la cesación. Consumir 4 cigarrillos por día demostró duplicar el riesgo de infarto agudo 
de miocardio. (74) El tratamiento farmacológico que cuenta con evidencia en esta población incluye la TRN, el 
bupropión y la vareniclina.

Las estrategias conductuales y farmacológicas probablemente serán aceptadas por los pacientes con enferme-
dad cardiovascular, ya que mayoritariamente se identifica al tabaco como su causante y agravante. (74)

g. Enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC)
La EPOC es consecuencia directa del cigarrillo en el 80% de los casos. La cesación aumenta la sobrevida y la 
calidad de vida específicamente en esta situación clínica, así como disminuye las complicaciones como exacerba-
ciones que deterioran su función, internaciones, uso de oxigenoterapia, depresión, etc. (75)

Se recomiendan las terapias conductuales y farmacológicas (TRN, bupropión y vareniclina) en fumadores 
con EPOC. (75)

h. Población de fumadores con virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
La cesación en las personas con VIH+ mejora los niveles de salud, la calidad de vida y la sobrevida. Se recomienda 
aconsejar dejar de fumar y las intervenciones de cesación (conductuales y farmacológicas) en fumadores con 
VIH+, ya que esto aumentaría la tasa de cesación al menos a corto plazo. (76)

Patología oncológica
La cesación mejora la calidad de vida y disminuye el riesgo de aparición de un segundo tumor, mientras que 
seguir fumando se asocia a mayor toxicidad y menor efecto de la quimioterapia. (77)

Se recomiendan las intervenciones conductuales y farmacológicas en fumadores con patología oncológica, 
ya que muy probablemente aumenten la tasa de cesación.

Recomendaciones

	 I	 A

	 I	 B

	 I	 C

Recomendaciones en grupos especiales 	 Clase de	 Nivel de
Internados, en plan de cirugías, con EPOC, cardiopatía, VIH o patología oncológica	 recomendación	 evidencia

	 –	 Identificar/anotar el consumo de tabaco (en cualquiera de sus formas).

	 –	 Brindar asesoramiento y tratamiento farmacológico adecuando los beneficios asociados a sus pa-

tologías de base. 

	 –	 Informar/promover hogares libres de humo alertando sobre el humo de tercera mano.
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Otros aspectos relacionados con la cesación: peso corporal, actividad física, nutrición
Peso
Al intervenir en cesación se sugiere atender al aumento de peso con estrategias nutricionales, incluyendo la 
intervención nutricional personalizada, actividad física y tratamiento farmacológico (bupropión y/o TRN) según 
cada caso, para contener el aumento de peso al año de haber dejado de fumar. 

La mayoría de los que dejan de fumar ganan peso; este puede llegar hasta un 80% de incremento, pero el 
promedio no supera los 4,5 kg. En los hombres representa un 10% y en las mujeres un 13%. Las causas de este 
aumento son varias: mayor ingesta por aumento del apetito como parte del síndrome de abstinencia, disminución 
del gasto metabólico de reposo que la nicotina acelera y la supresión de los efectos anorexígenos de la nicotina a 
nivel del sistema nervioso central. La importancia de atender al aumento de peso se relaciona con no aumentar el 
riesgo cardiovascular y evitar que sea una causa desmotivadora para el cese tabáquico, sobre todo en las mujeres. 

El acompañamiento conductual incluye dialogar sobre la aceptación de un modesto aumento de peso. Aconsejar 
una alimentación con predominio de frutas y verduras; aumentar el consumo de líquidos (agua y jugos cítricos); 
limitar el consumo de alcohol y organizar la alimentación en, por lo menos, cuatro comidas diarias. En muchos 
trabajos se demostró el beneficio del seguimiento nutricional durante los primeros 3 meses del abandono. (78)

 
Actividad física
La OMS y el Programa Nacional de Lucha contra el Sedentarismo recomiendan sumar al menos 30 minutos dia-
rios de actividad física, por lo menos 5 días a la semana, para mantener y generar salud. (79) Fumar disminuye 
la capacidad cardiorrespiratoria y aumenta el tiempo a la recuperación posejercicio. Tanto el daño estructural 
como la intoxicación de monóxido de carbono que aporta el cigarrillo afectan el estado físico aun en personas 
jóvenes y en buena condición física. Durante el proceso de cesación, el rendimiento aumenta y el consumo de 
oxígeno se normaliza a las 48 horas. 

 
Alimentación
Acorde con las Guías Alimentarias para la Población Argentina (GAPA) se recomienda (80): 

Una alimentación saludable que incluya alimentos de todos los grupos (verduras, frutas, legumbres, cereales 
integrales, leche, yogur o queso preferentemente descremados, huevos, carnes y aceites) en las diferentes comidas, 
de modo equilibrado, priorizando aquellos que sean frescos o estén en su estado natural.

Bajo consumo de sodio (5 g de sal por día, equivalentes a 2000 mg de sodio).
Consumo de agua segura (por lo menos ocho vasos diarios).
 

Cigarrillo electrónico 
Los dispositivos electrónicos (cigarrillo electrónico: CE) han sido prohibidos por la Administración Nacional de 
Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) en todo el territorio nacional para su importación, 
venta y publicidad. Los CE podrían significar un obstáculo en el control del tabaco.

Se recomienda no usar, en ninguna circunstancia, el cigarrillo electrónico (CE), por riesgo de enfermedad 
cardiovascular y pulmonar grave. Algunos lo consideran como opción a dejar de fumar tabaco, pero no solo no 
resulta eficaz sino incrementa la adicción a la nicotina inhalada. (81)

Los CE son dispositivos portátiles que se usan en la mano y producen un aerosol que se forma al calentar 
un líquido, diseñado para que el usuario lo inhale. El vapor que se inhala contiene propilenglicol y glicerol, con 
nicotina y sabores o sin ellos. En muchos países, los cigarrillos electrónicos se comercializan como productos de 
consumo. Sin embargo, ninguno de ellos tiene un cigarrillo electrónico medicinal autorizado. 

Desde 2012, pero en particular desde 2019, se han informado 2807 casos de lesiones pulmonares asociadas al 
uso de cigarrillo electrónico (en inglés EVALI), incluyendo 68 muertes. (82) Ante la existencia de efectos adversos 
potencialmente mortales en personas jóvenes, su utilización está totalmente prohibida. 

Los CE funcionan mediante el calentamiento dentro de un reservorio de ciertas sustancias, que puede o no 
ser nicotina, produciendo de esa manera la combustión de ciertos solventes altamente tóxicos para la salud. Por 
ejemplo, el calentamiento de ciertos solventes, saborizantes y estimulantes produce activación simpática con 
daño vascular, arritmias, disfunción cardíaca, hipertensión; además producen disfunción endotelial, inflamación, 
aumento del estrés oxidativo, activación plaquetaria, toxicidad celular directa, disminución de las células proge-
nitoras endoteliales, daño pulmonar, carcinogénesis, entre otros trastornos. Por todo lo expuesto, se considera 
un factor de riesgo independiente para infarto de miocardio. (83)

Según resultados de la Encuesta Mundial de Tabaco en Jóvenes de 2018, el 14,4% había consumido cigarri-
llo electrónico alguna vez en su vida. El 75% conocía los cigarrillos electrónicos y el 42% creía que eran menos 
dañinos que los cigarrillos tradicionales. El uso de cigarrillo electrónico se evidenció también en jóvenes que 
nunca habían probado un cigarrillo común, constituyendo una forma de inicio a la adicción a la nicotina. Se 
trataría de un producto diseñado para captar a los jóvenes, con estrategias específicas de mercadeo apuntadas 
a esa población. (16, 84)
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Tratamientos no avalados
Citisina
Se sugiere no usar el tratamiento farmacológico con citisina para ayudar a dejar de fumar, porque –si bien podría 
aumentar la tasa de cesación– es una droga poco tolerada.

La citisina es un agonista del receptor nicotínico utilizado en Europa, pero no se encuentra disponible en la 
Argentina. En los países que cuentan con esta droga, la proponen como un tratamiento alternativo y de bajo 
costo. Pero, los efectos adversos gastrointestinales fueron extremadamente frecuentes: se presentó en alrededor 
del 51% de los pacientes del grupo que la recibió. (85)

Benzodiacepinas, otros fármacos y otras opciones
Se recomienda no usar, para dejar de fumar, los tratamientos farmacológicos con: benzodiacepinas y otros an-
siolíticos (p. ej., diazepam, buspirona), β-bloqueantes, acetato de plata, antidepresivos (ISRS, IMAO y venlafa-
xina), naltrexona y mecamilamina, por la incertidumbre de la eficacia de estos fármacos con respecto a la tasa 
de cesación. (86)

Los antidepresivos inhibidores de la recaptación de serotonina (ISRS) evaluados fueron: fluoxetina, paroxetina 
y sertralina; los antidepresivos inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO) fueron: moclobemida y selegilina. 
La naltrexona es un antagonista de los opioides y la mecamilamina, un antagonista de los receptores nicotínicos 
usado en otra época como antihipertensivo. (56) 

Recomendaciones

	 III	 B

	 IIb	 B

	 III	 B

Tratamientos no avalados	 Clase de	 Nivel de
		  recomendación	 evidencia

	 –	 Cigarrillo electrónico (CE)

	 –	 Citisina

	 –	 Benzodiacepinas, otros fármacos y otras opciones

CANNABIS 

Antecedentes
Especie herbácea de la familia Cannabaceae, posee más de 500 principios entre los que se encuentran aproxima-
damente 150 fitocannabinoides, a los que se suman terpenos y terpenoides, que son los que generan efectos en el 
ser humano. (87) El cultivo y el uso de cannabis tiene entre 5000 y 6000 años, utilizado para la fibra textil en Asia 
Occidental y Egipto. (88) La planta se reconoce en la medicina china, que le asignaba propiedades terapéuticas 
desde el año 2700 a.C., pero es en 1753 cuando el botánico sueco Carolus Linnaeus la estudia y clasifica como 
Cannabis sativa. (89) El descubrimiento del primer cannabinoide endógeno en un mamífero fue realizado por 
el Dr. Raphael Mecholaum en 1992, al cual denominó anandamina (AEA). (90) En 1995 se identificó el segundo 
endocannabinoide, 2-araquidonil glicerol (2-AG), que también requiere calcio para su síntesis y es más abundante 
que la AEA en el sistema nervioso central (SNC). (91) En la actualidad conocemos con mayor amplitud el sistema 
endocannabinoide (SEC), (87, 88, 92, 93) constituido por receptores alostéricos, elementos enzimáticos y ligandos 
endógenos involucrados en la síntesis y degradación a partir de la interacción constante con los receptores CB1 
que se ubican en mayor cantidad en el SNC y receptores CB2 en el resto de los órganos de la periferia, en mayor 
medida en el sistema inmunitario, línea linfoide B y T, línea mieloide, monocitos y macrófagos. También se los 
puede hallar en piel, ojos, corazón, sistema hematopoyético y endotelio vascular. (94)

Epidemiología en la Argentina
En la encuesta realizada por Sedronar en 2017 se constata el aumento del consumo de cannabis en los últimos 
7 años de manera notoria. (95) Entre 2010 y 2017 se incrementó 151% la proporción de individuos de entre 12 
y 65 años que dijeron haber consumido esta droga durante el año previo, en el país. A nivel nacional, el número 
de nuevos usuarios de marihuana es 2,5 veces más que el registrado en el año 2010. En el caso de las mujeres, 
dicho porcentaje cuadruplica el de la medición anterior, pasando de 0,3 a 1,4 %. (95) El aumento de la prevalencia 
del consumo de cannabis se debe a la distorsión de la percepción del riesgo. El impacto se manifiesta de manera 
neurobiológica a partir del efecto sobre la liberación y secreción de serotonina y dopamina en el mecanismo de la 
motivación (núcleo accumbens, área tegmental ventral, amígdala) y la corteza prefrontal, que generan la sensa-
ción de bienestar aparente del estado anímico. (96) La edad de inicio de consumo también ha descendido en los 
últimos años en niños en grados escolares y adolescentes. La Sedronar, en 2021, comunicó que la prevalencia más 
significativa del consumo de sustancias psicoactivas en la adolescencia está dada por el alcohol (89%), seguida 
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por la marihuana (34,1%) y el tabaco en tercer lugar (30,4 %). (97) Específicamente, el consumo de cannabis en 
estudiantes universitarios en la Argentina en un año aumentó 34,1% en 2020. (98) El mismo comportamiento se 
ha observado durante el embarazo y la lactancia, situación que conlleva un mayor riesgo para el feto y el lactante. 
(99) Las vías de administración son variables, aunque la inhalatoria es la más frecuente, en forma de cigarrillo 
(porro). También puede vaporizarse, utilizarse por vía oral en forma de alimentos, aceites, comprimidos, vía 
sublingual, o transcutánea con fines terapéuticos.

No se recomienda el vapeo por complicaciones cardiorrespiratorias. (100) El Instituto Nacional sobre el 
Abuso de Drogas (2021) informa que el consumo de alcohol y marihuana entre adolescentes se ha mantenido 
estable durante la pandemia por COVID-19. (101) A su vez, el consumo de cannabis puede estar asociado con 
tendencias suicidas en adultos jóvenes. (93) Simultáneamente, el uso conjunto de alcohol y marihuana exacerba 
las consecuencias negativas en el neurodesarrollo de los niños, niñas y adolescentes. (99)

Mecanismo de acción
Los fitocannabinoides actúan sobre el sistema endocannabinoide endógeno a través de sus distintos receptores. 
(93) Por consiguiente, los agonistas cannabinoides endógenos activan diferentes subtipos de receptores, CB1 y 
CB2, relacionados con alteraciones en el sistema cardiovascular. (94, 96) El uso de cannabinoides sintéticos o 
“spice” posee efectos mucho más potentes que los fitocannabinoides, desencadenando síntomas más floridos y 
graves. Su vía de administración, por lo general, es inhalatoria. (102)

Farmacocinética y farmacodinamia
Pico plasmático: el pico plasmático y la duración de efecto varían según la vía de administración (en minutos 
por vía inhalatoria, por vía digestiva 30 minutos a 2 horas). (103)

Excreción: en orina (metabolitos ácidos), y heces entre 1 semana y 1 mes. (103)
Posee circuito enterohepático: atraviesa la placenta y pasa a la leche. (103)
Metabolismo: hepático a través del citocromo P450 (CYP 3A2) 3A4 y CYP2C9. (103) Su metabolismo es 

modificado por otras sustancias que aumenten o disminuyan la actividad de los citocromos, de la misma manera 
que los cannabinoides los inhiben.

Reservorio: tejido adiposo (a mayor concentración, más tolerancia y dependencia), pulmón, riñón, hígado, 
corazón, bazo y glándula mamaria. (104) La psicoactividad del cannabis depende de la cantidad de tetrahidrocan-
nabinol (THC) que contiene y de las relaciones entre las concentraciones de THC, cannabinol (CBN) y cannabidiol 
(CBD). (105) Su efecto es modificado por otras sustancias que aumenten o disminuyan su metabolismo. (87)

Efectos adversos
En la intoxicación leve se observa: ansiedad, confusión, náuseas, vómitos, mareos, hipotensión ortostática 
e hipertensión arterial en decúbito. (102)

En intoxicaciones graves: delirio agitado, alucinaciones, psicosis, pánico, hipotensión grave, hipotermia, 
shock, hipoglucemia, hipopotasemia, hipocalcemia, arritmias, convulsiones, disnea e hiperemesis. (102) El con-
sumo prolongado de cannabis también tiene consecuencias negativas a nivel físico. (106) Podemos diferenciar en 
efectos agudos y crónicos y van a variar de acuerdo con la dosis, edad y variabilidad de cannabinoides que presente 
la planta. (96) En agudo predominan los efectos sobre la esfera cognitiva y psíquica con importante sensación 
de sedación y relajación luego de pocos minutos de la inhalación. Crónicamente se suman las modificaciones en 
la inmunidad, trastornos hormonales, la aparición de tolerancia y abstinencia.

Aspectos cardiovasculares: el uso recreativo de cannabis tiene una relación temporal con eventos car-
diovasculares adversos, que incluyen muerte súbita, eventos vasculares coronarios, cerebrales y periféricos, así 
como arritmias y cardiomiopatía por estrés, principalmente en hombres jóvenes sin factores de riesgo, con edad 
promedio de 31 años. Sin embargo, el uso en adultos mayores, con creciente prevalencia de los factores de riesgo 
cardiovascular podría tener un impacto mayor y preocupante para la salud pública. Se comprobó que el riesgo 
de desarrollar infarto agudo de miocardio (IAM) es 4,8 veces mayor en la primera hora luego de la inhalación y 
desciende a medida que transcurre el tiempo. (89) También aparecen efectos cardiovasculares inmediatos, como 
el incremento de la frecuencia cardíaca (entre 20 y 100%) después de 10 minutos de iniciado su consumo, con 
una duración del efecto de entre 2 y 3 horas, leve aumento de la presión arterial sistólica en posición supina y 
moderado descenso de esta en posición de pie. (89) El consumo de altas dosis provoca una exacerbación de la 
hipotensión ortostática y se asocia a reacciones vaso vagales. Estos efectos pueden causar mareos, síncope, caídas 
e incluso lesiones. (91) Existe estimulación simpática y también bloqueo parasimpático. En sujetos sanos y duran-
te el consumo agudo, el electrocardiograma (ECG) no muestra alteraciones. (107) Con referencia a la fisiología 
de los cannabinoides en sangre, activan un sistema endógeno que incrementa el estado adrenérgico, es decir, 
aumenta la presión arterial y el consumo de oxígeno; también activan las plaquetas y el sistema de coagulación; 
ambos cambios podrían ser los condicionantes de un infarto agudo de miocardio o cerebral, aun sin tener una 
obstrucción significativa en las arterias coronarias, pudiendo ocasionar también arritmias cardíacas y muerte 
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súbita. (108) Por otra parte, reduce la contractilidad cardíaca que podría, con el tiempo, ocasionar un daño en 
el músculo cardíaco (“cardiomiopatía por estrés”). (109) Luego de un IAM, la mortalidad es significativamente 
mayor en aquellos que fuman marihuana, al menos una vez a la semana, comparados con los no fumadores. A 
su vez, cuanto más frecuente es el consumo semanal mayor es la mortalidad. (109) En la enfermedad coronaria 
crónica, el consumo de marihuana disminuye el tiempo de aparición de la angina durante el esfuerzo hasta en 
un 48%, comparado con el consumo de tabaco, que lo hace en un 23%. Por lo tanto, el consumo de marihuana 
es, también, un factor de empeoramiento sintomático. (110) Se sugiere enfáticamente realizar una evaluación 
cardiovascular en los pacientes que consumen cannabis ya que, en estudios sistemáticos de casos clínicos, se 
han informado accidentes cerebrovasculares en pacientes sin otros factores de riesgo cardiovascular. (93, 111)

La Tabla 3 resume los efectos cardiovasculares del cannabis. (112)

Tabla 3. Consumo de cannabis y eventos cardiovasculares: mecanismos propuestos (Adaptada de: Leon OJ y cols. 2018). (122)

Efecto proarrítmico mediado por catecolaminas

Isquemia cardíaca asociada a aumento de la frecuencia cardíaca y a trabajo cardíaco en individuos susceptibles

Hipotesión postural

Demora en la búsqueda de atención médica en eventos coronarios agudos por los efectos analgésicos.

Alteración en el aporte de oxígeno al corazón, secundario a un aumento de los niveles de carboxihemoglobina en la sangre

Producción de gases oxidantes por fumar marihuana, lo cual conduce a estrés célular que puede elevar el riesgo cardiovascular por acti-

vación plaquetaria, formación de colesterol de baja densidad oxidado, cambio en la actividad del factor VII e indución de repuesta infla-

matoria

Arritmias: el THC produce aumento de la frecuencia cardíaca en un 20 a un 100% durante 2 a 3 horas; esta 
taquicardia puede contribuir a producir angustia, aumenta el volumen sistólico hasta en un 30% y la demanda 
de oxígeno. Produce hipotensión postural y vasodilatación periférica. (108) El CBD contribuye poco al efecto 
cronotrópico positivo y puede aumentar el flujo coronario. Se ha descripto tolerancia a los efectos cardiovascu-
lares del cannabis. (113) Las palpitaciones se vinculan a la taquicardia sinusal y extrasístoles ventriculares. Se 
describen prevalencias de 26% de fibrilación auricular y 22% de fibrilación ventricular en jóvenes que consumen 
cannabis. (113) Se observa modificación de onda P y arritmias ventriculares frecuentes complejas, después de 
la inhalación de cannabis. (108) Existen informes de episodios de taquicardia ventricular inducible en el estudio 
electrofisiológico en pacientes con arterias coronarias sin lesiones, pero con reducción significativa del flujo coro-
nario luego del uso habitual de la droga. Estos fenómenos son reversibles al dejar de fumar. (113,114) El patrón 
de Brugada, que se presenta en 5 cada 10.000 individuos en la población general, aumenta a 19% en pacientes 
con arritmias relacionadas con el consumo de cannabis.

Accidente cerebrovascular: fumar cannabis constituye un factor de riesgo de accidente cerebrovascular 
(ACV) y accidente isquémico transitorio (AIT); esto ocurre tanto en consumidores episódicos como en permanen-
tes. (107, 116) En consumidores de marihuana, tanto leves como intensos, el Doppler arterial reveló aumento 
significativo de las resistencias vasculares en los fumadores crónicos con respecto a los no fumadores. (115)

Arteriopatía periférica: existe evidencia de la aparición más temprana de enfermedad arterial como la 
tromboangeítis obliterante, entre los fumadores de cannabis. Puede presentarse también como claudicación 
intermitente, necrosis digital, úlceras isquémicas o fenómeno de Raynaud. En algunos pacientes se observa 
mejoría al cesar el consumo. (109)

Insuficiencia respiratoria: el consumo crónico por vía inhalatoria genera una alteración de la función de 
las vías respiratorias, lo que produce una obstrucción del flujo de aire que se ha asociado a bronquitis y enfisema 
e, incluso, podría incrementar el riesgo de carcinoma pulmonar. (117)

Tipo de intervenciones
El abordaje de los problemas de consumo de cannabis, tanto en adultos como en adolescentes, requiere la com-
binación de distintas técnicas. El enfoque es motivacional y multimodal. (118) Además, integra a la familia al 
tratamiento, ya que esta puede mejorar la adherencia a él. (119)

La entrevista o abordaje motivacional dispone de una sólida evidencia en el tratamiento de los trastornos por 
abuso de sustancias, que ha hecho que su uso se extienda como parte importante del tratamiento integral de estas 
y específicamente en el consumo problemático de cannabis. Este se fundamenta en el modelo transteórico de 
cambio (Prochaska y DiClemente), la psicoterapia humanista de C. Rogers y en la psicología cognitivo-conductual. 



Consenso de Prevención Cardiovascular 143

(29) En el estadio de precontemplación se indican intervenciones de tipo psicoeducativo y de sensibilización, 
que consisten en brindar información y orientación sobre la sustancia. (120) En el estadio de contemplación, las 
intervenciones son de análisis de situaciones de riesgo, cuidados y beneficios del consumo de cannabis. (118) En 
el estadio de preparación se fomenta la incorporación de habilidades para afrontar las situaciones de consumo 
que permitan la prevención de recaídas. En el estadio de acción se produce un cambio importante en la conducta, 
representa los cambios más manifiestos y requiere un compromiso importante que le exigirá al individuo un gran 
esfuerzo y mucho tiempo. El estadio de acción hace referencia a los 6 primeros meses de cambio. En el estadio de 
mantenimiento, la persona intenta consolidar los logros de la etapa anterior y prevenir una recaída. Por último, 
se entiende la recaída como el regreso a un estadio motivacional inferior. Se sabe que las recaídas son una parte 
del proceso de cambio antes de lograr el abandono definitivo del comportamiento adictivo. 

Otro método de intervención complementaria con la entrevista motivacional es la terapia cognitivo-conductual 
(TCC). Se centra en el aprendizaje de habilidades relevantes para la cesación del consumo y evitar o manejar las 
dificultades y situaciones de riesgo. (121)

Además, es imprescindible la evaluación neurocognitiva, ya que el consumo de cannabis a largo plazo se 
manifiesta con el deterioro cognitivo de funciones ejecutivas superiores, como la atención, la concentración y la 
memoria, generando pérdida de la función inhibitoria para la toma de decisiones. Para la detección del deterioro 
cognitivo leve se utiliza el test de evaluación cognitiva de Montreal (Montreal Cognitive Assessment o MoCA), 
llevado a cabo por la especialidad. (122)

Uso de test de screening: el uso de test de screening en las entrevistas iniciales permite evaluar de manera 
objetiva el grado de dependencia. La Cannabis Abuse Screening Test (CAST) es una escala de cribado de consumo 
problemático de cannabis en adolescentes, corta y fácil de administrar, recientemente validada en castellano. 
Ha demostrado tener buenas propiedades psicométricas para evaluar la intensidad de dependencia al cannabis 
teniendo en cuenta diferentes componentes de validez en jóvenes. (123) De igual manera se recomienda utilizar 
el test CUDIT R para evaluar la intensidad de la dependencia al cannabis en adultos. (124)

Tratamientos farmacológicos
Actualmente no contamos con tratamientos específicos para la dependencia y abstinencia de cannabis. (125) La 
evidencia acerca de la eficacia de los fármacos investigados es escasa y de baja o muy baja calidad. Los resulta-
dos indican que los antidepresivos, como los inhibidores selectivos de la receptación de serotonina (ISRS), los 
antidepresivos de acción mixta, el bupropión, la buspirona y la atomoxetina, probablemente tienen poco valor 
para el tratamiento de la dependencia de cannabis. La atomoxetina se utiliza no como antidepresivo sino para 
tratar comorbilidades como el trastorno de déficit de atención con hiperactividad (TDAH). Las intervenciones 
farmacológicas se relacionan con las comorbilidades que el paciente pueda presentar, como depresión, ansiedad, 
psicosis. Dada la limitada evidencia de eficacia, los preparados de cannabinoides deben considerarse todavía ex-
perimentales, con algunos efectos positivos en los síntomas de abstinencia y el deseo de consumirlos. La evidencia 
de eficacia del anticonvulsivo gabapentina, la oxitocina y N-acetilcisteína no es concluyente.

En base a lo referido, la dependencia al cannabis requiere un diagnóstico preciso y un manejo apropiado.  El 
mismo debe ser abordado preferentemente por grupos interdisciplinarios, con experiencia en la utilización de 
herramientas diagnósticas y terapéuticas para esta adicción (126-131).

Recomendaciones

	 I	 B

	 IIa	 A

	

	 IIa	 A

	

	 IIb	 B

	

	 IIa	 A

	 III	 B

Recomendaciones acerca de cannabis	 Clase de	 Nivel de
		  recomendación	 evidencia

	 –	 Iniciar el proceso de cesación cannábica terapéutica acompañada de un equipo multidisciplinario.

	 –	 Realizar los tests de dependencia cannábica CUDIT AR (Adultos) y CAST (Adolescentes) para evaluar 

la intensidad del consumo.

	 –	 Realizar la evaluación cognitiva MoCA de los consumidores de cannabis por presentar deterioro 

cognitivo leve que puede influenciar las habilidades de la vida diaria y el curso del tratamiento.

	 –	 Realizar prácticas de buen consumo. 

	 –	 Es una estrategia de reducción de daño mediante la cual se motiva al paciente para el descenso de 

la frecuencia del consumo y las concentraciones. Es una estrategia recomendada para pacientes 

precontemplativos.  

	 –	 Realizar evaluación cardiológica para determinar la seguridad de los psicofármacos en caso de ser 

utilizados para el tratamiento de la cesación cannábica.

	 –	 No se recomienda el uso de vapeador, debido al grave daño respiratorio. 
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INTRODUCCIÓN 

Históricamente, el foco de la enfermedad aterosclerosis se centró en los depósitos de colesterol y la proliferación 
de células musculares lisas. (1) Sin embargo, diversos estudios poblacionales mostraron una alta prevalencia de 
aterosclerosis en pacientes sin factores de riesgo tradicionales ni aumento de colesterol, (2) al igual que ateros-
clerosis avanzada en pacientes con enfermedades inflamatorias. (3) 

Actualmente, la enfermedad ateroesclerótica puede considerarse un proceso inflamatorio crónico en el cual 
la inmunidad innata y la adaptativa participan activamente. La inflamación cumple un papel central en todas 
las etapas de la enfermedad, desde su generación, proliferación y crecimiento, hasta la rotura de la placa y la 
trombosis subyacente. De este modo, está establecida la relación causal entre la inflamación crónica de bajo grado 
y la formación y desarrollo de lesiones arteriales, dando lugar a lo que hoy en día es aceptado como la “hipótesis 
inflamatoria de la aterosclerosis”. (4) 

La participación del proceso inflamatorio se evidencia notablemente en los cuadros coronarios agudos en los 
que las placas inestables propensas a la rotura se caracterizan por una notable infiltración de diferentes células 
inflamatorias, un núcleo lipídico grande y friable y una capa fibrosa delgada. (5,6). 

El colesterol y la inflamación están interconectados, porque la acumulación de colesterol celular promueve 
respuestas inflamatorias y, por otro lado, la activación de las células inmunitarias promueve la deposición de 
colesterol al afectar el flujo de colesterol celular. Por lo tanto, la aterosclerosis se caracteriza por anormalidades 
cuantitativas y cualitativas de las lipoproteínas y una respuesta inflamatoria desadaptada. (7,8). 

Finalmente, en tanto el propósito de un proceso inflamatorio es la resolución de lesiones, inducidas por 
patógenos o infecciones, iniciando una necesaria reacción, la inflamación crónica de bajo grado representa de 
hecho la desviación de una respuesta natural biológica hacia una respuesta anormal, donde –en contraste con 
los eventos inflamatorios agudos que son típicamente autolimitados– la aterosclerosis se comporta como una 
condición inflamatoria no resuelta. (9).

 
Fisiopatología

Todos los componentes del sistema inmunitario, innato y adaptativo, participan en el proceso de aterosclerosis. 
La respuesta innata es rápida y contundente, mientras que la adaptativa es dirigida y precisa; ambas se interre-
lacionan en distintos niveles. Entre los componentes celulares que participan de la inflamación, los macrófagos 
y linfocitos T han sido de los más estudiados, mientras que, entre los mediadores solubles, la vía de la interleu-
quina (IL)-1 es la más conocida. Los macrófagos son las células del sistema inmunitario más abundantes en la 
placa de ateroma; derivan de los monocitos de la sangre circulante que se originan en la médula ósea. Una vez 
producido el daño endotelial que inicia el proceso de aterosclerosis, los macrófagos abandonan la circulación e 
infiltran el endotelio atraídos por quimiocinas que se unen a un receptor llamado CCR2, en un proceso facili-
tado por integrinas, que intervienen en la adhesión celular. (10) Además, existe proliferación de los macrófagos 
en la placa de ateroma, lo cual contribuye a su gran número. (11,12). Dentro de la placa, los macrófagos son 
activados por diversos estímulos incluidos cristales de colesterol, apolipoproteína B (ApoB) y fosfolípidos. Los 
macrófagos captan colesterol C-LDL (C-LDL) oxidado y se transforman en células espumosas; (13,14) la mayoría 
de las células espumosas de la placa de ateroma derivan de células musculares lisas que adoptan un fenotipo 
similar a los macrófagos. (12,10). Se distinguen dos fenotipos de macrófagos, “M1” con efecto proinflamatorio 
y “M2” con efecto antiinflamatorio. Ambos tipos se encuentran en la placa de ateroma: M1 se asocia a placas 
inestables con mayor riesgo de rotura y M2 se asocia a estabilidad y regresión de la placa. (13) Los linfocitos se 
encuentran en menor número en la placa de ateroma pero cumplen un papel central a través de la secreción de 
citocinas. Las células musculares lisas, macrófagos y células dendríticas de la placa expresan el complejo mayor 
de histocompatibilidad clase II (MHC-II), presentando antígenos a los linfocitos T CD4+, (15) producen su ac-
tivación, proliferación clonal y secreción de citoquinas proinflamatorias que, a su vez, exacerban la respuesta 
inmunitaria. Entre los antígenos que activan a los linfocitos T CD4+ se destacan el C-LDL oxidado y la ApoB. 
(16) Una vez activados, estos linfocitos T CD4+ se diferencian en subpoblaciones con funciones diferentes. Los 
linfocitos helper tipo 1 (Th1) son los más abundantes en la placa de ateroma, son proinflamatorios y contribuyen 
a la progresión y rotura de la placa, secretan interferón gamma (IFN-g), IL-2 y factor de necrosis tumoral alfa 
(TNF-α). (15) Por el contrario, los linfocitos T CD4+ de tipo regulatorio (Treg) producen la regresión de la placa 
y tienen acción antiinflamatoria a través de la secreción de IL-10. (16) Otras poblaciones como las Th2 y Th17 
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desempeñan papeles menos definidos, aunque se acepta que Th2 es antiinflamatorio a través de IL-4, IL-5 e 
IL-13, mientras que Th17 sería proinflamatorio con liberación de IL-17, IL-21, IL-22 e IL-23. A su vez, los Th1 
favorecen la diferenciación de macrófagos hacia M1, mientras que los Th2 y Treg favorecen el fenotipo M2. Los 
linfocitos T CD8+ también se encuentran presentes en la placa de ateroma, aunque su función exacta es contro-
vertida. Algunos estudios mostraron efecto citotóxico sobre células musculares lisas y producción de citoquinas 
proinflamatorias, mientras que otros mostraron efecto citotóxico sobre otras células del sistema inmunitario, 
disminuyendo la respuesta inflamatoria. (16) Existe además un subtipo de linfocitos T CD4+ que no expresan 
el receptor CD28 (CD4+CD28Null), pero se caracterizan por su habilidad por secretar IFN-g y también por su 
capacidad de actuar en forma citotóxica directa similar a los linfocitos T CD8+ y a las células natural killer. (17) 
Estos linfocitos se asocian a la rotura de la placa aterosclerótica y la recurrencia después de un evento coronario 
(18) por mecanismos no del todo conocidos, que podrían incluir la lisis de células endoteliales. (17) Los linfocitos 
B también participan de la fisiopatología de la aterosclerosis, y se han encontrado linfocitos B y anticuerpos 
producidos por estos en las placas de ateroma. Estos anticuerpos serían autoanticuerpos que reconocen como 
antígenos a diversos productos de la placa, en especial epítopos de LDL-C oxidado y ApoB. (19) Sin embargo, 
algunos modelos experimentales de depleción total de linfocitos B se asociaron a mayor aterosclerosis, por lo que 
podrían tener además algún papel protector. Al igual que otras células del sistema inmunitario, se han descripto 
distintas subpoblaciones: los linfocitos B1 serían protectores, mientras que los linfocitos B2 agravarían el proce-
so. (20) Por último, los linfocitos B regulan la respuesta inmunitaria en forma independiente de la secreción de 
anticuerpos, a través de diversas citoquinas que regulan otras células inmunitarias. Finalmente, otras células 
del sistema inmunitario como los neutrófilos y sus trampas extracelulares (NETs), eosinófilos, células natural 
killer, células dendríticas, entre otros, también participan en menor medida en la aterosclerosis. 

Entre los mediadores solubles se destacan múltiples citoquinas y quemoquinas que han sido mencionadas 
previamente. La familia de la IL-1 es blanco de varios tratamientos en la práctica clínica. Existe toda una familia 
de IL-1 que se compone de 11 citoquinas distintas y 10 receptores, lo que muestra su complejidad. (21) Existen 
dos isoformas de IL-1: IL-1 alpha (IL-1α) e IL-1 beta (IL-1ꞵ). La IL-1α se expresa en casi todos los tejidos y se 
libera frente a la necrosis celular, actuando en forma paracrina. Es activa desde su síntesis, y es proinflamatoria 
al igual que IL-1ꞵ. Esta última es una citoquina inducible y se expresa mayoritariamente en macrófagos. Es 
sintetizada como pro-IL-1ꞵ la cual es inactiva y requiere su activación por la enzima caspasa-1 para poder ejercer 
sus funciones. Esta enzima es, a su vez, activada por un complejo denominado “inflamasoma” que tiene como 
componente principal a NLRP3 y que se activa frente a diversas noxas como infecciones, isquemia e hipoxia, 
pero también frente a cristales de colesterol presentes en la placa de ateroma. El efecto proinflamatorio de IL-1 
se inicia con la unión de esta con su receptor (IL-1R) del cual también existen dos tipos: el IL-1R1 que transduce 
la señal inflamatoria al interior celular, y el IL-1R2 que no codifica ninguna señal, funcionando como un control 
negativo. Este control negativo (antiinflamatorio) también se ejerce a través de un antagonista del IL-1R1 (IL-
1Ra) que ocupa el receptor sin transducir señal. La IL-1 contribuye a la formación, progresión y rotura de la 
placa de ateroma. Ambas, IL-1α e IL-1ꞵ, se encuentran en la placa de ateroma y afectan las células endoteliales 
alterando la relajación del vaso, aumentando el estrés oxidativo y estimulando la síntesis de factores procoa-
gulantes. Entre sus efectos proinflamatorios, la IL-1 estimula la síntesis de IL-6, y esta a su vez actúa a nivel 
hepático estimulando la síntesis de proteína C-reactiva (PCR), que se comporta como un reactante de fase aguda, 
configurando la llamada vía IL-1/IL-6/PCR. De este modo, la medición de PCR circulante (forma pentamérica) 
es una medida de la actividad del IL-1. (22) Existe controversia sobre si la PCR monomérica podría presentar 
algún efecto proinflamatorio, lo cual no ha sido demostrado hasta la actualidad. Numerosos estudios preclínicos 
mostraron que el bloqueo de IL-1 por diversos métodos (a nivel del receptor, anticuerpos contra la forma soluble, 
receptor soluble y antagonista del receptor) disminuye la aterosclerosis, lo cual sirvió de base para ensayos clínicos.

La IL-6 también está presente en la placa de ateroma y es sintetizada por linfocitos T, macrófagos, células 
endoteliales y células musculares lisas. (23) El principal estímulo para su síntesis y secreción, es la IL-1, que la 
precede en la cascada inflamatoria. La IL-6 actúa como un verdadero agente endocrino, ya que se traslada al 
hígado donde estimula la síntesis de reactantes de fase aguda, sobre todo PCR. (24) Si bien existe un receptor de 
IL-6 (IL-6R) que se expresa en los hepatocitos, monocitos/macrófagos y linfocitos, la unión IL-6/IL-6R no trans-
duce señal, a menos que se asocie a la subunidad gp130, en lo que se denomina la “vía clásica” de activación. 
El IL-6R es además secretado a la circulación estando en forma soluble (sIL-6R), donde se une a la IL-6, y este 
complejo IL-6/sIL-6R, a su vez, puede transducir señal en otras células que no expresan el IL-6R pero sí tienen 
gp130, lo que se denomina la “vía trans” de activación. La vía clásica de activación podría ser antiinflamatoria 
en algunos tipos celulares, mientras que la vía trans se considera proinflamatoria. Algunos estudios experimen-
tales en aterosclerosis mediante bloqueo genético de IL-6 mostraron resultados controvertidos, probablemente 
dada la complejidad en el sistema de regulación de la actividad de IL-6. (24) La neopterina es un metabolito de la 
guanosina trifosfato, liberada por los macrófagos cuando estos son activados con IFN-g. La neopterina aumenta 
el estrés oxidativo y activa la translocación del factor nuclear kB (NFKB) al núcleo, donde estimula la síntesis 
de TNF-α e IL-6 aumentando la respuesta inflamatoria. (25) Dado que su producción solo existe en macrófagos 
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de primates, no se conocen estudios preclínicos que hayan estudiado su papel en la aterosclerosis experimental, 
aunque se han encontrado niveles aumentados en placas carotídeas luego de endarterectomía. (26) 

En resumen, el proceso de aterosclerosis se produce en un complejo escenario con múltiples factores proin-
flamatorios y antiinflamatorios en juego, de cuya interrelación resultará el grado de progresión de la enferme-
dad. Los diferentes tipos celulares y mediadores interactúan en una red de activaciones e inhibiciones de cuyo 
equilibrio depende la resolución o continuación del daño. 

Diagnóstico 
La PCR, y su medición de alta sensibilidad llamada ultrasensible (PCRus), es el marcador inflamatorio más es-
tudiado y de mayor utilidad clínica para predecir eventos cardiovasculares. Entre sus cualidades se destaca que 
es fácilmente medible en una muestra de sangre periférica y sus valores son estables a lo largo del tiempo sin 
variaciones diurnas dada su larga vida media. Numerosos estudios individuales de gran tamaño demostraron 
su utilidad para predecir el riesgo cardiovascular. (27-36) Más de 50 estudios con 160.309 pacientes (1.300.000 
personas/año) fueron analizados en un metanálisis de datos individuales donde se observó un aumento del riesgo 
relativo de enfermedad coronaria (EC) de 1,37 (IC 95%: 1,27-1,48) por cada aumento en el desvío estándar de 
PCRus (transformada en logaritmo) y de 1,55 (IC 95%: 1,37-1,76) de mortalidad cardiovascular. (37) Un estudio 
en 27.939 mujeres en prevención primaria que comparó el valor pronóstico de PCRus y LDL-C con 10 años de 
seguimiento demostró que los valores de PCRus >3 mg/L (alto riesgo) se asociaron al doble de riesgo cardiovas-
cular, identificándose además las categorías de bajo riesgo (<1 mg/L) y riesgo intermedio (1-3 mg/L) (38). Dado 
que el valor medio de la población de PCRus es de 2 mg/L, se ha utilizado este punto de corte para calificar un 
aumento del riesgo cardiovascular y definir un estado inflamatorio persistente. El valor de PCRus fue incorporado 
para estimar el riesgo en individuos de prevención primaria en la Escala (Score) de Reynolds, (39) aportando 
algún beneficio en la reclasificación de personas de riesgo intermedio (5-10% a 10 años) con respecto a ecua-
ciones clásicas como la de Framingham. (40) Si bien la guía europea de 2012 recomendaba el dosaje de PCRus 
en pacientes de prevención primaria y riesgo intermedio con el objetivo de recalificar el riesgo (recomendación 
de clase IIb con nivel de evidencia B), su dosaje no forma parte de las recomendaciones actuales. (41) Las guías 
norteamericanas del año 2018 recomiendan considerar su dosaje como parte de la valoración de elementos que 
colaboran en calificar el riesgo en pacientes de 40-75 años sin diabetes (DBT) y con valores de C-LDL 70-189 
mg/dL que tuvieran riesgo intermedio (7,5-20%) para iniciar o intensificar el tratamiento con estatinas (IIa B) y 
en aquellos que tuvieran riesgo limítrofe (5-7,5%), para inicio de estatinas de moderada intensidad (IIb B). (42)

La falta de recomendaciones más generalizadas obedece a que existe controversia sobre el valor adicional de la 
PCRus por sobre los puntajes (scores) que utilizan variables clínicas y de colesterol (22), y a su costo-efectividad 
y accesibilidad. (43,44) 

Los valores de neopterina se encuentran elevados en pacientes con síndromes coronarios agudos (45) y se 
asocian, en ese contexto, a mayor cantidad de lesiones coronarias (46) y peor pronóstico. (47) Esto también fue 
demostrado en pacientes con angina crónica estable. (48,49). A diferencia de la PCRus, los valores de neopterina 
se mantienen elevados hasta 1 año luego de un evento coronario, por lo que no se comporta como un reactante 
de fase aguda. (47) Si bien no existe un punto de corte determinado en grandes estudios poblacionales, valores 
>7,5 nmol/L se asociaron a un aumento de 5 veces el riesgo de progresión rápida en pacientes con angina crónica 
estable, comparado con un aumento de 3 veces para valores de PCR >3 mgdL. (48) 

Otros biomarcadores de inflamación menos empleados en la práctica, más allá de la eritrosedimentación, son 
las moléculas de adhesión endoteliales como ICAM 1, VCAM 1 o P selectina y algunas de las citoquinas mencio-
nadas como IL-1ꞵ, IL-6 o TNF-α.

La inflamación como objetivo de tratamiento
La presencia de niveles elevados de PCR es prevalente tanto en pacientes con enfermedad coronaria estable 
(50) como en aquellos con síndrome coronario agudo (SCA). (51) Además, un nivel de PCR elevado en sujetos en 
prevención primaria resulta predictivo de la incidencia de eventos coronarios y cerebrovasculares isquémicos y 
de mortalidad cardiovascular. (37) 

En individuos con eventos cardiovasculares previos, diversos estudios que evaluaron el efecto de las estatinas 
observaron que los valores de PCR >2 mg/L son un predictor independiente de eventos. (52) Un subanálisis del 
estudio PROVE IT-TIMI 22 mostró que los pacientes con valores de PCR >2 mg/L registraron un aumento del 
40% del riesgo de presentar infarto o muerte en el seguimiento, y que esto fue independiente de los niveles de 
C-LDL. (53) Estos pacientes que descendían su C-LDL pero persistían con niveles mayores de PCRus dieron 
origen al concepto de “riesgo residual inflamatorio”. (54) La idea de reducir la inflamación con el objetivo de 
disminuir la mortalidad y morbilidad de la enfermedad coronaria (EC) se exploró en el estudio JÚPITER, según 
el cual el tratamiento con rosuvastatina redujo tanto los niveles de colesterol C-LDL como de PCRus con un 
descenso significativo en los eventos cardiovasculares. (55) El aporte independiente y causal de la inflamación al 
riesgo cardiovascular es motivo de discusión actual con resultados dispares. Si bien numerosas investigaciones 
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básicas iniciales soportaron la hipótesis de acciones proaterogénicas y desestabilizantes de la placa aterosclerótica 
directas de la PCR, (56-59) varios estudios de aleatorización mendeliana y polimorfismos de PCR evidenciaron, 
contrariamente, que una variación genéticamente determinada de los niveles de PCR no influye en el riesgo de 
patología vascular, sugiriendo que una PCR elevada en condiciones clínicas de alto riesgo cardiovascular podría 
ser un epifenómeno y no un factor causal. (60) En este sentido, algunos estudios coinciden en el aporte de la 
PCRus al riesgo cardiovascular más allá del colesterol, mientras que otros discrepan. (61-64)

	 IIb	 B

	 IIb	 B

	 IIa	 B

	 III	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Podría considerarse la medición de PCRus en pacientes de prevención primaria con riesgo intermedio, 

en quienes los valores ≥2 mg/dL podrían beneficiarse de la iniciación de estatinas.

	 –	 Podría considerarse la medición de PCRus en pacientes de prevención secundaria, en quienes se 

esté considerando iniciar tratamiento específico antiinflamatorio basado en este resultado.

	 –	 En caso de resultados de PCRus >10 mg/L se recomienda repetir la muestra a las 2 a 3 semanas. 

	 –	 La medición sistemática de PCRus para estimación del riesgo cardiovascular en individuos de pre-

vención primaria no está indicada.

Diagnósticos diferenciales
La PCRus, el biomarcador más empleado en la práctica, se comporta como un reactante de fase aguda, por lo que 
sus valores aumentan frente a diversos estímulos como infecciones y traumatismos. Esto hace que, en presencia 
de valores de PCR >10 mg/L se recomiende repetir la medición a las 2-3 semanas. (22) Si bien la especificidad 
de la PCRus es baja, su elevada sensibilidad permite discriminar valores sutilmente elevados. De hecho, por su 
sensibilidad, la PCRus valora en forma más precisa estados crónicos de inflamación que la PCR convencional. 
Por otra parte, aunque es posible encontrar valores altos por causas extracardiovasculares, estos resultados se 
asocian con mayor riesgo cardiovascular. (65) Otra causa de aumento PCRus es el tratamiento de reemplazo 
hormonal que produciría activación hepática. (66) 

Poblaciones susceptibles
El escenario donde la inflamación desempeña un papel importante abarca un espectro amplio de individuos que 
incluye sujetos en prevención primaria con síndrome metabólico u obesidad, pacientes con diabetes, pacientes 
con enfermedades reumáticas, pacientes con EC microvascular y pacientes con insuficiencia cardíaca, que se 
analizan a continuación.

Enfermedades inflamatorias crónicas (EIC)
En estas patologías, la patogénesis de la enfermedad cardiovascular es multifactorial, resultante de la interacción 
de la inflamación crónica, los factores de riesgo asociados y la gravedad de la enfermedad y de los tratamientos. 
El riesgo cardiovascular está incrementado en 1,5 veces en artritis reumatoide, artritis psoriásica y espondilitis 
anquilosante y más de 5 veces en el lupus. (67,68). La Liga Europea de Asociaciones de Reumatología y más 
recientemente un consenso argentino emitieron recomendaciones de prevención cardiovascular en este grupo 
particular de pacientes. (67,69) 

Síndrome metabólico, obesidad, insulinorresistencia y DBT 2
Un reciente metanálisis que incluyó 5 estudios controlados y aleatorizados (4 de ellos con colchicina y uno con 
canakinumab) acerca de 4565 pacientes, exploró el impacto de terapéuticas antiinflamatorias en pacientes con 
DBT 2 con enfermedad cardiovascular previa. Se verificó una reducción del 20% en un punto final combinado 
cardiovascular (HR: 0,80; IC 95%: 0,69-0,93), asociada al descenso de marcadores inflamatorios, sin cambios de 
otras variables capaces de reducir el riesgo en forma probada. (70) 

Los fármacos empleados en diabéticos como metformina, inhibidores de cotransportador de sodio y glucosa-2 
(iSGLT2) y los agonistas del péptido similar al glucagón tipo 1 (aGLP-1) se asocian a reducción de parámetros 
inflamatorios. Este efecto podría contribuir, al menos parcialmente, a la reducción de eventos clínicos asociada 
al uso de estos fármacos. (71-76) 

Enfermedad microvascular
Estos pacientes representan uno de los ejemplos donde la inflamación desempeña un papel central. La disfunción 
endotelial (DE) es el principal determinante de la disfunción coronaria microvascular (DCMV). En esta condición 
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clínica existe una incapacidad de vasodilatación adecuada a nivel de prearteriolas, arteriolas o capilares (<500 
µm de diámetro) con la consecuente isquemia miocárdica. 

Estos pacientes, portadores de enfermedad coronaria microvascular (ECM) o no obstructiva tienen mayor 
riesgo de eventos coronarios en su seguimiento. (77-81) Su manejo clínico es desafiante e incluye estrategias 
farmacológicas y no farmacológicas. 

Pacientes con insuficiencia cardíaca 
También en los pacientes con insuficiencia cardíaca (IC) se verifica un estado inflamatorio crónico de bajo grado, 
manifiesto por elevación de marcadores inflamatorios, lo que deriva en un efecto inotrópico negativo a largo plazo, 
que perpetúa la IC. (82) Si bien algunos biomarcadores inflamatorios tienen clara asociación con el pronóstico y 
la evolución clínica de estos pacientes, varios estudios dirigidos en forma directa a ellos no han probado reduc-
ción de eventos clínicos y, por lo tanto, la causalidad de la inflamación en esta condición. (82) Existen ensayos 
recientes positivos (83) y otros en curso, que evalúan el impacto de terapias antiinflamatorias específicas en este 
grupo de pacientes, que intentan responder si la inflamación puede ser un objetivo terapéutico en sí mismo, al 
menos en algún subgrupo de pacientes con IC. (84)

Tratamiento 
Medidas nutricionales
Numerosas publicaciones exploran el papel de la interacción de la microbiota intestinal y el huésped en la infla-
mación crónica, particularmente en su relación con alteraciones metabólicas y con el proceso de aterosclerosis. 
(85) A nivel intestinal, dependiendo de la dieta y la microbiota, se producen distintos metabolitos, algunos de 
ellos con efectos adversos cardiovasculares, como el trimetilamina N-óxido (TMAO). Esta vía podría representar 
un potencial objetivo terapéutico vinculado a la inflamación, eventualmente capaz de modificar el riesgo cardio-
vascular. (86) Se requiere mayor información que permita sustentar recomendaciones sólidas. 

Ejercicio físico como parte del tratamiento para inflamación
El ejercicio físico tiene un impacto positivo en la vasodilatación dependiente del endotelio con mejoría de nive-
les de óxido nítrico (ON), reducción de endotelina 1 e incremento de células endoteliales progenitoras. (87-88) 
Contrariamente, el efecto del ejercicio en la PCRus es motivo de controversia. Si bien numerosas publicaciones 
refieren el efecto favorable del ejercicio físico en diferentes marcadores inflamatorios en individuos con obesidad, 
(89) DBT, EIC e IC (90), existen informes con resultados neutros, que hacen difícil emitir una recomendación 
definitiva. Las distintas variables elegidas como objetivo, el pequeño tamaño de los estudios, la diversidad de 
protocolos de entrenamiento empleados y los distintos mecanismos fisiopatológicos involucrados en la mejoría 
de los pacientes que realizan ejercicio complican sacar conclusiones específicas con respecto al impacto de la 
actividad física en la inflamación. (87) Si bien la recomendación general de realizar ejercicio está claramente 
avalada con niveles altos de evidencia para distintos grupos de pacientes, la indicación de realizar actividad física 
con el objetivo específico de reducir la inflamación es compleja. Finalmente, existen publicaciones que evalúan 
el impacto de la meditación, el yoga y otras disciplinas complementarias en parámetros inflamatorios como la 
PCRus, y refieren algunos resultados positivos y otros neutros. (91,92) 

Esquemas de tratamiento farmacológico
Más allá de la veracidad del concepto de “riesgo residual inflamatorio”, las distintas intervenciones testeadas que 
tienen a la inflamación como objetivo terapéutico, que analizaremos en este documento, se asociaron a efectos 
o resultados diferentes en término de impacto en eventos clínicos.

Estatinas
Como se expuso en el apartado de fisiopatología, está ampliamente aceptado que un proceso inflamatorio de bajo 
grado caracteriza las diferentes fases del proceso aterosclerótico tanto desde un punto de vista humoral como 
anatomopatológico. (93) Entre los diferentes mediadores que componen la compleja cascada de eventos de la 
respuesta inflamatoria del huésped a los numerosos estímulos aterogénicos, como se dijo, la PCR, producida por 
los hepatocitos en respuesta a citoquinas como IL-1, IL-6 y TNF-α, ha sido el más examinado en el contexto de 
la patología cardiovascular y representa un marcador inespecífico del tenor inflamatorio sistémico. (94) 

Estas contrastantes evidencias han motivado el interés en valorar el potencial impacto de terapias farmacoló-
gicas capaces de reducir los niveles de PCR para la eventual prevención de eventos cardiovasculares de naturaleza 
aterosclerótica. Particular atención fue dedicada al efecto de las estatinas, compuestos con eficacia consistente-
mente demostrada y amplia indicación tanto en prevención cardiovascular secundaria como primaria, (41) que, 
además de reducir la síntesis hepática de colesterol, aumentar la expresión a nivel del hepatocito de receptores 
de LDL-C y de este modo incrementar el clearance de lipoproteínas plasmáticas aterogénicas (IDL y LDL-C), 
tienen efectos pleiotrópicos que, aunque con relevancia clínica incierta, estarían involucrados en la reducción 
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de los niveles circulantes de PCR de entre 15 y 50%, en diferentes poblaciones de pacientes y dependiendo de la 
estatina y de la dosis utilizada. (95)

¿Es la inflamación un objetivo terapéutico de las estatinas?
La Tabla 1 indica los mayores estudios clínicos con estatinas, controlados, aleatorizados y doble ciego, que inclu-
yeron eventos cardiovasculares mayores y evaluaron a través del análisis “post-hoc” de subgrupos, los niveles 
de PCR basales y alcanzados con el tratamiento. 

Tabla1. Principales estudios con estatinas con medición de eventos clínicos y análisis de subgrupos en función de PCR basal y/o en trata-
miento (96-102) 

Nombre del	 AFCAPS/TexCAPS	 Júpiter	 CARDS	 ASCOT-LLA	 PROVE-IT	 IMPROVE-IT
estudio		
Año de	 1998	 2008 	 2004	 2013	 2004	 2015
publicación del trial

SCA <10 d

18 144

6

simvastatina 40 + 

ezetimibe

10 mg/d

simvastatina

40 mg/d

82 mg/dL

10,2 mg/L

IAM, ACV, revas-

cularización arte-

rial, internación 

por angina ines-

table o muerte 

cardiovascular

HR 0,94; IC 95%: 

0,89-0,99

Sí

SCA <10 d

4162

2

atorvastatina

80 mg/d

pravastatina

40 mg/d

106 mg/dL

12,3 mg/L

Muerte por cual-

quier causa, IAM, 

internación por 

angina inestable, 

revascularización 

coronaria ≥30 d 

post posaleatori-

zación e ictus

HR 0,84; IC 95%: 

0,73-0,91

Sí

Prevención 

primaria, in-

dicadores de 

alto riesgo y CT 

≤250 mg/dL

10 305

3.3

atorvastatina

10 mg/d

placebo

130 mg/dL

1,8 mg/L

IAM no fatal o 

muerte coro-

naria

HR 0,64; IC 

95%: 0,50-0,83

No

Prevención pri-

maria, DBT 2 con 

retinopatía, al-

buminuria, taba-

quismo o hiper-

tensión y LDL-C 

≤160 mg/dL

2838

3.9

atorvastatina

10 mg/d

placebo

116 mg/dL

1,4 mg/L

SCA, revasculari-

zación coronaria 

o ictus

HR 0,63;

IC 95%:

0,48-0,83

No

Prevención pri-

maria con PCR 

>2 mg/L

17 802

1.9

rosuvastatina

20 mg/d

placebo

108 mg/dL

4,2 mg/L

IMA, ACV, revas-

cularización arte-

rial, internación 

por angina ines-

table o muerte 

cardiovascular

HR 0,56; IC 95%: 

0,46-0,69

Sí

Prevención pri-

maria con bajo 

HDL-C

6605

5.2

lovastatina

20-40 mg

placebo

150 mg/dL

3,1 mg/L

IAM, angina 

inestable o 

muerte cardíaca 

imprevista

RR 0,63; IC 

95%: 0,50- 0,79

Sí

Población incluida

Número de pacientes

Tiempo mediano de seguimiento 

(años)

Grupo intervención

Grupo control

LDL-C basal (mg/dL)

PCR basal (mg/L)

Punto final primario

Resultado punto final primario

Influencia sobre valor de PCR basal 

o modificación de PCR
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Del análisis general de los estudios citados emergen las siguientes consideraciones:
•	 El beneficio clínico obtenido con las estatinas está en relación directa con la intensidad de reducción de los 

niveles de LDL-C obtenida. De este modo, se alcanzan mayores beneficios clínicos con reducciones más in-
tensivas del LDL-C con el empleo de fármacos en combinación con las estatinas que, como el ezetimibe o los 
inhibidores de PCSK-9 (iPCSK9), no ejercen un efecto significativo sobre los niveles de PCR. (103,104) 

•	 En algunos de los grandes estudios de estatinas, la reducción del riesgo de eventos fue relacionada, en análisis 
“post-hoc” de subgrupos con la magnitud de reducción de la PCRus. (105,54). Sin embargo, esta observación 
no implica necesariamente que el beneficio clínico sea consecuencia de una acción antiinflamatoria directa 
de las estatinas. De hecho, no es posible excluir la hipótesis alternativa de una causalidad inversa por la cual 
la mayor reducción de LDL-C en el grupo de tratamiento más intensivo disminuye el tenor inflamatorio sis-
témico que se pone en evidencia a través de una mayor reducción de la PCR. En este caso, el descenso de la 
PCR sería consecuencia y no causa de la reducción de eventos clínicos. En tal sentido, un reciente estudio de 
meta-rregresión que incluyó 6 estudios con estatinas demuestra una estrecha correlación (r2=0,8, p<0,01) 
entre la magnitud de reducción de LDL-C y de PCRus inducidas por el tratamiento hipolipemiante. (106) Por 
otra parte, los análisis “post-hoc” de subgrupos no permiten excluir diferencias clínicas basales relevantes 
entre ellos que podrían explicar, al menos en parte, las diferencias observadas en los eventos clínicos durante 
el seguimiento.

•	 En algunos estudios de estatinas no se observó asociación significativa entre los niveles durante el tratamiento 
o los cambios de los niveles de PCRus y el riesgo de eventos clínicos. (98,100)
Resumiendo, la PCR puede contribuir, integrando su determinación a los factores de riesgo clásicos, a iden-

tificar pacientes de mayor riesgo cardiovascular en relación con un mayor tenor inflamatorio sistémico basal 
o residual (vinculado a factores genéticos, a mayor exposición a factores de riesgo tradicionales, o a mayor 
extensión o gravedad de la enfermedad aterosclerótica), pero la información hasta el momento disponible no 
permite justificar el uso de la PCR como objetivo terapéutico o como variable para el monitoreo de la eficacia 
del tratamiento con estatinas. 

Canakinumab, como primera prueba de concepto
El estudio CANTOS fue diseñado para probar si la reducción de la inflamación, neutralizando la IL-1ꞵ con el 
anticuerpo monoclonal completamente humanizado canakinumab, en pacientes con infarto de miocardio previo y 
niveles plasmáticos de PCRus aumentados ( >2 mg/L), era capaz de reducir el riesgo de eventos cardiovasculares 
recurrentes, más allá de las terapéuticas estándar de prevención secundaria. Se incluyeron 10.061 sujetos y, aunque 
no se observaron cambios significativos en los niveles lipídicos, el uso de canakinumab derivó en significativas 
reducciones, dependientes de la dosis, en la PCRus y la IL-6. El criterio de valoración primario, una combinación 
de infarto no fatal, accidente cerebrovascular (ACV) no fatal o muerte cardiovascular se redujo en un 15% (HR 
0,85; IC 95%: 0,74-0,98; p = 0,021) con una dosis de 150 mg (HR 0,86; IC 95%: 0,75-0,99; p = 0,031) y con 300 
mg de canakinumab cada 3 meses. Sin embargo, no hubo diferencias significativas en la mortalidad por todas 
las causas (HR –para todas las dosis de canakinumab versus placebo– 0,94; IC 95%: 0,83-1,06; p = 0,310). Un 
hecho limitante para el uso de este medicamento en la cardiopatía isquémica es que el canakinumab se asoció 
con una mayor incidencia de infección fatal, pequeña en proporción, pero estadísticamente significativa. (107) Es 
importante destacar que la reducción en los eventos cardiovasculares fue más notoria en aquellos identificados 
como respondedores a la terapia, ya que lograron niveles más bajos de PCRus después del inicio del fármaco. 
Los pacientes tratados con canakinumab que alcanzaron concentraciones de PCRus en tratamiento <2 mg / L 
mostraron una reducción del 25% en los eventos cardiovasculares mayores (MACE) (p = 0,0001) y una dismi-
nución del 31% tanto en la mortalidad cardiovascular (HR ajustado 0,69; IC 95% [0,56-0,85]; p = 0,0004) como 
por todas las causas (HR ajustado 0,69; IC 95% [0,58-0,81]; p <0,0001), siendo esto último explicado en parte 
por reducciones concomitantes en las muertes por cáncer de pulmón. Sin embargo, no se observó una reducción 
significativa en estos puntos finales entre aquellos tratados con canakinumab que alcanzaron concentraciones 
de PCRus ≥2 mg/L. (108) El número necesario de pacientes para tratar (NNT) calculado a 5 años para evitar 
un IAM, ACV, revascularización coronaria o muerte por cualquier causa en toda la cohorte de CANTOS fue de 
24. Entre los pacientes que alcanzaron una PCRus <2 mg/L con canakinumab, el NNT estimado a 5 años se 
redujo a 16. Contrariamente, el NNT aumentó a 57 para los pacientes que alcanzaron una PCRus >2 mg/L con 
el tratamiento. (64) Por otra parte, en comparación con los individuos asignados a placebo, los tratados con 
canakinumab que alcanzaron niveles más bajos de IL-6 tras la primera dosis (por debajo del valor medio del 
estudio de 1,65 ng/L) experimentaron una reducción del 32% en el criterio primario de valoración (HR ajustado 
0,68; IC 95% [0,56-0,82]; p <0,0001), una reducción del 52% en la mortalidad cardiovascular (HR ajustado 0,48; 
IC 95% [0,34-0,68]; p <0,0001) y 48% de reducción de la mortalidad por todas las causas (HR ajustado 0,52; IC 
95% [0,40-0,68]; p <0,0001), lo que aboga en favor de que la modulación de la vía inflamatoria de la IL-6 estaría 
asociada con la reducción de las tasas de eventos cardiovasculares, independientemente de la reducción de los 
lípidos. (109) Asimismo, canakinumab demostró también reducir los eventos cardiovasculares en pacientes con 
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enfermedad renal crónica y fue especialmente eficaz en quienes alcanzaron un nivel de PCRus <2 mg/L después 
de la primera dosis, reduciendo además la mortalidad por todas las causas. (110) Por último, la inflamación 
subclínica, mediada en parte por la IL-1β, participa en la resistencia periférica a la insulina y el deterioro de la 
secreción pancreática de insulina. Aunque la inhibición de la IL-1ꞵ con canakinumab tuvo efectos similares sobre 
los principales eventos cardiovasculares en pacientes con DBT o sin ella en el estudio CANTOS, el tratamiento 
durante un período medio de 3,7 años no redujo la incidencia de nuevos casos de DBT. (83) El canakinumab no 
está disponible para su uso en prevención cardiovascular, por lo que actualmente no se pueden emitir recomen-
daciones al respecto con el objetivo de reducir la inflamación. 

Metotrexato
El metotrexato (MTX), que es comúnmente utilizado en enfermedades reumáticas, ha mostrado efectos favorables 
al atenuar la inflamación sistémica y disminuir los eventos cardiovasculares en pacientes con artritis reumatoidea 
(AR). (111,112) El estudio CIRT se diseñó para evaluar los resultados de dosis bajas de MTX sobre los eventos 
cardiovasculares, en pacientes con aterosclerosis crónica y DBT o síndrome metabólico. Este estudio incluyó 4786 
participantes, la mayoría tenía revascularización coronaria previa y estaba con tratamiento adecuado antes de 
la aleatorización, con terapia preventiva estándar. Estos pacientes tenían una media de LDL-C basal de 68 mg/
dL y una media de PCRus basal de 1,6 mg/L. No se observó ningún beneficio en los resultados cardiovasculares 
con el uso de baja dosis de MTX (HR 0,96; IC 95%: 0,79-1,16, p = 0,67), tampoco se observó diferencia entre 
los grupos en la mortalidad por todas las causas. (113) Las poblaciones de estudio en CANTOS y CIRT fueron 
similares pero con una diferencia clave: en CANTOS, todos los individuos tenían una PCR basal >2 mg/L; por 
lo tanto, calificaron como una población de alto riesgo inflamatorio (mediana de PCR basal: 4,2 mg/L), mientras 
que en el CIRT el nivel medio de PCR basal, como se dijo, fue de 1,6 mg/L. Otra diferencia crucial fue la vía in-
flamatoria afectada por la intervención farmacológica. Canakinumab (CANTOS) inhibe específicamente IL-1β, 
lo que deriva en una reducción significativa en los niveles de PCR, IL-6 e IL-1β. Por el contrario, una baja dosis 
de MTX (CIRT) no tuvo efecto sobre dichos biomarcadores o mediadores inflamatorios, lo que podría explicar 
la falta de beneficios clínicos en estas poblaciones estables con enfermedad cardiovascular aterosclerótica. (8)

 

	 III	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 El uso de metotrexato no se recomienda para la prevención de eventos cardiovasculares.

Colchicina
La colchicina, a través de la inhibición de la polimerización de microtúbulos, interfiere la activación del inflama-
soma NLRP3 inducida por cristales de colesterol, disminuyendo la secreción de citoquinas proinflamatorias IL-1ꞵ, 
caspasa 1 e IL-18, y proporcionando así el fundamento para probar este fármaco en pacientes con EC. (114,115) 

El estudio COLCOT incluyó 4745 pacientes después de un IAM aleatorizados a recibir colchicina 0,5 mg dia-
rios versus placebo durante 2 años. La rama colchicina mostró una reducción relativa del 23% en el punto final 
primario del estudio, que incluía infarto, ACV, paro cardíaco reanimado, hospitalización urgente por angina con 
necesidad de revascularización y muerte cardiovascular (IC 95%: 0,61-0,96; P = 0,02). Aunque el beneficio de la 
colchicina fue significativo solo para los componentes de revascularización coronaria y ACV del punto final, todos 
los resultados cardiovasculares favorecieron la intervención, si bien el uso de colchicina se asoció a más casos de 
neumonía y trastornos gastrointestinales. (116) En la población del estudio COLCOT, una publicación reciente 
del mismo grupo informó que habría beneficio adicional de iniciar el tratamiento con colchicina, tempranamente, 
antes del tercer día del infarto. (117) El impacto de colchicina en la reducción de riesgo de ACV fue refrendado en 
un metanálisis que incluyó 9 estudios controlados y aleatorizados con colchicina, con 6630 pacientes de alto riesgo 
cardiovascular, entre los que estaba el estudio COLCOT, informando reducción del 33% de riesgo de ACV. (118) 

Un resultado disonante mostró el estudio Australian COPS Randomized Clinical Trial que incluyó también 
pacientes con IAM reciente (n = 795) y los aleatorizó a colchicina versus placebo. El punto final combinado 
cardiovascular, si bien con tendencia favorable a colchicina, no alcanzó la significación estadística y, aunque con 
una incidencia muy baja de eventos, se registraron más muertes no cardiovasculares (5 versus 0) y totales (8 
versus 1) en el grupo colchicina.

En el escenario de la EC crónica, el estudio LoDoCo probó colchicina en 532 pacientes con EC estable que 
recibían aspirina y/o clopidogrel y estatinas. El tratamiento con 0,5 mg/día de colchicina redujo significativamente 
la prevalencia de eventos cardiovasculares (4,5%) en comparación con el placebo (16,0%), aunque un porcentaje 
significativo de pacientes mostró intolerancia intestinal a la colchicina. (119)

De mayor envergadura, el estudio LoCoDo2, aleatorizó 5522 pacientes con EC crónica estable a 0,5 mg diarios 
de colchicina versus placebo. Luego de un seguimiento promedio de 2,4 años, el punto final primario (muerte 
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cardiovascular, IAM no fatal, ACV no fatal y revascularización coronaria) disminuyó un 31% (HR 0,69; IC 95%: 
0,57-0,83; p <0,001) en aquellos que recibieron colchicina. (120)

Un metanálisis reciente examinó estos cuatro ensayos clínicos aleatorizados contabilizando 11.594 pacientes 
(colchicina n = 5774; placebo/sin colchicina n = 5820) en dos estudios sobre EC estable –LodoCo y LoDoCo2– y 
dos sobre SCA, COLCOT y Australian COPS Randomized Clinical Trial. El tratamiento con colchicina se asoció 
a una reducción estadísticamente significativa en la incidencia del criterio de valoración primario compuesto (HR 
agrupado 0,68; IC 95% [0,54-0,81];). (121) Con similares resultados, otro metanálisis reciente combinó los resul-
tados de cinco ensayos que incluyeron 11.816 pacientes. La colchicina redujo 25% el riesgo relativo del punto final 
combinado (HR 0,75; IC 95%: 0,61-0,92; p = 0,005), el IAM en un 22% (HR 0,78; IC 95%: 0,64-0,94; P = 0,010), 
el ACV en un 46% (HR 0,54, IC 95%: 0,34-0,86; P = 0,009) y la revascularización coronaria en un 23% (HR 0,77; 
IC 95%: 0,66-0,90; P <0,001). No se observaron diferencias en la mortalidad por todas las causas (HR 1,08; IC 
95%: 0,71-1,62; p = 0,73) y hubo una tendencia, no significativa, a menor incidencia de muerte cardiovascular 
(HR 0,82; IC 95%: 0,55-1,23; p = 0,34) contrarrestada por una mayor incidencia de muerte no cardiovascular (HR 
1,38; IC 95%: 0,99-1,92; p = 0,060). (122) Similares resultados en reducción de eventos cardiovasculares, pero sin 
incremento de eventos no cardiovasculares, se comunicaron en otro metanálisis que incluyó 11.790 pacientes con 
EC. (123) Contrariamente y en el escenario de pacientes pos-IAM, un metanálisis de menor tamaño (6 estudios 
controlados y aleatorizados con 6005 pacientes totales) no mostró beneficios asociados al uso de colchicina. Si bien 
los estudios individuales incluidos eran disímiles, la colchicina no alcanzó a reducir en forma estadísticamente 
significativa la mortalidad cardiovascular (HR 0,91; IC 95%: 0,52-1,61; p = 0,64), el IAM recurrente (RR, 0,87; 
IC 95%: 0,62-1,22; p = 0,28), la mortalidad por todas las causas (HR, 1,06; IC 95%: 0,61-1,85; p = 0,78), el ACV 
(HR, 0,28; IC 95%: 0,07-1,09; p = 0,05), la revascularización coronaria urgente (HR, 0,46; IC 95%: 0,02-8,89 p = 
0,19), ni los niveles de PCRus en el seguimiento (diferencia media, -1,95 mg/L; IC 95%: -12,88-8,98; p = 0,61) en 
comparación con el grupo de control. No hubo aumento de los eventos adversos (HR, 0,97; IC 95%: 0,89-1,07; p 
= 0,34) ni de eventos adversos gastrointestinales (HR, 2,49; IC 95%: 0,48-12,99; p = 0,20). (124) 

En resumen, contamos con estudios, muchos de ellos pequeños, que evaluaron la colchicina en pacientes con 
distintos escenarios de EC (aguda y crónica), con duración del tratamiento y dosis diferentes, con resultados dis-
cordantes. Si bien la mayor parte de la evidencia apoya el beneficio de la colchicina en eventos cardiovasculares, 
dadas las propiedades antiinflamatorias de la molécula, es esperable que los pacientes con beneficio más claro 
fueran los más “inflamados”, o sea aquellos con SCA e infarto reciente. Contrariamente, la evidencia indica que 
los pacientes con EC crónica son los que tuvieron mayor beneficio. Es probable que los mecanismos puestos en 
juego en los escenarios clínicos crónico y agudo difieran y, en este último, se relacionen más con la lesión por 
isquemia/reperfusión y las consecuencias de la rotura de la placa que con la progresión aterosclerótica como en 
cuadros estables, y que eventualmente se requieran distintas intervenciones en cada caso para lograr mejoría. 

Probablemente, tanto la discordancia de los resultados entre los estudios que evaluaron colchicina como la 
aparición de efectos colaterales gastrointestinales que atentan contra la tolerancia por el paciente favorecen que 
la comunidad médica, más allá de la inercia habitual en trasladar la evidencia a acciones, no indique colchicina 
en pacientes con EC. Otras barreras a su indicación serían las dudas sobre su efecto a largo plazo y las interac-
ciones farmacológicas. (125)

Si bien el bajo costo de la colchicina resulta atractivo a la hora de considerar el eventual beneficio de gran 
número de pacientes, su uso, actualmente, parece concentrarse en pacientes con reiteración de eventos corona-
rios agudos y/o necesidad de nuevos procedimientos de revascularización, particularmente si el control de otros 
factores de riesgo y el nivel LDL-C son óptimos. 

Indudablemente, se necesitan más estudios aleatorizados y controlados con objetivos de seguridad y eficacia 
en el largo plazo, antes de recomendar el uso generalizado de colchicina en la prevención secundaria. (126) En 
este sentido, el estudio en curso OASIS SYNERGY explora el impacto de colchicina en 7000 pacientes con IAM 
y angioplastia, intentando aportar más evidencia sobre su impacto en esta población. 

	 IIb	 A

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Podría considerarse la indicación de colchicina en baja dosis (0,5 mg/día) en pacientes de prevención 

secundaria seleccionados, particularmente en aquellos con reiteradas internaciones por angina 

inestable y requerimiento de múltiples revascularizaciones, a pesar de control de factores de riesgo, 

niveles de LDL-C y tratamiento médico óptimos.
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Otras intervenciones
Se han identificado múltiples vías inflamatorias como objetivos terapéuticos potenciales para la prevención y 
el tratamiento de las enfermedades cardiovasculares. La mayoría de los ensayos clínicos dirigidos a objetivos 
específicos, como los de la oxidación de las LDL-C, (127) la fosfolipasa A2 secretoria (sPLA2) y la fosfolipasa A2 
asociada a las lipoproteínas (LpPLA2) con su inhibidor específico, el darapladib, (128,129) la P-selectina, (130) el 
inhibidor de IL-1R anakinra, (131) el losmapimod para inhibir la p38 MAP cinasa (132) y el ya analizado MTX, 
no alcanzaron sus objetivos primarios sobre eventos cardiovasculares o el criterio de valoración correspondiente. 
Sin embargo, ahora se ha abierto un abanico de posibilidades para explorar nuevas terapias anticitoquinas en 
la prevención de la aterosclerosis, aunque es evidente que se necesita más investigación sobre el papel de dichas 
intervenciones antiinflamatorias e inmunomoduladoras en la enfermedad cardiovascular. (133) Existe gran 
interés en los inhibidores de IL-6, los cuales se dividen en dos clases amplias: anticuerpos monoclonales que se 
dirigen al ligando de IL-6 (como ziltivekimab) y anticuerpos monoclonales, que se dirigen al receptor de IL-6 
(como tocilizumab). Todos ellos actúan más allá del bloqueo de IL-1b, que se empleó en el estudio CANTOS, 
interfiriendo más abajo la cascada inflamatoria. Recientemente, ziltivekimab redujo marcadamente, de modo 
dependiente de la dosis y de forma segura, biomarcadores de inflamación en pacientes con alto riesgo cardio-
vascular y enfermedad renal crónica. (134) Además, se han informado resultados alentadores de estudios con 
tocilizumab en SCA sin elevación del segmento ST y con ella, en el estudio ASSAIL-MI, reforzando la hipótesis 
de que la IL-6 podría funcionar como posible objetivo de intervención. (135,136) En otro escenario clínico, la 
pericarditis, el rilonacep, inhibidor no competitivo de la IL-1, se ensayó en un estudio clínico, verificando la me-
joría en pacientes con pericarditis recurrente y aportando así una nueva opción terapéutica a través del complejo 
entramado inflamatorio. (137) 

El impacto de todas estas moléculas continúa siendo objeto de estudios que intentan responder si su empleo 
se asocia a reducción de eventos clínicos, por lo cual no se pueden emitir recomendaciones firmes actualmente 
sobre estas intervenciones con el objetivo de reducir la inflamación. (138,139) 

CONCLUSIONES 

La inflamación desempeña un papel fundamental en todas las etapas del proceso aterosclerótico, desde la fase 
inicial hasta la rotura de la placa y la trombosis. La inflamación crónica vascular es promovida por la respuesta 
inmunitaria innata y adaptativa y se sostiene merced a un complejo mecanismo en el que intervienen diversas 
citoquinas proinflamatorias. A diferencia de lo que ocurre en procesos agudos en que la inflamación es parte de 
la resolución y se autolimita, la inflamación crónica y sostenida se perpetúa, particularmente en poblaciones 
susceptibles como las mencionadas. 

Si bien existe la hipótesis de que la inflamación es causal de la aterosclerosis, varios estudios previos fallaron 
en demostrar una reducción del riesgo cardiovascular con diversos tratamientos antiinflamatorios, sugiriendo que 
la inflamación sería un fenómeno concomitante o consecuencia de la enfermedad ateroesclerótica, y no su causa. 
A favor de esta teoría algunos estudios de polimorfismos de PCR y aleatorización mendeliana no encontraron 
asociación entre los niveles de PCR genéticamente determinados y el riesgo de eventos clínicos, por lo que pro-
bablemente la PCR en sí misma no sería un objetivo terapéutico adecuado para intervenciones. Contrariamente 
y a favor de la inflamación como causal de aterosclerosis, en el estudio CANTOS, diseñado específicamente 
para demostrar si la disminución de la inflamación se correlacionaba con la reducción de los eventos clínicos, la 
administración de canakinumab mostró claros beneficios. Si bien la aparición de infecciones fatales y el elevado 
costo del fármaco fueron barreras para su utilización en prevención cardiovascular, estos factores no anularon la 
concreción de una prueba de concepto, ya que –como se mencionó previamente– el bloqueo de IL-1ꞵ no modificó 
el C-LDL, la incidencia de diabetes (83) ni las cifras de presión arterial; (140) es decir que la reducción del riesgo 
se debió, probablemente, al efecto antiinflamatorio del canakinumab, que se asoció a menor tasa de eventos 
cardiovasculares en quienes tuvieron mayor descenso de la PCR. (108) La vía de la IL-6 podría representar un 
objetivo para intervenciones terapéuticas y los estudios de aleatorización mendeliana demuestran que existen 
polimorfismos del IL-6R que se asocian al riesgo a largo plazo de enfermedad coronaria; (141) sin embargo, se 
requieren estudios de seguridad a largo plazo dado que la inhibición de IL-6 podría generar un incremento de 
ApoB con el consecuente incremento de LDL-C, como ocurre con tocilizumab en EIC. (67,139) La administración 
de colchicina, si bien con resultados discordantes en distintos estudios, parece asociarse, particularmente en 
pacientes con enfermedad crónica estable, a reducción de eventos cardiovasculares, aunque es absolutamente 
necesario reconfirmar estos datos y evaluar cuidadosamente los beneficios y los efectos adversos a largo plazo, 
antes de que las directrices internacionales puedan recomendar su uso en prevención secundaria de enfermedad 
cardiovascular aterosclerótica. 

Como se revisó, numerosas terapéuticas ensayadas en distintas poblaciones susceptibles apuntan a reducir 
la inflamación como objetivo terapéutico intentando establecer su impacto independiente en eventos clínicos. 
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Varias dificultades aparecen en el desafío de establecer el valor adicional de la reducción de la inflamación en sí 
misma, más allá de modificaciones con efecto ya establecido: identificar los eventuales puntos de acción (IL-1, 
IL-6) confirmando lo que ocurre con la activación de las diferentes cascadas del proceso inflamatorio, definir los 
indicadores ideales para medir de la respuesta inflamatoria (más allá de la PCRus que, si bien es la más estudia-
da, podría no ser la más adecuada) y, finalmente, chequear la eficacia y seguridad de las moléculas exploradas.

Varias líneas de investigación en curso, con diferentes intervenciones antiinflamatorias y en distintos grupos 
de pacientes susceptibles, seguirán brindando información sobre el efecto de cada molécula en el entramado in-
flamatorio y, más importante aún, sobre el eventual traslado de este impacto a la reducción de eventos clínicos. 
En los próximos años probaremos o refutaremos si alguna de las moléculas antiinflamatorias es capaz de reducir 
el riesgo cardiovascular más allá de las terapéuticas establecidas y definiremos si la hipótesis de la inflamación 
como causal de la enfermedad vascular es cierta. Si bien la reducción del riesgo residual inflamatorio podría 
asociarse a beneficio cardiovascular, esta duda continúa aún vigente y espera más pruebas en el futuro cercano. 
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13. ANTIAGREGACIÓN PLAQUETARIA Y ANTICOAGULACIÓN EN PREVENCIÓN PRIMARIA

Coordinador: Juan Pablo CostabelMTSAC
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Entendiendo que la trombosis es parte del proceso final que lleva a los eventos cardiovasculares, los antitrom-
bóticos se han convertido en uno de los focos de estudio para su prevención. 

Ácido acetilsalicílico
El ácido acetilsalicílico, conocido universalmente como aspirina (AAS), es el agente antiplaquetario más utili-
zado en el mundo y ha representado durante mucho tiempo la piedra angular del tratamiento farmacológico 
para la prevención de complicaciones aterotrombóticas asociadas con la enfermedad cardiovascular. Aunque los 
beneficios de la aspirina en prevención secundaria están bastante claros, su papel en la prevención primaria es 
un asunto controvertido.

Diversos ensayos realizados hace más de 2 décadas, durante un momento en el que otras medidas de preven-
ción primaria no se utilizaban como lo hacen hoy, concluyeron que el AAS podría reducir el infarto de miocardio 
(IM) y el accidente cerebrovascular (ACV) a expensas de un aumento del sangrado, sin efecto sobre la mortalidad. 
Estos hallazgos derivaron en un amplio uso de AAS para prevención primaria. Sin embargo, los resultados de 
ensayos contemporáneos han llevado a reconsiderar el valor del AAS para la prevención primaria.

El metanálisis publicado por el Antithrombotic Trialists Group, (1) reunió 6 ensayos aleatorizados en preven-
ción primaria, totalizando 95.000 pacientes de bajo riesgo cardiovascular. La tasa de eventos cardiovasculares 
fue baja; se observó una reducción relativa del riesgo estadísticamente significativa de 12%, y absoluta del 0,06% 
anual (0,51% en aspirina vs. 0,57 % en placebo), principalmente a expensas de una reducción de infarto no fatal. 
Este beneficio se vio contrabalanceado por un aumento significativo de los sangrados gastrointestinales y extra-
craneales mayores: de 0,1% a 0,07%. Varios otros metanálisis informaron similares reducciones del riesgo relativo 
y absoluto en la combinación de eventos cardiovasculares, principalmente impulsados por una reducción del IM 
(desde el 13 hasta un 22% de reducción relativa) y, en menor medida, en accidente cerebrovascular (reducción 
relativa del 5 al 14%). La mortalidad por todas las causas se redujo solo en unos pocos metanálisis y de un modo 
modesto (reducción relativa del 6%).

En 2018 se publicaron 3 ensayos clínicos aleatorizados en diferentes poblaciones dentro del espectro de la 
prevención primaria, dirigidos a evaluar si algún subgrupo podría obtener beneficio neto del tratamiento pre-
ventivo con aspirina.

El estudio ARRIVE (2) fue un ensayo multicéntrico aleatorizado, doble ciego, realizado en hombres mayores 
de 55 años con al menos 2 factores de riesgo adicionales, y en mujeres mayores de 60 años con al menos 3 facto-
res de riesgo adicionales. Los factores de riesgo contemplados fueron: colesterol total >200 mg/dL en hombres, 
o >240 mg/dL en mujeres; LDL >130 mg/dL en hombres, >160 mg/dL en mujeres; tabaquismo en los últimos 
12 meses; HDL <40 mg/d; hipertensión arterial (TAS >140 mm Hg) o en tratamiento con antihipertensivos; 
antecedentes heredofamiliares de enfermedad cardiovascular. Fueron aleatorizados 12.546 pacientes. Se buscó 
conformar así un grupo con moderado riesgo cardiovascular, en prevención primaria, excluyendo a los pacientes 
con eventos cardiovasculares previos, así como a aquellos con alto riesgo de sangrado, sobre todo gastrointes-
tinal. Como dato relevante se excluyeron pacientes con diagnóstico de diabetes, dado que son considerados de 
mayor riesgo cardiovascular. El punto final primario combinado (PFC), compuesto de muerte de causa cardio-
vascular, infarto de miocardio y ACV, debió ser modificado debido a la baja tasa de eventos experimentados. Se 
agregó angina inestable y accidente isquémico transitorio. A su vez, se extendió el seguimiento del estudio. El 
uso de aspirina no redujo la incidencia del PFC (4,29% en grupo AAS vs. 4,48% grupo placebo; HR 0,96; IC 95%: 
0,81-1,13; p = 0,6). Ningún componente individual del PFC presentó diferencias. El sangrado gastrointestinal 
se vio aumentado en el grupo aspirina (0,97% vs. 0,46%; HR 2,11; IC 95%: 1,36-3,28; p <0,05). La baja tasa de 
eventos evidenciados habla de que el grupo de pacientes finalmente incluido constituía un grupo de bajo, más 
que moderado, riesgo cardiovascular.

El estudio ASCEND (3) fue un estudio aleatorizado, doble ciego, multicéntrico, diseñado para evaluar el efecto 
de aspirina vs. placebo en 15.480 pacientes diabéticos mayores de 40 años en prevención primaria. Al igual que 
en el ARRIVE, el PFC de muerte vascular, infarto de miocardio y ACV no hemorrágico, debió ser modificado por 
la menor tasa de eventos observados. Se agregó el evento de accidente isquémico transitorio (AIT), se extendió 
la duración del seguimiento y aumentó el número de pacientes incluidos. La edad media de la población incluida 
fue de 63 años y el tiempo medio de seguimiento de 7,4 años. La aspirina redujo la incidencia del PFC (8,5% vs. 
9,6%; HR 0,88; IC 95%: 0,79-0,97; p = 0,01). Pero no redujo la incidencia de muerte cardiovascular o muerte 
por cualquier causa. Los sangrados mayores, que incluyeron hemorragia intracraneal, sangrado intraocular y 
gastrointestinal, entre otros, se vieron aumentados (4,1% vs. 3,2%; HR 1,29; IC 95%: 1,09-1,52; p = 0,003), con 
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predominio de un aumento en los sangrados gastrointestinales. El número necesario para tratar a fin de prevenir 
un evento cardiovascular fue de 91 pacientes.

El estudio ASPREE (4) fue un ensayo aleatorizado, controlado, doble ciego, que comparaba aspirina vs. placebo 
en pacientes mayores de 70 años en prevención primaria, para la prevención de un PFC de muerte, demencia 
o discapacidad física permanente. Más de 19.000 pacientes participaron del estudio, y no se evidenciaron dife-
rencias en el PFC. Tampoco hubo diferencias en el combinado de eventos cardiovasculares, incluyendo muerte 
cardiovascular, infarto de miocardio y ACV. El riesgo de sangrado mayor se vio aumentado por aspirina (3,8% 
vs. 2,8%, HR 1,38; IC 95%: 1,18-1,62; p <0,001), a expensas de un aumento de sangrados gastrointestinales y 
en este caso también los intracraneales. La mortalidad total fue llamativamente mayor en el grupo aspirina, 
con un HR de 1,14, aparentemente vinculado a un aumento de los eventos no cardiovasculares como el cáncer.

Uno de los problemas en común que han tenido los trabajos que evalúan la utilización de AAS en preven-
ción primaria es la diferencia entre el riesgo cardiovascular predicho y el real con una fuerte sobreestimación. 
Sin embargo, un metanálisis reciente mostró ausencia de beneficio clínico neto, independientemente del riesgo 
cardiovascular real basal de las poblaciones incluidas en estos trabajos. (5) En esta línea, el uso de nuevas herra-
mientas de valoración del riesgo podría colaborar para seleccionar los pacientes que se beneficien de su utilización. 
Ezimamaka Ajufo y cols. mostraron que un puntaje (score) de calcio (CAC) más alto se asoció tanto con el riesgo 
de eventos isquémicos como con episodios hemorrágicos, con una asociación más fuerte por los isquémicos. (6). 
Una puntuación CAC alta identifica a las personas que se estima que obtienen un beneficio neto de la terapia con 
aspirina en prevención primaria de aquellas que no lo harían. En el estudio MESA, que incluyó 6470 pacientes 
en prevención primaria, se evaluó el puntaje de calcio para la indicación de AAS y se evidenció que valores ≥ 
100 y ≥400 permiten identificar subgrupos de pacientes en quienes el número necesario para tratar a 5 años es 
menor que el número necesario para dañar a 5 años. (7)

Un trabajo generado por Rothwell y cols. sugirió que la eficacia de ASA puede ser modulada por el peso del 
paciente. (8) Según el análisis, las dosis bajas de aspirina (75-100 mg) solo fueron eficaces para prevenir eventos 
vasculares en pacientes que pesaban menos de 70 kg y no tuvieron ningún beneficio en el 80% de los hombres 
y casi el 50% de todas las mujeres que pesaban 70 kg o más. Por el contrario, las dosis más altas de aspirina 
solo fueron eficaces en pacientes que pesaban 70 kg o más. Esta hipótesis deberá ser demostrada en estudios 
prospectivos de grandes dimensiones.

Por otro lado, los estudios que analizan las hemorragias gastrointestinales asociadas a la aspirina muestran 
que el riesgo aumenta con la dosis utilizada, la edad del paciente, el sexo masculino y el uso concomitante con 
antiinflamatorios no esteroides (AINE) o anticoagulantes. El tratamiento de Helicobacter pylori o el tratamiento 
con inhibidores de la bomba de protones impresiona reducir el riesgo.

Gelbenegger y cols. publicaron en 2019 un metnálisis que incluyó trece estudios con un total de 164.225 
pacientes. Encontraron que no había una disminución en el riesgo de muerte global con el uso de aspirina 
comparado con placebo en el total de la muestra (RR 0,98; IC 95%: 0,93-1,02 para AAS vs. RR 0,99; IC 95%: 
0,90-1,08 para placebo), pero sí en el riesgo de eventos cardiovasculares mayores (MACE) en un 9% (RR 0,91; 
IC 95%: 0,86-0,95; IAM 14% y ACV isquémico 10%); todo esto a expensas de un aumento en el riesgo relativo de 
sangrado del 46% (RR 1,46; IC 95%: 1,30-1,64).(9) Se halló una interacción para el efecto de la aspirina en tres 
subgrupos de individuos. En primer lugar, en pacientes en tratamiento con estatinas, la aspirina se asoció con 
una reducción de riesgo relativo del 12% de MACE (RR 0,88; IC 95%: 0,80-0,96), efecto que no se sostuvo en el 
grupo sin estatinas (RR 0,94; IC 95%: 0.83-1,08). Esto podría ser resultado de que, quienes requieren estatinas 
poseen un mayor riesgo cardiovascular y, en consecuencia, mayor beneficio. Otras posibles explicaciones están 
relacionadas con las interacciones existentes entre las estatinas y la activación plaquetaria, así como también 
entre ambos fármacos. (10,11) El segundo subanálisis fue realizado en relación con el hábito tabáquico. En los 
no fumadores, la aspirina se asoció con una RRR del 10% de MACE (RR 0,90; IC 95%: 0,82-0,99), y este efecto 
no estuvo presente en los fumadores (RR 1,11; IC 95%: 0,96-1,28). El tabaquismo se ha relacionado con una ate-
nuación del efecto antiplaquetario de la aspirina y podría constituir el motivo de estos hallazgos. (12) Por último, 
en hombres, el uso de aspirina derivó en una RRR del 11% de MACE (RR 0,89; IC 95%: 0,83-0,95), mientras que 
en mujeres la reducción fue no significativa (RR 0,95; IC 95%: 0,88-1,02). En este punto también se observaron 
diferencias cualitativas en cuanto a la reducción de eventos. En hombres se observó una disminución del MACE 
y del infarto agudo de miocardio. En mujeres, en cambio, se observó una reducción aislada de accidente cerebro-
vascular isquémico. Cabe mencionar que estos subanálisis, si bien despiertan interés, no tienen, al momento, 
implicancias en la toma de decisiones. En el metanálisis realizado por Seidu y cols. se comparó el uso de AAS en 
prevención primaria en pacientes con diabetes. En él se evidenció una reducción del 11% en el MACE (RR 0,89; 
IC 95%: 0,83-0,95) con un número necesario de pacientes para tratar (NNT) de 95 a 5 años, llamativamente sin 
aumento de los eventos hemorrágicos. (13) Los hallazgos en fumadores y mujeres fueron coincidentes con los 
informados por Gelbenegger y cols. 
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En resumen, estos trabajos apoyan la conducta de no utilizar AAS de forma rutinaria en todos los pacientes, 
especialmente en aquellos mayores de 70 años o con alto riesgo hemorrágico. En los pacientes que poseen alto 
riesgo isquémico, y bajo riesgo hemorrágico, podría ser razonable indicar aspirina en prevención primaria.

Clopidogrel en prevención primaria
La evidencia para la utilización de este inhibidor P2Y12 en prevención primaria es muy escasa. El estudio 
CHARISMA incluyó pacientes en prevención secundaria y primaria con alto riesgo de eventos, y los aleatorizó 
a aspirina sola o aspirina más clopidogrel. (14) El estudio no demostró diferencias en el punto final primario 
isquémico, pero sí en el secundario, que agregó hospitalizaciones por evento isquémico. Los cuadros hemorrágicos 
aumentaron significativamente. 

 
Anticoagulación en prevención primaria
Los antagonistas de la vitamina K en dosis de anticoagulación han demostrado reducir la ocurrencia de eventos 
cardiovasculares a expensas de un significativo aumento de los eventos hemorrágicos. Los estudios han incluido 
pacientes en prevención secundaria, sin contar con información en pacientes sin enfermedad establecida. Se 
mostró, en los estudios ASPECT-2 y WARIS, que la warfarina sola o asociada a la aspirina fue superior a la 
aspirina sola en la reducción de las tasas de eventos isquémicos y muerte en pacientes con síndrome coronario 
agudo (SCA) reciente. Sin embargo, este beneficio de la warfarina se produjo a expensas de un aumento de las 
hemorragias mayores, incluida la hemorragia intracraneal. (15,16)

El uso de anticoagulantes orales directos en dosis bajas ha demostrado reducir eventos cardiovasculares en 
pacientes con enfermedad cardiovascular establecida. (17) El estudio COMPASS mostró que la combinación de 
aspirina con rivaroxabán en dosis de 2,5 mg dos veces por día redujo la ocurrencia de eventos isquémicos a ex-
pensas de un aumento de los eventos hemorrágicos no fatales. Sin embargo, no hay hasta el momento ensayos 
que evalúen su uso en pacientes en prevención primaria, por lo que no se cuenta con evidencia para justificar 
una recomendación a favor o en contra en este escenario.

			   	 III	 A

	 IIb	 A 

	 IIb	 C

	 III	 A

	 III	 A

	 III	 C

	 III 	 B

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 No se recomienda el uso rutinario de aspirina en prevención primaria.

	 –	 En pacientes de entre 40-70 años de alto riesgo isquémico, con bajo riesgo hemorrágico, podría 

considerarse el uso de aspirina.

	 –	 En los individuos con las características citadas en el punto anterior podría considerarse la búsqueda 

de ateromatosis subclínica para la selección de pacientes.

	 –	 En pacientes que requieren anticoagulación por otras patologías no se recomienda el uso con-

comitante de aspirina en prevención primaria.

	 –	 No se recomienda el uso de aspirina en prevención primaria en pacientes con alto riesgo hemo-

rrágico.

	 –	 En prevención primaria no se recomienda el uso de anticoagulación en ninguna dosis ni forma. 

	 –	 No se recomienda el uso de clopidogrel en prevención primaria.
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INTRODUCCIÓN

Las infecciones y los eventos cardiovasculares han ocupado las principales causas de muerte en adultos de todo 
el mundo desde hace siglos; recién en los últimos años se observó que existe una vinculación entre ambos. (1,2) 
Así, las infecciones en general, y las respiratorias en particular, son capaces de precipitar la ocurrencia de eventos 
cardiovasculares mayores. (1,2) 

Desde mediados de los años ’80 comenzó a vincularse la ocurrencia de eventos trombóticos agudos, tanto sín-
dromes coronarios agudos (SCA) (3,4) como accidentes cerebrovasculares (ACV) con el padecimiento de infecciones 
en general, y especialmente aquellas relacionadas con el tracto respiratorio. Las vacunas ocupan un lugar central 
dentro de la estrategia de prevención de infecciones respiratorias, especialmente en población vulnerable, ya que 
son capaces de interrumpir su ciclo de transmisión. A pesar de disponer de uno de los programas de vacunación 
más completos del mundo, la cobertura de vacunas en los adultos en la Argentina dista de ser la adecuada. Según 
la 3.a Encuesta Nacional de Factores de Riesgo,(5) entre adultos con indicación de vacunación, solamente 51,6% 
habían sido inmunizados contra influenza, 16,2% contra neumococo, 49,8% para tétanos y 21,7% para hepatitis 
B. Asimismo, el 70,8% de los encuestados manifestó que las fuentes de información sobre vacunación habían 
sido los medios de comunicación y solo el 27,9% recibió esta información por parte del personal de la salud.(6)

Los pacientes con patología cardiovascular frecuentemente deben ser sometidos a procedimientos invasivos, 
lo cual requiere una adecuada inmunización contra el tétanos. En la práctica cotidiana muchas veces esta inter-
vención es subutilizada, sobreutilizada o implementada de forma errónea, con las implicancias que esto supone.

Debido a lo antes expuesto resulta primordial que los cardiólogos intervengamos activamente en la inmuni-
zación de nuestros pacientes, como parte fundamental de una prevención cardiovascular integral.

IMPACTO DE LAS INFECCIONES RESPIRATORIAS EN LA MORBIMORTALIDAD CARDIOVASCULAR

Las infecciones respiratorias y los SCA cumplen con la condición de estacionalidad, ya que se caracterizan por 
picos durante el período invernal. (7,8) Hasta un tercio de los SCA están precedidos por síntomas respiratorios. 
(2,3,9,10) Varios estudios retrospectivos bien diseñados hallaron un incremento en el riesgo de SCA de 2 a 3 ve-
ces dentro de las dos primeras semanas, después de una infección respiratoria aguda. (1,2,9) Este riesgo es más 
elevado durante los primeros tres días luego de la infección, y disminuye paulatinamente con el tiempo. (1,2)
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Por su parte, las infecciones neumocócicas constituyen la primera causa de muerte en el mundo debido a 
enfermedades prevenibles por vacunas. (11) Si bien tiene tratamiento antibiótico específico, su letalidad no ha 
variado en los últimos 50 años. (11)

Los mecanismos subyacentes que gatillan eventos cardiovasculares (CV) en pacientes con infecciones res-
piratorias son diversos e incluyen un incremento en la actividad inflamatoria sistémica y coronaria que genera 
condiciones protrombóticas, aumento del estrés biomecánico en las arterias coronarias, variaciones en el tono 
arterial, alteración de la homeostasis y del balance metabólico miocárdico. (12) (Figura 1).

Durante las epidemias de influenza o gripe (que, en el hemisferio sur, suelen ocurrir entre los meses de junio 
y noviembre) se producen numerosas muertes y complicaciones cardiovasculares en poblaciones vulnerables. 
La respuesta del huésped ante una infección aguda puede desencadenar o facilitar un evento CV debido a un 
proceso de inflamación generalizado y también local sobre el árbol coronario y las lesiones ateroscleróticas pre-
existentes. (12,13) 

Así, numerosas revisiones sistemáticas y metanálisis de estudios epidemiológicos han confirmado la asociación 
entre infecciones respiratorias (ya sea cuadros de influenza o neumonía neumocócica) y la incidencia de infarto 
agudo de miocardio (IAM), ACV y muerte CV. (12-15)

Si bien la neumonía neumocócica tiene un patrón estacional similar al de la gripe, algunos datos locales su-
gieren que solo el 38% de ellas ocurrieron en la época invernal en una ciudad de la Argentina.(16) Asimismo se 
ha postulado que la incorporación de la vacuna con las recomendaciones actuales ha provocado una disminución 
de las infecciones neumocócicas especialmente por los agentes contenidos en las vacunas. (17)

En lo que a insuficiencia cardíaca crónica (ICC) respecta, las infecciones respiratorias tienen una doble 
vinculación con esta entidad. Por un lado, son responsables de un número considerable de descompensaciones, 
las cuales se asocian a elevada morbimortalidad.(18) Por otro lado, a medida que progresa la enfermedad, los 
individuos se vuelven más propensos a las infecciones. (19) 
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IAM: infarto agudo de miocardio, ACV: accidente cerebrovascular.

Fig. 1. Mecanismos fisiopatológicos del aumento del desarrollo de eventos isquémicos agudos e insuficiencia cardíaca en pacientes con 
infecciones respiratorias
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VACUNA CONTRA EL VIRUS DE INFLUENZA (GRIPE)

La vacunación antigripal debe ser oportuna; si bien idealmente se promueve su aplicación en la época otoñal 
(antes del comienzo del invierno, etapa de mayor circulación del virus Influenza) los individuos de riesgo 
deben recibirla en cualquier momento del año, siempre que esté circulando el virus de la gripe. La 
vacunación deberá continuar luego, según las recomendaciones vigentes.

Esta vacuna ha demostrado ser eficaz para reducir los eventos isquémicos y el desarrollo/empeoramiento de 
ICC. (20) Un metanálisis de 5 estudios aleatorizados. (21) encontró un 36% de reducción de riesgo relativo 
(RR) de eventos cardiovasculares mayores en aquellos pacientes con enfermedad coronaria que 
recibieron la vacuna antigripal, comparados con los controles (RR 0,64; IC 95%: 0,48 - 0,86, p = 0,003). 
Este efecto fue aún más evidente en los pacientes con historia de SCA, con una reducción significativa del RR 
de eventos cardiovasculares mayores, comparados con los pacientes con enfermedad coronaria estable (RR 0,45; 
IC 95%: 0,32 - 0,63, p <0,01). (21) 

Recientemente se conocieron los resultados del primer ensayo clínico aleatorizado doble ciego, que aleato-
rizó a individuos dentro de las 72 horas de un infarto (con elevación del segmento ST o sin ella) o un síndrome 
coronario agudo de alto riesgo, a recibir vacuna antigripal o placebo. (22) Al cabo de un año de seguimiento, el 
grupo de participantes que recibieron vacuna antigripal presentaron una menor mortalidad total (HR 0,59; IC 
95%: 0,39-0,89, p = 0,01), mortalidad cardiovascular (HR 0,59; IC 95%: 0,39-0,90, p = 0,014) mostrando una 
tendencia no significativa en la reducción de IAM y trombosis del stent.

En cuanto a ICC, un registro inglés en 52.202 pacientes con ICC seguidos entre los años 1990 y 2013 encontró 
que la vacuna para gripe (influenza) se asoció con menor tasa de hospitalizaciones debido a causas cardiovascu-
lares (RR 0,73; IC 95%: 0,77-0,90, p <0,05) con un efecto más modesto para hospitalización debido a infecciones 
respiratorias (RR 0,83; IC 95%: 0,77-0,90, p <0,05). (23) Esta observación se ha repetido en otros registros(24) 
y en estudios con diferentes diseños. (25,26)

Cualquier persona a partir de los 6 meses de vida puede recibir la vacuna antigripal. Actualmente se recomienda 
administrarla a todos los adultos mayores de 65 años, así como también a los individuos menores que posean 
al menos un factor de riesgo: enfermedades cardiovasculares y respiratorias crónicas, inmunodeficiencias 
congénitas o adquiridas (tanto oncohematológicas como otras), infección por el virus de la inmunodeficiencia 
humana (VIH), utilización de medicación inmunosupresora o corticoides en altas dosis (por más de 14 días), 
embarazadas en cualquier trimestre de la gestación y puérperas hasta el egreso de la maternidad 
(máximo 10 días), obesos con índice de masa corporal >40 kg/m2, diabéticos, pacientes con insuficiencia renal 
crónica en diálisis o con probabilidad de ingresar en diálisis en los siguientes seis meses, entre los principales. (27) 
Los eventos adversos son poco frecuentes, estimándose que ocurren en menos del 15% de los sujetos vacunados. 
En su mayoría son leves y pueden ser locales (como dolor, induración o eritema) o generales (principalmente 
fiebre, malestar y mialgia), los cuales resuelven en pocos días y generalmente no requieren conductas adicionales. 

La vacuna se encuentra contraindicada en los siguientes escenarios:
–	 antecedentes de reacción alérgica grave (anafilaxia) posterior a una dosis previa de la vacuna (véase 

definición de Anafilaxia en el apartado de conceptos generales). La sospecha de alergia al huevo no es una 
contraindicación para la vacunación (véase Consenso de Inmunizaciones en Adultos con Cardiopatías SAC).

–	 antecedentes de reacción alérgica grave (anafilaxia) a algún componente de la vacuna, especialmente 
la proteína del huevo.

–	 antecedente de síndrome de Guillain-Barré que se haya presentado dentro de las seis semanas luego 
de recibir una dosis de vacuna influenza y habiéndose descartado otras causas.
Se debe tener precaución ante enfermedades agudas graves con fiebre, y postergar la vacunación hasta la 

resolución de la fiebre. Sin embargo, los cuadros agudos benignos, como rinitis, tos, catarro o diarrea NO 
requieren que se postergue la vacunación. (28)

La vacuna antigripal se puede administrar simultáneamente con otras vacunas (p. ej., vacuna antineu-
mocócica, con la que comparte indicaciones), pero deben ser aplicadas en sitios diferentes. Esto aplica también 
a las diferentes vacunas disponibles contra COVID-19 al momento de la elaboración del presente documento. 
La seroprotección se obtiene de 2 a 3 semanas luego de su administración (debido a lo cual se recomienda ad-
ministrarla al comienzo del otoño).

La inmunidad conferida por la vacuna es variable de acuerdo con cada individuo, pero suele durar de 6 a 12 
meses, y por ello resulta fundamental la vacunación anual en sujetos con indicación de recibirla.

VACUNA ANTINEUMOCÓCICA

La enfermedad neumocócica posee una distribución bimodal, pues afecta principalmente a niños pequeños y 
adultos mayores: los primeros por inmadurez del sistema inmunitario y los segundos por el fenómeno de inmu-
nosenescencia. (29) 
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La mayor evidencia con respecto al impacto del uso de la vacuna proviene del ensayo clínico conocido con 
el acrónimo CAPiTA,(30) el cual fue aleatorizado y doble ciego e incluyó 84.496 adultos mayores de 65 años a 
recibir vacuna conjugada 13 valente o placebo, con un seguimiento medio de 3,97 años. La vacuna se asoció a 
una reducción del riesgo de neumonía neumocócica (OR 0,55; IC 95%: 0,39- 0,77, p = 0,0006), a infecciones de 
cualquier tipo por cepas de neumococo cubiertas por la vacuna y a infecciones invasivas por este agente causal (OR 
0,48; IC 95%: 0,31- 0,76, p = 0,002). Sin embargo, no se pudieron demostrar cambios en la mortalidad total. Un 
reciente metanálisis incluyó 5 estudios con 163.756 participantes y encontró que, entre adultos con enfermedad 
cardiovascular establecida, o alto riesgo cardiovascular, la vacunación antineumocócica se asoció con reducción de 
la mortalidad (HR 0,78; IC 95%: 0,73-0,83, p <0,01), mostrando los estudios baja heterogeneidad (I2 = 32%). (31)

Al igual que para la vacuna contra la influenza existen múltiples entidades y comorbilidades que aumentan 
el riesgo de infección por neumococo y que constituyen una indicación formal para la vacunación. Esquemáti-
camente podríamos resumir las indicaciones en forma similar a la vacunación contra influenza: 1) adultos ma-
yores de 65 años; 2) individuos con edades intermedias (entre 5 y 64 años) cuando posean al menos 
un factor de riesgo. Los grupos considerados de riesgo (por presentar patologías crónicas) son: pacientes con 
enfermedades cardiovasculares y respiratorias crónicas, diabetes mellitus, insuficiencia renal y hepática crónica, 
alcoholismo, antecedentes de enfermedad neumocócica invasiva, tabaquismo activo con al menos 15 paquetes/
año o extabaquistas de al menos 10 paquetes/año, si abandonaron hace menos de 10 años, (32,33) entre los prin-
cipales. (34,35) Los grupos de alto riesgo son: pacientes que utilizan medicación inmunosupresora o corticoides 
en altas dosis por más de 14 días (incluyendo a pacientes trasplantados cardíacos), infección por el virus de 
la Inmunodeficiencia humana, inmunodeficiencias congénitas, síndrome nefrótico, enfermedades neoplásicas 
(especialmente leucemia, linfoma, mieloma múltiple y enfermedad de Hodgkin), trasplante de órgano sólido o 
hematológico, asplenia funcional o anatómica, anemia de células falciformes, implante coclear y fístula de líquido 
cefalorraquídeo.

Vacunas disponibles y esquema de vacunación:
Las vacunas antineumocócicas disponibles comercialmente en el país son de dos tipos:
Vacuna polisacárida de 23 serotipos (VPN23).
Vacuna conjugada de 13 serotipos (VCN13). 
Si bien hay diferencias en la inmunogenicidad de ambas vacunas, varios estudios han demostrado que la 

utilización de ambas es superior al empleo de cada una por separado (en términos de inmunogenicidad). (36,37) 
Sin embargo, no hay hasta la fecha estudios que hayan demostrado superioridad clínica en puntos finales,(38) 
aunque es lógico suponer que aportará beneficio a las poblaciones de riesgo. Basado en esto, el esquema actual-
mente recomendado es administrar una 1.a dosis de VCN13(30) y luego una 2.a dosis de VPN23 con un intervalo 
mínimo de 12 meses luego de la primera. Las personas vacunadas antes de los 65 años (es decir, por factores de 
riesgo) deben recibir un refuerzo luego de cumplir 65 años, pero respetando el intervalo mínimo de 5 años desde 
la dosis anterior de VPN23 (Figura 2).

Fig. 2. Esquema de vacunación antineumocócica en pacientes de riesgo.
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2.° VPN 231.° VCN 13

VCN 13
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PREVIA

REFUERZO
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B) Recibió vacuna polisacárida
>5 años
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Una excepción la constituyen los pacientes trasplantados cardíacos (y otros inmunocomprometidos de alto 
riesgo) en quienes se recomienda administrar VCN13 y luego una dosis de VPN23, al menos 8 semanas posterior 
a la primera. Después de ello se recomienda administrar una nueva dosis de VPN23 luego de 5 años y, en caso de 
haber recibido el refuerzo antes de los 65 años, administrar un nuevo refuerzo pasada dicha edad (Figura 3). (39) 

1er

refuerzo

VPN23

2.° VPN 23

1.° VCN 13

2do

VPN23

8 semanas

5 años

65 añosrefuerzo

Fig. 3. Esquema de vacunación antineumocócica en pacientes de alto riesgo

Recientemente, la Administración de Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos (FDA) aprobó la vacuna 
conjugada antineumocócica 20-valente (PREVNAR 20). (49) Si bien aún se encuentran en marcha los estudios 
en fase 3 de esta nueva formulación, que incluye los serotipos de la VCN13 y la mayoría de los de la VPN23, los 
resultados en fase 2 resultaron muy promisorios. (41) La vacuna ha sido aprobada en mayores de 18 años y fue 
comparada con la VCN13 y la VPN23 demostrando inmunidad y seguridad comparable con ambas (aunque los 
estudios no se encuentran aún publicados). La ventaja que presentaría esta nueva formulación es que requerirá 
una sola dosis. Si bien las recomendaciones sobre su uso aún no han sido emitidas por Centros para el Control 
y la Prevención de Enfermedades (CDC), es probable que sean actualizadas en breve tiempo.

Ambas vacunas tienen un excelente perfil de seguridad y los eventos adversos vinculados a ellas son poco 
frecuentes. El evento más constante es la reactogenicidad local, que se observa en alrededor del 30% de los va-
cunados y no requiere conducta activa. El desarrollo de fiebre es muy infrecuente y se ha estimado que ocurre 
en menos del 1% de los individuos que reciben la intervención.

La única contraindicación formal de la vacuna es el antecedente de reacción alérgica grave (anafilaxia) 
posterior a una dosis previa de esta.
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Se debe tener precaución ante enfermedades agudas graves con fiebre, y postergar la vacunación hasta su 
resolución. Sin embargo, los cuadros agudos benignos, como rinitis, tos, catarro o diarrea NO requieren 
que se postergue la vacunación.

Ambas vacunas contra neumococo (VPN23 y VCN13) se pueden administrar simultáneamente con 
otras vacunas (p. ej., vacuna antigripal, con la que comparte indicaciones), pero deben ser aplicadas en sitios 
diferentes.

En el caso de que una persona adulta (mayor de 18 años) con indicación de vacunación secuencial contra 
neumococo haya recibido inicialmente una dosis de vacuna polisacárida (VPN23), deberá esperarse 
al menos 12 meses para recibir la vacuna conjugada (VCN13).

ANAFILAXIA

Constituye una reacción alérgica grave, potencialmente mortal, ocasionada por la liberación súbita al torrente 
sanguíneo de los mediadores presentes en los mastocitos y basófilos (como histamina, triptasa, prostaglandinas, 
etc.). La mayoría de las veces está mediada por inmunoglobina E (IgE) y se desencadena por el contacto con algún 
agente externo (p. ej., vacunas, fármacos, picaduras de insectos, etc.) en una persona previamente sensibilizada 
a estos. (42) En líneas generales una verdadera reacción anafiláctica debe presentar síntomas graves, 
entre ellos: dificultad respiratoria importante (principalmente por angioedema) y/o hipotensión grave y sosteni-
da, los cuales habitualmente requieren una intervención farmacológica para su resolución. (43) Los cuadros de 
anafilaxia se presentan pocas horas luego del contacto con la sustancia alergénica. 

Este es un evento infrecuente en el contexto de la vacunación; así, se estima que la incidencia de anafilaxia 
es de 1 a 10 por cada 1.000.000 de dosis de vacuna antigripal administrada. (44) 

Una reacción anafiláctica verdadera constituye una contraindicación absoluta para volver a recibir dicha 
vacuna. En cambio, una reacción cutánea aislada no constituye una contraindicación para adminis-
trar cualquier vacuna.

POBLACIONES ESPECIALES
VACUNACIÓN EN PACIENTES ANTICOAGULADOS

Un importante número de pacientes con cardiopatías se encuentran anticoagulados, lo cual puede generar dudas 
con respecto a la seguridad de aplicar las vacunas de forma intramuscular o subcutánea, o contraindicarlas. 

Desde hace más de dos décadas se dispone de estudios pequeños que sugieren que la administración de vacuna 
antigripal de forma intramuscular en personas anticoaguladas es segura. (45,46) 

Una mención especial merecen los anticoagulantes orales directos(AOD) rivaroxabán, apixabán y dabigatrán. 
Al momento de elaborar el Consenso no encontramos evidencia directa que guíe su empleo;(47) sin embargo, sus 
propiedades farmacocinéticas y farmacodinámicas sugieren que su manejo podría ser más sencillo que el de los 
antagonistas de la vitamina K (AVK). Un registro alemán con 2179 participantes (76% de los cuales empleaban 
rivaroxabán) mostró que el empleo de heparina como puente se asoció a mayor riesgo de sangrado; en cambio, 
la discontinuación transitoria de los AOD por escasos días no se asoció a mayores eventos embólicos ni de san-
grado. (48) Debido a esto en personas bajo tratamiento con AOD con bajo riesgo de sangrado sería razonable 
manejar la vacunación de igual forma que ante el empleo de AVK. En cambio, en personas con alto riesgo de 
sangrado, se podrían omitir una o más dosis del fármaco y administrar la vacuna en el lapso entre dosis. Un as-
pecto importante es que la vida media de los AOD se prolonga con la disminución de la función renal, 
especialmente con dabigatrán.
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	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 B

	 I	 C

	 I	 B

	 I	 B

	 I	 C

	 I	 C

	 IIb	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Vacunar anualmente contra gripe (influenza) a toda persona mayor de 65 años, indepen-

dientemente de los factores de riesgo (FR) que padezca.

	 –	 Vacunar anualmente contra gripe (influenza) a todo el personal de salud, independientemente 

de los factores de riesgo (FR) que padezca.

	 –	 Vacunar contra neumococo a toda persona mayor de 65 años independientemente de los FR 

que padezca

	 –	 Vacunar contra neumococo e influenza (anualmente) a menores de 65 años con al menos 

un FR de: ICC, SCA dentro de los 5 años previos, diabetes, IRC, EPOC o asma, entre otros.*

	 –	 Vacunar contra neumococo e influenza (anualmente) a menores de 65 años con al menos 

un FR de: cardiopatías congénitas del adulto (complejas o sin corregir), valvulopatías graves sin-

tomáticas, reemplazo valvular o hipertensión pulmonar grave.

	 –	 Vacunar contra neumococo e influenza (anualmente) a todo individuo trasplantado cardíaco. 

El esquema de vacuna antineumocócica en estos pacientes incluye un refuerzo adicional de 

VPN23 luego de, al menos, 8 semanas de la dosis inicial de VCN13, y posteriormente continuar 

con el esquema habitual.

	 –	 En personas anticoaguladas con AVK se recomienda revisar el estado de anticoagulación antes 

de la administración de cualquier vacuna.

	 –	 En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir vacuna antigripal se recomienda 

emplear la vía intramuscular en la región deltoidea, y realizar hemostasia local (aproximada-

mente 2 minutos).

	 –	 En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir otras vacunas (incluyendo dT) se 

recomienda individualizar la vía de administración de acuerdo con el tamaño de la aguja y la 

experiencia del operador, haciendo especial énfasis en realizar adecuada hemostasia local (apro-

ximadamente 2 minutos).

	 –	 Vacunar contra neumococo y contra influenza (anualmente) a menores de 65 años con al menos 

un FR: SCA de más de 5 años revascularizado, o valvulopatías graves asintomáticas, sin disfunción 

ventricular.

	 –	 Vacunar contra neumococo a sujetos tabaquistas activos de al menos 15 paquetes/año o exta-

baquistas (mínimo 10 paquetes/año y abandonaron hace < 10 años).

	 –	 En personas anticoaguladas (AVK o AOD) que deben recibir vacuna antineumocócica se su-

giere emplear la vía intramuscular en la región deltoidea, a excepción de que el operador se 

encuentre más entrenado en la vía subcutánea, y realizar hemostasia local (aproximadamente 2 

minutos).

	 –	 En personas anticoaguladas con AOD se deberá individualizar el manejo de acuerdo con su 

riesgo embólico y de sangrado, para decidir si continuar el tratamiento o diferir/discontinuar 

algunas dosis para la administración de las vacunas.

	 –	 Vacunar contra neumococo e influenza (anualmente) a menores de 65 años con al menos un FR: 

angina crónica estable sin revascularización, valvulopatías moderadas asintomáticas sin disfunción 

ventricular, cardiopatías congénitas del adulto simples, corregidas y sin alteraciones estructurales 

residuales.

FR: factores de riesgo; ICC: insuficiencia cardíaca congestiva; SCA: síndrome coronario agudo; IRC: insuficiencia renal crónica; EPOC: enfermedad pulmonar 
obstructiva crónica; VCN13: vacuna conjugada 13; VPN23: vacuna polisacárida 23; dT: doble adultos; AVK: antagonistas de la vitamina K; AOD: anticoagu-
lantes orales directos.
*Existen más comorbilidades pero, a los fines prácticos del presente consenso, se resaltan las más frecuentes en pacientes con cardiopatías.
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INTRODUCCIÓN

La prevención y el control de los factores de riesgo son parte esencial de cualquier estrategia dirigida a disminuir 
la incidencia y gravedad de los eventos cardiovasculares. Nuevos fármacos desarrollados en las últimas décadas 
han demostrado tener un gran impacto en la disminución de eventos cardiovasculares mayores, de lo cual existe 
evidencia científica numerosa e incontrastable. Sin embargo, tales avances no logran trasladarse a la práctica 
de la manera esperada. Numerosos datos de diferentes registros bastan para tener una idea de la magnitud 
del problema: medicamentos como la aspirina (AAS), las estatinas, los inhibidores de la enzima convertidora 
de angiotensina (IECA) y los β-bloqueantes solo se utilizan en la Argentina en el 30% de los casos en que se 
encuentran indicados; en el mundo, casi un 50% de las personas que han sufrido un accidente cerebrovascular 
(ACV) o un infarto agudo de miocardio (IAM) no reciben ninguna medicación como prevención secundaria de 
la enfermedad cardiovascular; (1) y según registros europeos, solamente una minoría de los pacientes realizan 
cambios duraderos en su estilo de vida después de un evento coronario. (2) 

http://www.msal.gob.ar/images/stories/bes/graficos/0000000947cnt-Lineamientos_neumo_adultos_WEB.pdf n.d
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Estos son ejemplos que permiten comprender la brecha existente entre avances terapéuticos y reducción de 
eventos clínicos, y cuyo obstáculo principal es la falta de adherencia.

Según la Organización Mundial de la Salud, se define la adherencia terapéutica como “el grado en el que la 
conducta de una persona, en relación con la toma de medicación, el seguimiento de una dieta o la modificación 
de hábitos de vida, se corresponde con las recomendaciones acordadas con el profesional sanitario”. (3) De esta 
forma, el grado de adherencia puede medirse de manera porcentual: completa si es mayor del 80%, parcial entre 
40 y 80%, y no adherencia si es menor del 40%. (4) Considerando esta clasificación, a nivel mundial, diversos 
trabajos sitúan las cifras promedio de adherencia completa entre un 40 y 50%. (4,5) Estos datos no son más 
alentadores en nuestro medio. El registro de control de metas lipídicas entre pacientes de alto riesgo publica-
do por el Congreso Argentino de Residentes de Cardiología (CONAREC) muestra que “si bien el 85,9% de los 
pacientes reciben estatinas” solo el 30% cumple con un objetivo terapéutico de C-LDL inferior a 70 mg/dL. (6) 
En un estudio realizado en 12 ciudades de la Argentina se encontró una buena adherencia solo en el 56% de los 
1111 participantes portadores de hipertensión arterial. (7) 

La falta de adherencia a las recomendaciones médicas es un problema bastante común en la práctica clínica. 
Sin embargo, los médicos solemos estimar la adherencia de nuestros pacientes de manera ocasional, informal 
e imprecisa. La evaluación de la adherencia, por el contrario, debería ser incorporada a la consulta médica de 
manera rutinaria y periódica y llevada a cabo por métodos objetivos ya desarrollados. Resolver la falta de ad-
herencia es un requisito fundamental si se espera traducir los avances terapéuticos en resultados clínicos. Ello 
requiere asumir las consecuencias de la falta de adherencia en la salud individual y poblacional, así como en 
los costos y utilización del sistema de salud, conocer los distintos factores que la afectan, emplear los distintos 
métodos y cuestionarios existentes para estimarla de manera objetiva, y aplicar las intervenciones disponibles 
para intentar incrementar la adherencia terapéutica de nuestros pacientes.

Consecuencias de la falta de adherencia
Los bajos niveles de adherencia tienen una repercusión directa en la evolución clínica de los pacientes: aquellos 
con mayores tasas de adherencia terapéutica presentan un menor número de eventos cardiovasculares mayores 
e incluso una menor mortalidad cardiovascular y por todas las causas, lo cual es aplicable a un amplio espectro 
de patologías y de fármacos cardiovasculares. A su vez, la falta de adherencia genera también consecuencias 
económicas, ya sea en un aumento de los costos como en la utilización de los servicios de salud. 

En lo que respecta a la prevención secundaria de la enfermedad vascular, un estudio retrospectivo que analizó 
12.796 pacientes posinfarto, revascularización miocárdica, o con enfermedad aterosclerótica documentada en 2 
o más territorios, mostró que aquellos con una adherencia terapéutica >80% presentaban una disminución del 
27% de riesgo de eventos mayores, como ACV, infarto no fatal y mortalidad de causa cardiovascular, con respecto 
a aquellos con adherencia parcial o mala. (4) Por otro lado, un estudio retrospectivo que analizó 347.104 pacien-
tes con enfermedad aterosclerótica documentada mostró también que aquellos con mala o nula adherencia a las 
estatinas tenían un aumento del riesgo de mortalidad del 30%. (8)

En hipertensión arterial (HTA), en un estudio realizado sobre una base de datos de 1.651.564 pacientes de 
Corea con HTA de reciente diagnóstico, aquellos con adherencia >80% presentaban una disminución estadís-
ticamente significativa de la mortalidad cardiovascular y la mortalidad por todas las causas. (5) Con respecto 
al tratamiento de la diabetes mellitus, un estudio que evaluó 65.067 pacientes con diabetes tipo 2 de reciente 
diagnóstico de una base de datos del Sistema de Salud de Corea mostró que aquellos con baja o nula adherencia 
a la medicación hipoglucemiante presentaron un elevado riesgo de eventos cardiovasculares estadísticamente 
significativo, comparado con los que tenían buena y muy buena adherencia (HR =1,41; IC 95% :1,30-1,52; P 
<0,001). (9) 

Otro estudio evaluó el efecto de la adherencia sobre los costos en pacientes con hipertensión arterial, diabe-
tes, dislipidemia e insuficiencia cardíaca. Para medir la adherencia utilizó la medication possession ratio (MPR) 
o proporción del tiempo que el paciente tiene la medicación en mano para tratar una condición específica, y 
demostró que –a pesar de un mayor gasto en medicamentos– la adherencia permitió ahorrar dinero al reducir 
internaciones y consultas a guardia. El beneficio fue mayor en pacientes mayores de 65 años. (10)

En un estudio observacional llevado a cabo en Canadá sobre el impacto de la adherencia a la medicación 
antihipertensiva en la evolución clínica y los costos de hospitalización, se observó que una adherencia pobre se 
asoció con un aumento del 7% del riesgo de enfermedad coronaria, del 13% de enfermedad cerebrovascular y del 
42% de insuficiencia cardíaca crónica, así como con un aumento del 17% de la tasa de internación, a 3 años de 
seguimiento. Con respecto a los costos, y a pesar de un mayor gasto en prescripción de medicamentos, se observó 
una reducción de los costos en término de gastos médicos y de internación, con una ecuación final favorable. (11)

Podemos concluir que la no adherencia es un fenómeno extremadamente frecuente, tanto en la Argentina 
como en todo el mundo, y que se asocia con peores resultados y mayor mortalidad de los pacientes en una va-
riedad de condiciones cardiovasculares, a lo que debe sumarse un exceso del gasto en salud. Por lo tanto, es de 
vital importancia comprender las causas del fenómeno de la no adherencia, diagnosticar adecuadamente a los 
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pacientes no adherentes y adoptar medidas para incrementar la adherencia para –de esa forma– mejorar el 
pronóstico de nuestros pacientes.

Factores que influyen en la falta de adherencia
La falta de adherencia es un problema multifactorial y sumamente complejo que involucra la participación de 
diferentes actores y factores, resumidos en la Tabla 1. (12) El recorrido o destino de una prescripción médica 
tiene 3 etapas o escalas: iniciación, implementación y persistencia. Es bien reconocido que un alto porcentaje de 
pacientes ni siquiera inicia el tratamiento indicado por su médico. En esta forma de no adherencia, denominada 
primaria, el paciente no llega a comprar la medicación y la mayoría de las veces tampoco regresa a la consulta, 
situación de la cual es muy difícil que el médico tenga registro. En la etapa de implementación o ejecución, el 
paciente debe llevar a cabo día a día en su vida el tratamiento indicado. Y en la etapa de persistencia, sostenerlo 
a lo largo del tiempo, una etapa en la que son frecuentes las recaídas, lo que exige en la relación médico-paciente 
reforzar el sentido y los objetivos del tratamiento recomendado. En cada una de estas etapas pueden presentarse 
los factores que influyen en la falta de adherencia. 

En el manejo de un paciente no adherente es imprescindible preguntarse por qué nuestro paciente se desvía 
del tratamiento indicado, y hacer un repaso de cada uno de estos factores para localizar dónde se encuentran los 
obstáculos, sin lo cual es imposible diseñar una estrategia efectiva de intervención para mejorar la adherencia.

Los factores causales de falta de adherencia pueden estar relacionados con el paciente, la situación socioeco-
nómica, el médico tratante, el sistema de salud y/o la condición médica y su tratamiento. (13,14)

Tabla 1. Factores que influyen en la falta de adherencia terapéutica

	 1.	 Factores relacionados con el paciente

		  •	 Conocimiento sobre la enfermedad y el tratamiento

		  •	 Preconceptos o mitos del paciente con respecto a la medicación

		  •	 Bajo nivel de instrucción

		  •	 Depresión y deterioro cognitivo

	 2.	 Factores socioeconómicos

		  •	 Falta de apoyo familiar

		  •	 Elevado costo de los medicamentos

		  •	 Desempleo o precariedad laboral

		  •	 Porcentaje insuficiente a cargo de la cobertura médica sobre los gastos en medicamentos 

	 3.	 Factores relacionados con el sistema de salud

		  •	 Obstáculos para el acceso a la atención médica

		  •	 Dificultad y demoras excesivas para obtener un turno y mantener la continuidad en el seguimiento

		  •	 Ausencia de un sistema que garantice la provisión de recetas de modo de cubrir el período entre consultas

		  •	 Fragmentación de la atención, fármacos contrapuestos o con interacciones indicados por diferentes profesionales que participan en 

la atención del paciente

	 4.	 Factores relacionados con la condición médica y el tratamiento 

		  •	 Regímenes complejos, por tiempo prolongado, administrados varias veces por día y con efectos adversos

		  •	 Enfermedades asintomáticas o con rápida mejoría de los síntomas favorecen el abandono de la medicación. La percepción de la 

gravedad de la enfermedad aumenta la adherencia

	 5.	 Factores relacionados con los profesionales de la salud

		  •	 Mala relación médico-paciente

		  •	 Fallas en la comunicación: información e instrucciones poco claras, empleo de jerga médica, lenguaje no adaptado a las características 

del paciente

		  •	 Tiempos breves de consulta

		  •	 Inercia terapéutica 
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Métodos y cuestionarios disponibles para medir la adherencia terapéutica
Como fue mencionado anteriormente, la no adherencia terapéutica es un hecho frecuente y que impacta de for-
ma negativa en el pronóstico de los pacientes, pese a lo cual suele ser ignorado o subestimado por los médicos. 
Por estos motivos, es de vital importancia que la evaluación de la adherencia de los pacientes sea incorporada 
rutinariamente a la práctica clínica e incluida en el interrogatorio, del mismo modo que se hace con los factores 
de riesgo y el motivo de consulta. 

Para empezar, es necesario reconocer que la percepción subjetiva del médico y la información brindada por 
los pacientes no son fidedignas ni fiables con respecto al grado de adherencia, razón por la cual es imprescindible 
utilizar de forma sistemática métodos más objetivos y específicos para la evaluación de la adherencia terapéutica.

Existen diversos métodos disponibles; sin embargo, debido al grado de complejidad y los elevados costos que 
presentan algunos de ellos, no todos son aptos para su utilización en la práctica clínica cotidiana y muchos de 
ellos solo son aplicables en el marco de ensayos clínicos. Algunos directamente no están disponibles o son de 
difícil aplicación en nuestro medio.

Los métodos para evaluar adherencia pueden dividirse en métodos directos o indirectos. Entre los métodos 
directos se encuentran la determinación de la concentración de un fármaco en una muestra biológica y la terapia 
directamente observada por un tercero. 

Los métodos indirectos, en cambio, son llevados a cabo durante la entrevista clínica con el paciente: cuestio-
narios dirigidos específicamente a la evaluación de la adherencia, recuento de la medicación sobrante y el empleo 
de dispositivos electrónicos. (15)

Métodos directos
•	 Determinación de la concentración de los fármacos: consiste en la cuantificación directa de las con-

centraciones de un fármaco o sus metabolitos en sangre u orina, o de algún marcador biológico de la acción 
del fármaco en cuestión. Si bien son métodos objetivos, y en algunos casos están ampliamente difundidos 
en la práctica clínica habitual (por ejemplo, la medición del índice internacional normalizado [RIN] para el 
control del tratamiento anticoagulante oral, o el dosaje de los fármacos inmunosupresores en sangre en los 
pacientes trasplantados), cuentan con algunas limitaciones: son métodos costosos y que requieren laborato-
rios especializados; se encuentran disponibles solo para una minoría de los fármacos de uso clínico habitual; 
para el caso de fármacos de vida media corta no puede descartarse una –adherencia de guardapolvo blanco–, 
en la que el dosaje de niveles adecuados del fármaco es el resultado de una toma adecuada asociada única y 
temporalmente con la consulta médica. Por lo tanto, este tipo de métodos, salvo excepciones, no son utilizados 
en la práctica clínica habitual y suelen quedar circunscriptos al contexto de los ensayos clínicos.

•	 Terapia directamente observada: de muy difícil aplicación en la práctica clínica cotidiana, por lo que suele 
usarse en forma exclusiva para patologías que tienen un gran impacto en la salud pública como la tuberculosis.

Métodos indirectos
Recuento de medicación: consiste en contar las pastillas que le han sobrado al paciente. Para eso uno debe 
conocer el número de pastillas a las que el paciente tuvo acceso y el número de pastillas que debería haber tomado 
por día, y así calcular el porcentaje de adherencia. Si bien es un método económico y ampliamente validado, no 
carece de limitaciones. En primer lugar, en nuestro medio no contamos con un sistema farmacéutico centralizado 
que permita conocer el número de píldoras a las que el paciente tuvo acceso inicialmente. En segundo lugar, el 
número de píldoras restantes no necesariamente implica que el paciente las haya ingerido en la forma indicada 
(el paciente podría, por ejemplo, ingerir algunos días el doble de la dosis indicada, y algunos días ningún com-
primido; o podría intencionalmente deshacerse de píldoras para ocultar la no adherencia). Si bien es un método 
muy utilizado en el contexto de ensayos clínicos, es de difícil aplicación en la práctica cotidiana.

Uso de dispositivos electrónicos: consiste en el uso de dispositivos electrónicos que vienen adheridos a 
los envases de los fármacos provistos de diferentes funciones: registro de la fecha y hora de apertura del envase, 
recordatorios audiovisuales para señalar el momento de la toma de la siguiente dosis y monitorización en tiempo 
real. Los datos pueden ser descargados directamente desde el dispositivo o pueden ser transferidos por wifi al 
profesional tratante. Si bien es un método sumamente eficaz y objetivo para detectar la falta de adherencia y 
su patrón específico, es un método con alto costo, por lo que se usa casi en forma exclusiva dentro del contexto 
de ensayos clínicos.

Evaluación de la información proporcionada por el paciente o sus familiares: son los métodos más 
sencillos, de menor costo y habitualmente los más utilizados en la práctica clínica habitual. Consisten en el uso 
de distintos cuestionarios validados para la evaluación de la adherencia, y para su uso en una o varias patologías. 
En lo que se refiere a la patología cardiovascular, mencionaremos los más empleados y de mayor utilidad en la 
práctica clínica habitual:

Prueba de Morisky-Green: es uno de los cuestionarios más conocidos y más utilizados, tanto en la práctica 
clínica como en investigación. Tiene la ventaja de estar validado para un amplio rango de patologías (hipertensión 
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arterial, dislipidemia, enfermedad vascular, patologías crónicas en adultos mayores), y también ha sido validado 
en su versión en español. (16) 

La prueba de Morisky-Green es un cuestionario fácil de realizar, insume poco tiempo y posee una alta concor-
dancia cuando se comparan sus resultados con los de otros métodos más específicos, como los métodos electrónicos. 
Existen dos variantes del cuestionario, una original de cuatro preguntas, todas ellas dicotómicas (Sí/No) (17) 
(Tabla 2), y una versión extendida de ocho preguntas, que agrega mayor información con respecto al patrón de 
no adherencia. Dado que es una prueba simple, que insume poco tiempo y que resulta altamente fidedigna para 
el diagnóstico de la falta de adherencia, la versión de 4 preguntas resulta la prueba de elección para el screening 
de adherencia en la práctica clínica habitual. 

Existen otras pruebas más extensas que pueden aportar información extra sobre las causas y el patrón de 
la falta de adherencia, como por ejemplo The Beliefs about medication Questionnaire (BMQ), que analiza las 
creencias y preconceptos de los pacientes respecto de la medicación, (18) o el Cuestionario ARMS-e, que es con-
siderado el más adecuado para evaluar la adherencia en pacientes polimedicados y con múltiples comorbilidades. 
(19) Un enfoque alternativo, en caso de utilizar estos cuestionarios más extensos (ARMS-e, Morisky-Green de 
8 preguntas, BMQ), es solicitar que los pacientes lo completen antes de la consulta. 

Tabla 2. Test de Morisky-Green de 4 preguntas

1. ¿Olvida alguna vez tomar los medicamentos para tratar su enfermedad? 	 Sí 	 No 

2. ¿Toma los medicamentos a las horas indicadas? 	 Sí 	 No 

3. Cuando se encuentra bien, ¿deja de tomar la medicación? 	 Sí 	 No 

4. Si alguna vez le sienta mal, ¿deja usted de tomarla? 	 Sí 	 No 

Se considera buena adherencia cuando las respuestas son: NO/SÍ/NO/NO.
Como conclusión de los métodos de screening de adherencia, es necesario recalcar que la evaluación de la 

adherencia debería realizarse mediante cuestionarios validados, y formar parte de la consulta médica, del mismo 
modo que interrogamos acerca de los factores de riesgo cardiovascular y el motivo de consulta. 

Inercia médica o terapéutica
En prevención cardiovascular se denomina inercia terapéutica la ausencia de inicio o intensificación del trata-
miento por parte del médico, cuando los valores de los diferentes factores de riesgo no se encuentran dentro de 
las metas recomendadas: glucemia para los diabéticos, LDL para los dislipidémicos, presión arterial para los 
hipertensos. La inacción del médico contribuye significativamente al problema de la falta de adherencia.

Si bien es muy difícil de determinar la verdadera prevalencia de inercia terapéutica en el grupo de pacientes 
que no logran las metas de tratamiento, algunas publicaciones han demostrado la existencia de inercia terapéutica 
en 40 a 80% de los pacientes con cifras de presión arterial reiteradamente no controlada. (20-22)

En ciertas patologías, como la HTA, la terapia combinada en un solo comprimido demostró disminuir el 
tiempo al control y la inercia médica, disminuyendo los eventos cardiovasculares. (23) Más aún, en el HOPE-3, 
el uso de una polipíldora con 2 antihipertensivos y una estatina en pacientes con riesgo intermedio logró una 
reducción de eventos cardiovasculares, disminuyendo la inercia terapéutica y favoreciendo la adherencia. (24)

Es fundamental acortar el tiempo de llegada a las metas terapéuticas. Con este objetivo, las guías ofrecen 
algoritmos fáciles, marcando el tiempo entre cada cambio de dosis o de intensificación al tratamiento necesarias 
para alcanzar las metas recomendadas en el menor tiempo posible.

Las diferentes estrategias para disminuir la inercia terapéutica están dirigidas al médico, (25) al personal de 
salud no médico (25-28) y/o al paciente. (29,30)

Las focalizadas en el médico, y que demostraron un 80% de control de la PA, consistieron en programas edu-
cativos para generar la preocupación en el médico, herramientas necesarias para sostener tratamientos a largo 
plazo, y programas que incluyeron un feedback acerca del control de la PA. 

Intervención
Al momento actual, la investigación sobre intervenciones para incrementar la adherencia presenta varios incon-
venientes importantes, lo que complica su aplicación en la práctica.

Por un lado, existe una gran desproporción entre los ensayos clínicos dirigidos a demostrar el efecto beneficioso 
de diferentes fármacos cardiovasculares y los destinados a mejorar la adherencia. 

A la escasez de información disponible sobre intervenciones dirigidas a incrementar la adherencia terapéu-
tica hay que sumarle otras: en primer lugar, los estudios varían ampliamente en diferentes aspectos (diseño, 
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condición y población evaluada, tipo o tipos de intervenciones empleadas, etc.), razón por la cual no es posible 
sacar conclusiones generales. Segundo, muchos estudios no cumplen los estándares de calidad, y los de mayor 
calidad son en general complejos y combinan diferentes estrategias para incrementar la adherencia. Tercero, 
las intervenciones que demostraron ser más eficaces combinaron diferentes estrategias, pero es difícil saber qué 
elementos específicos de la multimodalidad fueron los más eficaces. Cuarto, ninguna intervención sirve para todos 
los casos de modo que pueda ser recomendada a todos los pacientes, por lo que la elección de una intervención o 
combinación de intervenciones debe ser individualizada. Quinto, la factibilidad de aplicar las diferentes estrate-
gias de intervención varía ampliamente según países, regiones, sectores sociales y condiciones de trabajo. Sexto, 
la mayoría de las estrategias evaluadas no fueron exitosas e incluso las más eficaces no consiguieron grandes 
beneficios sino éxitos moderados. (31)

Las intervenciones pueden estar dirigidas al paciente, al médico, al sistema de atención de la salud o a todos 
ellos, y pueden ser intensivas o de baja intensidad y bajo costo.

Algunas intervenciones fueron eficaces en la evolución clínica y otras en los costos y en la utilización del 
sistema de salud, pero en ningún caso fue posible encontrar una intervención que fuera eficaz en todos los es-
cenarios o condiciones clínicas.

Algunos estudios, sin embargo, merecen ser tenidos en cuenta:
•	 En uno de ellos y mediante la metodología de reseña sistemática de revisiones, se seleccionaron 25 revisio-

nes de artículos publicados entre 2004 y 2007 sobre pacientes medicados por hipertensión arterial, diabetes, 
patologías cardíacas, accidente cerebrovascular y deterioro cognitivo. Las intervenciones que, de manera 
consistente, demostraron ser eficaces fueron: simplificación de las dosis, educación del paciente, recordatorios 
electrónicos a los pacientes (mensajes de texto por celular, localizadores, frascos de pastillas con alarmas) y 
reducción del costo a cargo del paciente e incentivos económicos. (32)

•	 En una revisión sistemática de 62 ensayos clínicos sobre intervenciones dirigidas a pacientes, personal de 
salud o sistemas de salud, y 4 estudios observacionales y 1 ensayo clínico dirigido a políticas de salud, aplicados 
en diferentes condiciones, entre ellas hipertensión arterial, diabetes, dislipidemias e infarto de miocardio, se 
pudo demostrar que las políticas dirigidas a reducir el costo a cargo del paciente y aumentar el porcentaje a 
cargo de la cobertura médica, la educación y el apoyo conductual del paciente a través del contacto continuo 
con el paciente durante semanas o meses, y la gestión individual del caso (una organización que combina, 
durante un tiempo limitado, educación, comunicación y otros servicios a fin de promover cambios de conducta 
y la autonomía de los pacientes) mejoraron la adherencia en más de una condición. (33)

•	 En otra reseña de 8 revisiones sistemáticas de 37 estudios aleatorizados con 28.600 participantes con diferentes 
condiciones clínicas, la educación y asesoramiento del paciente así como la simplificación de las dosis fueron 
las intervenciones que demostraron ser eficaces. La eficacia se reflejó en grado variable en diferentes aspec-
tos: morbilidad, mortalidad, costos, utilización del sistema de salud y satisfacción del paciente. Un hallazgo 
interesante del estudio fue que las intervenciones llevadas a cabo por farmacéuticos y enfermeras tuvieron 
mejores resultados que las llevadas a cabo por médicos. (34)

•	 Un estudio en prevención secundaria que podría hechar luz sobre la problemática multifactorial de la adheren-
cia/inercia terapéutica, es el denominado SECURE. (35) En él se incluyeron pacientes mayores de 65 años, con 
antecedente de infarto de miocardio dentro de los 6 meses previos a la inclusión y con, por lo menos, uno de los 
siguientes factores de riesgo: diabetes, filtrado glomerular entre 30 y 60 mL/min/1,73m2, infarto de miocardio 
previo, accidente cerebrovascular previo y revascularización previa. Fue un estudio abierto, aleatorizado a 
tratamiento convencional versus polipíldora, con un seguimiento a 3 años. La polipíldora contenía 100 mg 
de ácido acetilsalicílico (AAS), atorvastatina 20 o 40 mg y ramipril 2,5, 5 o 10 mg. Este trabajo demostró no 
solo no inferioridad con la polipíldora con respecto al tratamiento convencional, sino además superioridad 
en menor número de eventos tales como mortalidad cardiovascular, infarto y accidente cerebrovascular no 
fatal y cualquier tipo de revascularización. Además, el grupo polipíldora demostró tener mejor adherecia a 
los 6 y 24 meses respecto del grupo tratamiento convencional, sumado a un puntaje (score) de satisfacción 
más elevado, con efectos adversos similares. Otro dato interesante es que la adherencia fue medida con la 
prueba de Morinsky de las 8 preguntas. Restaría que sea demostrado en prevención primaria, simplificando 
la terapéutica, facilitando tanto la adherencia como evitando la inercia terapéutica.
Los métodos de intervención más eficaces para sostener la adherencia en el largo plazo requieren combinar 

consejo, automonitorización, reforzamiento periódico y supervisión (Figura 1).
Tal vez, en el futuro, se podrán incorporar algunas modalidades utilizadas durante la pandemia por COVID-19 

que parecen promisorias: la provisión de recetas por WhatsApp, sin necesidad de acudir a la consulta, es una 
herramienta que los sistemas de salud podrían incorporar a otras ya existentes para evitar períodos en blanco sin 
recetas, un inconveniente bastante común en la práctica; también la videoconsulta es otra alternativa interesante 
a fin de acortar la demora para obtener un turno, con las ventajas de llegar a más pacientes (especialmente a 
aquellos con dificultad para trasladarse), de favorecer la continuidad del seguimiento a través de contactos más 
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frecuentes, y de destinar un tiempo exclusivo para abordar cuestiones que son difíciles de incluir durante el 
tiempo usualmente breve de la consulta regular, entre ellas la monitorización de la adherencia.

Diversas herramientas implementadas hace unos años, como la política nacional de medicamentos (36), 
podrían ser actualizadas de manera periódica de modo de incorporar más y nuevos fármacos con evidencia de 
beneficio clínico.

Si bien el objetivo final de incrementar la adherencia terapéutica es mejorar la evolución clínica y el pronóstico 
de los pacientes, debe tenerse presente que una intervención o combinación de intervenciones puede traducirse 
en un incremento de los porcentajes de adherencia pero no necesariamente acompañarse de una mejor evolu-
ción clínica expresada por una reducción de la tasa de eventos y de la mortalidad cardiovasculares, ya que esto 
depende no solo de la eficacia de la intervención, sino de que el tratamiento alcance las metas recomendadas, de 
que se sostenga a largo plazo, del estadio de la condición para tratar, del eventual surgimiento de otras causas 
competitivas de muerte o enfermedad, etcétera. 

Por último y como se ha mencionado, la interpretación de los efectos de una intervención puede verse afec-
tada por variables confusoras, por ejemplo el efecto saludable de adherir (healthy adherer effect), desde que la 
adherencia a fármacos puede, en última instancia, ser un indicador de un comportamiento saludable más general 
(dieta, ejercicio, seguimiento, vacunaciones, estudios de screening, etc.).

Algunos principios generales deben ser tenidos en cuenta para acompañar cualquier estrategia a fin de me-
jorar los resultados: 
a.	 Adaptar la intervención al tipo particular de no adherencia de cada paciente.
b.	 Reducir la polifarmacia: usar píldoras combinadas y retirar la medicación innecesaria (deprescribir).
c.	 Preferir dosis únicas en lugar de cada 8 o 12 horas.
d.	 Adecuar las dosis a los horarios y hábitos del paciente.
e.	 Insistir sobre la utilidad de llevar siempre consigo una lista con la medicación y sus dosis.
f.	 Chequear en forma rutinaria si la lista de medicación del paciente coincide con la indicada, especialmente 

después de un período largo sin controles médicos, de una internación o una intercurrencia.
g.	 Asegurar la suficiente provisión de recetas de modo de no dejar períodos en blanco.
h.	 Eliminar los obstáculos para la obtención de turnos a fin de garantizar la continuidad del seguimiento médico.
i.	 Utilizar métodos objetivos para estimar la adherencia (perfil lipídico, HbA1c, MAPA, etc.).
j.	 Instruir sobre métodos de autocontrol.

Recomendaciones

	 I	 C

	 IIa	 B

	 I	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 La medición de la adherencia debe realizarse en cada consulta médica.

	 –	 La prueba de Morisky-Green de 4 preguntas puede utilizarse para la medición clínica de la adhe-

rencia.

	 –	 Ante la evidencia de falta de adherencia en el paciente, considerar la identificación de factores 

influyentes y barreras a la adherencia, para presentar propuestas individualizadas para cada 

paciente.
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INTRODUCCIÓN 

Después de 60 años de un panorama dominado por enfermedades no transmisibles, el nuevo coronavirus SARS-
CoV-2, una nueva enfermedad infecciosa, declarada pandemia en marzo del 2020 por la Organización Mundial 
de la Salud (OMS), generó un cambio brusco en esta tendencia, ocasionando un colapso del sistema de salud en 
diferentes regiones del mundo con elevadas cifras de mortalidad, y la priorización de la atención médica a los 
pacientes infectados por COVID-19. Por su parte, con el objetivo de reducir la propagación del virus, las autori-
dades sanitarias implementaron medidas preventivas, tales como el aislamiento social y el cierre de la actividad 
laboral presencial, las cuales han sido eficaces a la hora de reducir el número de infecciones. Paralelamente, y 
como consecuencia de esta crisis de salud pública, se ha alterado drásticamente la atención de las enfermedades 
crónicas no transmisibles, postergando entre otras patologías, la atención de los factores de riesgo cardiovascular 
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(CV). A su vez, las medidas de confinamiento han generado dificultades a la hora de implementar estilos de vida 
saludables por parte de la población. (1-2)

Se estima que los efectos del COVID-19 impactarán negativamente en la salud CV y en las tasas de morta-
lidad durante los próximos años, directamente y como resultado del aumento de los riesgos relacionados con el 
estilo de vida durante la pandemia y después de ella. (3) Lo que todavía no se sabe es cuál será la magnitud de 
dicho impacto y durante cuántos años lo tendremos que lamentar. En cuanto a la infección por COVID-19, son 
los pacientes frágiles que padecen otras comorbilidades, especialmente aquellos susceptibles o afectados por 
enfermedades cardiovasculares, los que presentan peor evolución. (4) A su vez, el incremento desmedido de la 
mortalidad podría ser una evidencia indirecta de un peor manejo de las urgencias o emergencias no relacionadas 
con COVID-19 y la subutilización de intervenciones que han demostrado beneficio clínico en aquellos con enfer-
medad cardiovascular (ECV). (2) Por dichas razones, continúa siendo ineludible seguir cumpliendo estrictamente 
las medidas de prevención CV con el objetivo de mitigar el impacto en nuestra población. Desde el inicio de la 
pandemia se observó una caída significativa en el número de consultas, controles, estudios y procedimientos de 
salud, tanto programados como de urgencia, no relacionados con el COVID-19, así como importantes demoras 
en la atención de los pacientes. Diferentes registros nacionales y mundiales han informado una reducción en el 
número de angioplastias primarias, así como también consultas de pacientes por síndrome coronario agudo durante 
el año pico de la pandemia, el 2020. (5,6) En cuanto a la atención programada de las patologías cardiovasculares, 
una encuesta a gran escala en América Latina evidenció que la mitad de los pacientes presentó un seguimiento 
médico inadecuado durante la pandemia. (7) En lo que respecta a los hábitos de vida y salud mental de la po-
blación latinoamericana, la pandemia por COVID-19 ha generado un impacto negativo principalmente sobre la 
alimentación y la actividad física, asociado además a una inadecuada adherencia al tratamiento farmacológico 
y un aumento en la incidencia de síntomas psicológicos relacionados con la depresión, como los trastornos en la 
atención, insomnio y pérdida de interés en las actividades habituales. (7) Otro punto para destacar: la mitad de 
las personas que requirieron atención médica durante la pandemia no consultó a un médico y la mayoría no lo 
hizo por miedo o falta de acceso al sistema de salud. Se encontraron, además, dificultades a la hora de obtener 
las prescripciones de los medicamentos, lo que llevó en algunos casos al abandono de los tratamientos. Estos 
resultados fueron aún más significativos entre la población más vulnerable (desempleados, menor nivel educativo 
y sin cobertura médica), destacando el impacto de los determinantes sociales, como una de las características 
comunes de todos los países de América del Sur. (8). Todos los factores mencionados previamente generan una 
amenaza inminente desde una perspectiva CV. El menor control de los factores de riesgo ocasionará un aumento 
significativo de infarto agudo de miocardio (IAM) y mortalidad CV. (9) 

La prevención cardiovascular es una herramienta crucial para reducir la carga de las consecuencias para la 
salud relacionadas con COVID-19. (10) Es fundamental no descuidar el tratamiento de las enfermedades cró-
nicas, establecer medidas para mejorar las limitaciones en el acceso a los recursos del sistema de salud y seguir 
educando a la población. Frente a este panorama, se requieren esfuerzos innovadores para adaptar el enfoque 
actual de prevención de las ECV. (2) La telemedicina y el monitoreo remoto cobran importancia en esta situación, 
ya que facilitan el contacto médico-paciente permitiendo optimizar el control de los factores de riesgo, valorar 
la medicación, evaluar las dietas y los niveles de actividad física e integrar recordatorios para cumplir con los 
objetivos diarios. (2) Dada la situación actual, sugerimos la necesidad de anticiparse, y no solo reaccionar, ante 
la posible llegada de una segunda crisis derivada del empeoramiento clínico de los pacientes cardiometabólicos, 
así como ante eventuales futuros escenarios de pandemia. (8,11) Por esta razón, creemos necesario emitir reco-
mendaciones con el objetivo de no descuidar la prevención cardiovascular en tiempos de pandemia, disminuyendo 
de esta manera el impacto sobre la salud cardiovascular de nuestra población. 

 
Telemedicina
La actual pandemia por COVID-19 ha generado un desafío histórico para los proveedores de atención médica, 
los pacientes y las sociedades de todo el mundo. Ante un esfuerzo por controlar su expansión, muchos países han 
impuesto controles estrictos sobre el movimiento y la socialización. Estas medidas de protección han cambiado 
drásticamente la forma en que estábamos practicando la medicina. La atención médica se ha visto obligada a 
adaptarse rápidamente, y el papel de la telemedicina se ha destacado en este proceso. (12) Cuando hablamos de 
telemedicina nos referimos a una parte de la salud digital, que abarca teléfonos inteligentes, relojes, diferentes 
aplicaciones basadas en la Web y el uso de inteligencia artificial. Es el diagnóstico y tratamiento a distancia de 
pacientes a través de la tecnología de las telecomunicaciones. A su vez, se divide en: 1) la teleconsulta, que se 
define como la comunicación bidireccional, que puede ser en tiempo real o no, entre trabajadores sanitarios, 
profesionales y pacientes con respecto a la atención médica y los procedimientos clínicos; 2) el telediagnóstico es 
un proceso de evaluación remota de pruebas diagnósticas para dar acceso a atención especializada que reduce el 
tiempo de diagnóstico e intervención y, por lo tanto, evitando complicaciones conocidas; 3) la telemonitorización 
es la supervisión remota de parámetros clínicos y de salud de los pacientes a través de sistemas electrónicos 
controlados por un profesional de la salud. (13) Esta nueva metodología permite el intercambio de información 
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a través de comunicación electrónica con el fin de mejorar la experiencia de cuidado del paciente y del profesio-
nal, mejorar los resultados en salud individual y poblacional, así como reducir el coste per cápita de la atención 
sanitaria. (14) 

Las teleconsultas son una forma segura y eficaz de evaluar los casos sospechosos de COVID-19 y de guiar el 
diagnóstico y el tratamiento del paciente, minimizando el riesgo de transmisión de la enfermedad. También permi-
ten que muchos de los servicios clínicos clave continúen operando regularmente y sin interrupción en el transcurso 
de una emergencia de salud pública. Según los profesionales de la salud, la telemedicina representa un entorno 
ideal para la atención interdisciplinaria y la participación del entorno familiar. (15) Una revisión integradora que 
analizó la satisfacción del paciente y de los proveedores de atención médica con el uso de telemedicina durante 
el COVID-19 demostró un alto nivel de satisfacción por parte de estos. La mayoría de los servicios de telesalud 
ofrecidos fueron subespecialistas. Muchos pacientes y profesionales médicos informaron que estaban dispuestos 
a seguir usando esta tecnología después de la pandemia. (16) Todos los artículos incluidos indicaron el potencial 
prometedor de las soluciones con esta tecnología para brindar servicios de atención médica a pacientes que viven 
con enfermedades o afecciones crónicas durante la pandemia. Algunos de los artículos también apoyan y fomen-
tan la continuidad del uso de tales soluciones tecnológicas en el futuro, cuando termine la crisis del COVID-19, 
si bien aún se requiere mayor cantidad evidencia para mejorar las recomendaciones. (17) En algunos centros, 
la primera consulta se realiza de forma presencial y la siguiente por teleconsulta. Para problemas que resultan 
difíciles de resolver debemos ser cuidadosos y organizar una consulta presencial. Es importante personalizar las 
características de la teleconsulta según las características del paciente, considerando la edad, el contexto familiar, 
el nivel sociocultural y el manejo de la tecnología. (18) Se puede clasificar la teleconsulta en sincrónica y asincró-
nica. Consta de tres partes. La primera es la preparación, el paciente deberá enviar por correo electrónico (e-mail) 
sus estudios, datos clínicos (p. ej., ecocardiograma, laboratorio, registro de presión, frecuencia cardíaca y peso) y 
la medicación que recibe, que serán revisados por el médico previamente a la consulta, para luego contactarse a 
fin de despejar las dudas del paciente, pactar el plan de tratamiento y posteriormente –si es necesario– enviarle 
más información vía e-mail, SMS, WhatsApp chat. (19) En prevención cardiovascular, la telemedicina es una 
buena opción para un seguimiento estrecho de pacientes con factores de riesgo cardiovasculares. La hipertensión 
y la diabetes mellitus son los factores con mayor impacto potencial. (19) Tratándose de consultas cortas que el 
paciente por diversos motivos (falta de tiempo, perder un día laboral, viajar hacia el consultorio) puede suspender 
la telemedicina superaría estos obstáculos con un seguimiento más frecuente del paciente por videollamadas, 
correo electrónico o chat, logrando un mejor control de los distintos factores de riesgo CV. (20) Se mantiene una 
continuidad en el seguimiento de los pacientes, permitiendo optimizar el manejo clínico en su hogar, acrecentar 
su compromiso y educación, para mejorar la calidad y el estilo de vida. (18)

Impacto psicosocial
Como se mencionó previamente, el impacto de la pandemia no ha sido solamente físico, sino también ha tenido 
un impacto biopsicosocial que aún no se ha podido dimensionar.  Al miedo a contraer el virus, se suma el impacto 
de los importantes cambios en la vida cotidiana, los cuales giran en torno al aislamiento social, la crisis financiera 
y el duelo por el fallecimiento de seres queridos, con el impedimento en algunos casos de una despedida familiar. 
No menos importante: el trabajo desde el hogar y adaptarse a nuevos horarios, tecnologías e incluso al desempleo 
temporal se suman a lo anteriormente mencionado. Durante todo el tiempo en que se ha extendido el confina-
miento preventivo, los pacientes con patologías cardiovasculares, por ser de riesgo, han evitado el contacto con sus 
pares, incluidos familiares y profesionales de la salud. Sumando a su patología cardíaca, un factor de riesgo CV 
más, el psicosocial (el estrés, la depresión y la irritabilidad). Poco se sabe sobre el futuro pospandemia, pero sí se 
concuerda en que se vivirá un período de estrés postraumático, en el cual solo la terapia y la medicación adecua-
das, asociadas a la resiliencia como principal factor de importancia, podrían evitar los eventos cardiovasculares. 

Hábitos nutricionales en pandemia
Una de las principales consecuencias de la pandemia por COVID-19 y las medidas de confinamiento implementa-
das durante su transcurso ha sido el cambio en el estilo de vida y los hábitos alimentarios de la población. Se ha 
observado un aumento en el consumo de alimentos no perecederos, ultraprocesados (enlatados o empaquetados), 
con elevado contenido de azúcares, grasas saturadas y sodio, así como alimentos ricos en carbohidratos. Por ser 
productos en general más económicos y accesibles han llevado a una disminución en el consumo de alimentos 
frescos, principalmente frutas y vegetales. Los cambios en los patrones de consumo se han generado como conse-
cuencia de las alteraciones en la cadena de suministro de alimentos, la disminución de los ingresos económicos y 
las modificaciones en la rutina diaria de la población. Estos nuevos patrones de consumo, asociados a la reducción 
de la actividad física y el aumento de la ansiedad, el estrés y la depresión generados durante los tiempos de pan-
demia, tienen como consecuencia el aumento de los niveles de malnutrición, sobrepeso y obesidad. (21-23) En lo 
que respecta específicamente a pacientes con riesgo cardiovascular aumentado, múltiples estudios descriptivos 
en la Argentina y Latinoamérica han demostrado que entre un 40 y 50% de la población estudiada ha presentado 
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aumento de peso durante los primeros meses de la pandemia, cerca del 30% ha disminuido el consumo de frutas 
y verduras y un 10% ha aumentado el consumo de alcohol. Estos datos deben alertarnos sobre la importancia 
de implementar medidas tanto a nivel individual como poblacional para evitar las consecuencias a largo plazo 
que tendrá el aumento de la incidencia de sobrepeso y obesidad durante la pandemia por COVID-19. (7,8,24)

Factores de riesgo cardiovascular
Actividad física y sedentarismo
Las medidas de restricción social contemplaron el cierre de gimnasios, clubes y escuelas, la prohibición de 
practicar deportes aun en lugares abiertos y la necesidad de realizar trabajo en el domicilio, así como también 
la educación de forma virtual. (25) Se produjo un aumento en el número de horas en que las personas perma-
necían sentadas, y frente a las pantallas (computadoras, televisión), con un incremento medio de 5 a 8 horas 
por día. Con respecto a la actividad física, tanto de intensidad leve (caminar) como vigorosa, se observó una 
disminución en los minutos por día y la cantidad de días por semana que se le dedicó (26,27) Sin embargo, en 
un estudio español, esta situación no fue tan evidente, observándose un incremento de la actividad física entre 
los más jóvenes (18 a 35 años) y un descenso en los adultos mayores de 55 años. Influyó el hecho de que hubiera 
restricciones de actividad física al aire libre o no, según se tratara de hombres o mujeres y adultos mayores. 
(28,29) En contraste con lo anteriormente mencionado, conforme el transporte público estaba reservado para 
agentes esenciales, se observó un aumento en el uso de transporte en bicicleta. El teletrabajo, el cual fue desa-
rrollado por muchas empresas, predispuso a un tiempo prolongado de una persona en una misma posición. Un 
tiempo sentado mayor de 8 horas se ha relacionado con un incremento en la resistencia a la insulina y aumento 
del riesgo de mortalidad tanto como el que se produce por presentar obesidad o fumar. (30) Debemos tener en 
cuenta dos puntos esenciales para reducir este impacto, disminuir la conducta sedentaria y la inactividad física. 
Una forma de mantenerse activo dentro del domicilio es la realización de tareas domésticas: limpieza de la vi-
vienda, tareas de jardinería, rastrillaje, caminar mientras se habla por teléfono, pasear animales, etc. (31,32) Se 
debe hacer especial hincapié en modificar la conducta sedentaria, disminuyendo el tiempo de estar sentado, con 
interrupciones en cada hora de cinco minutos mediante ejercicio leve o moderado. En caso de que no se pueda, 
60 a 75 minutos de actividad diaria moderada contrarrestan los efectos negativos de un tiempo sentado de 8 
horas. (28,31) Es preferente la actividad física siempre que sea posible en ambientes al aire libre. En este caso, 
la gente deberá priorizar actividades individuales, teniendo cuidado de evitar aglomeraciones o incluso pequeños 
grupos de personas. Si estas condiciones están restringidas, la actividad física debe continuar en domicilio, pre-
feriblemente con la ayuda de la tecnología, como videos de ejercicios, aplicaciones u orientación profesional en 
línea. En el caso de que sea necesario hacer ejercicio en domicilio, deben realizarse ejercicios de fortalecimiento 
muscular (sentadillas, flexiones, abdominales, y otros), estiramiento, equilibrio y escalada. Se recomienda subir 
y bajar escaleras, baile, Tai Chi, etcétera.

Diabetes mellitus 
El manejo de los pacientes con diabetes durante la pandemia por COVID-19 ha generado mucha incertidumbre 
en los profesionales de la salud y más aún en los pacientes mismos. Se sabe que esta población presenta un 
riesgo aumentado de complicaciones derivadas de la infección causada por el virus SARS-CoV-2, así como existe 
evidencia de que el adecuado control glucémico podría prevenir estas complicaciones y aminorar la transmisión 
del virus. (33,34) El control integral de la enfermedad requiere un alto nivel de autocuidado, un estilo de vida 
saludable, actividad física aeróbica y una adecuada adherencia al tratamiento. (35) En cuanto a los pacientes con 
diabetes en general, se aconseja un adecuado control glucémico mediante un monitoreo más frecuente y respetar 
conscientemente la indicación de vacunación contra el virus de la influenza (gripe) o el neumococo acorde con 
el calendario de vacunación. (36) Existe poca información acerca de recomendaciones para seguir en cuanto a 
monitoreo y autocuidado. La Sociedad Británica de Diabetes sugiere continuar con la rutina habitual de cuidado 
personal, la cual debe incluir chequeo diario de los pies, mantener una dieta saludable y realizar actividad aeróbica 
cotidiana. También advierte en contra de almacenar demasiada medicación, principalmente con respecto a las 
insulinas, que poseen fechas de caducidad más cercanas. (37) A pesar de esto, en el estudio CorCOVID LATAM 
Study se evidenció que el 32% de los pacientes incluidos tuvieron dificultad para acceder a los fármacos, lo cual 
tuvo un claro impacto en los valores de glucemia. (7) A su vez, Forte y cols. informaron una disminución en la 
adherencia al tratamiento en la población de la Argentina del 59,4% en 2019 a 53,7% en 2020 (p = 0,03). (38) 
Todos estos datos nos hacen subrayar la importancia de adherir correctamente al tratamiento, así como abaste-
cerse de manera justa de medicación para poder llevar adelante los tratamientos crónicos durante la pandemia.

¿Podemos optimizar el autocuidado sin necesidad de contacto presencial?
Las intervenciones en este contexto recaerán en 4 categorías principales:

–	 Mensaje de texto: la evidencia muestra que es la modalidad más prometedora. Esto incluye tanto mensajes auto-
matizados como aquellos enviados por profesionales de la salud. Una revisión de 13 ensayos clínicos aleatorizados 
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con un total de 1164 pacientes demostró una reducción significativa de hemoglobina glucosilada en el grupo de 
pacientes a los que se les envió el mensaje en comparación con el grupo control. (39) Otra revisión demostró que 
el mensaje de texto tuvo un efecto sustancial y beneficioso en el manejo del control glucémico. (40)

–	 Aplicaciones para el teléfono celular: la utilización es limitada y tiene bibliografía que la sustenta y 
otra que no la recomienda. Una agrupación de ensayos clínicos realizada en 2019 evidenció que no había di-
ferencia entre el uso de estas aplicaciones en comparación con el grupo que no las utilizó para el control de la 
enfermedad evaluada principalmente por el número de monitoreos y controles glucémicos. (41) Es importante 
destacar que la mayoría de esas aplicaciones no tenían certificados de calidad y solo algunas de ellas poseían 
referencias científicas.

–	 Intervenciones Web o basadas en la computación: existen múltiples datos y ensayos que no han en-
contrado evidencia para recomendar estos métodos. El único aspecto en el que se destaca cierta utilización 
fue una mejoría leve en la hemoglobina glucosiladaglucosilada sin significación estadística. (42)

–	 Recomendación médica de aumentar la frecuencia de monitoreo glucémico: la solicitud del médico 
por cualquier vía de comunicación para el aumento de la frecuencia de control de la glucemia ha demostrado 
beneficios a corto plazo (hasta los 6 meses). Existen múltiples análisis que muestran el resultado positivo de 
esta intervención para disminuir los valores de hemoglobina glucosiladaguicosilada tanto a los 6 como a los 
12 meses (al año con menor relevancia estadística). (43,44) Para atención primaria, la recomendación se basa 
en el control rutinario de la glucosa en sangre, el autocuidado de los pies, la discriminación sobre problemas 
visuales y priorizar encuentros meramente necesarios en caso de requerir una evaluación médica. El Servicio 
Nacional de Salud británico ha desarrollado un algoritmo para la priorización de la atención de pacientes ex-
ternados con diabetes mellitus (DM). Se recomienda un encuentro personal ante: nuevo diagnóstico o sospecha 
de DM, pacientes sintomáticos con glucemia elevada, necesidad de ajustar la dosis de insulina, hemoglobina 
glucosiladaglucosilada mayor del 10%, cuerpos cetónicos detectados en análisis de sangre u orina, hipogluce-
mias repetidas, o ante la necesidad urgente de un examen físico completo. (45) A modo de conclusión, si bien 
existe escasa evidencia sobre cómo los pacientes con diabetes pueden disminuir el riesgo de complicaciones 
durante la pandemia por COVID-19, se deben reforzar conceptos sobre el autocuidado: control glucémico más 
frecuente, vacunación antiinfluenza (antigripal) y antineumococo. Son de gran importancia las intervenciones 
a distancia, como la telemedicina y su uso en el futuro, que generará un cambio en el paradigma de la atención 
de pacientes ambulatorios.

Hipertensión arterial 
Como todos los factores de riesgo durante situaciones de catástrofe, los controles disminuyen, lo que agravaría 
esta situación actual, con el aumento de la morbimortalidad cardiovascular a largo plazo. Por otro lado, el incre-
mento de los factores psicosociales mencionados previamente, los cambios en la alimentación y el aumento del 
sedentarismo predisponen a un aumento de la presión arterial. (46) Un estudio de la Fundación Favaloro evidenció 
un aumento de la prevalencia de hipertensión arterial en las consultas de urgencia durante los primeros meses 
de la pandemia cuando las restricciones y la incertidumbre eran mayores. Otro estudio realizado en 6 centros de 
Buenos Aires durante el bimestre marzo-abril 2020 reveló un aumento del 89% en las internaciones por crisis 
hipertensivas, con respecto a años previos. Estos hallazgos se podrían adjudicar a una disminución de la atención 
ambulatoria. (47) La hipertensión arterial, junto con el resto de los factores de riesgo cardiovasculares, se rela-
cionan con un aumento de riesgo para infección grave y aumento de mortalidad por COVID-19. (48,49) Aquellos 
pacientes con peores controles de presión arterial presentaron mayor mortalidad. (50) Los pilares principales 
del tratamiento de la hipertensión arterial (HTA) son los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina 
(IECA) y/o los antagonistas de receptores de angiotensina II (ARA II). El COVID-19 utiliza los receptores de la 
enzima convertidora de angiotensina 2 (ECA2) ubicados a nivel del corazón, pulmón, riñón y endotelio vascular 
para ingresar en la célula.(46) A pesar de una hipótesis inicial acerca de una relación entre los IECA y ARA II y 
cuadros graves de enfermedad, se comprobó en diferentes ensayos clínicos que el tratamiento con ellos no predis-
pone a la infección, al empeoramiento del cuadro clínico, ni a infecciones graves, sino que –por el contrario– su uso 
podría estar relacionado con resultados favorables. (51,52) Dado que suspender el tratamiento antihipertensivo 
supone un riesgo conocido de complicaciones cardiovasculares a mediano y largo plazo, y en aquellos pacientes 
infectados actuaría como un factor agravante y evitable que empeoraría el curso de la misma infección, no se 
aconseja suspender el tratamiento en aquellos pacientes tratados con IECA/ARAII.

Dislipidemia 
Las recomendaciones generales son continuar con el tratamiento para la dislipidemia, así como cualquier otra 
terapia cardioprotectora, en pacientes que cursan la infección. No debería detenerse el tratamiento farmacológico, 
y esto es de especial importancia en pacientes con alto riesgo cardiovascular, en quienes detener el tratamiento 
puede llevar a un aumento del riesgo de un evento cardiovascular. (53,54) Las indicaciones para su cesación o 
para la disminución de la dosis son las mismas que para la población general. Se debe tener precaución en cuanto 
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a fármacos de primera línea en el tratamiento contra la infección por COVID-19, así como la evaluación de la 
función renal y hepática dependiendo del metabolismo de cada fármaco. Algunos ensayos han evidenciado que 
las estatinas podrían ser eficaces contra la proteasa principal de la infección por SARS-CoV-2, y podría aliviar sus 
síntomas. (55) Se debería continuar durante la etapa de la pandemia con un control anual de los valores lipídicos 
y evaluar la respuesta al tratamiento, para ajustar las dosis en caso de ser necesario, ateniéndose a los valores 
establecidos en las guías sobre los valores esperados en cada paciente individual según su riesgo cardiovascular.

Tabaquismo
Los trastornos psicosociales acarreados por la pandemia pueden incrementar el uso de tabaco en aquellos que 
ya lo consumen, provocar que los antiguos usuarios lo reinicien y disminuir las probabilidades de que los consu-
midores crónicos logren suspenderlo. (56) 

Un estudio realizado en España, en el que se analizó la abstinencia durante el confinamiento en pacientes 
que habían iniciado tratamiento de deshabituación, demostró que un 56% de ellos se declararon abstinentes, 
y, de los que no dejaron de fumar, un 12% manifestó haber reducido a más de la mitad el número de cigarrillos 
consumido. Los factores que contribuyeron al éxito fueron en primer lugar que el tabaquismo ha mostrado ser 
un factor de riesgo importante para la evolución grave del COVID-19, por lo que una mayor preocupación se 
asocia con una mayor motivación. En segundo lugar, una mayor dificultad para acceder a los productos. Y, por 
último, dejar de fumar supone un cambio en los hábitos de vida y el hecho de permanecer en el domicilio con la 
suspensión de reuniones sociales podría ser la razón. (57) En una encuesta realizada en Estados Unidos durante 
la pandemia entre fumadores se observó que –a pesar de que un 40% declaró haber fumado mayor cantidad los 
primeros días– el 76% tenía una mayor percepción del riesgo de complicaciones por COVID-19. Un 70% mostró 
predisposición a dejarlo en los siguientes 6 meses y hasta un 46% declaró haber solicitado ayuda para ello. (58) El 
seguimiento y acompañamiento del paciente en tratamiento de deshabituación tabáquica es clave en este período, 
y, debido al contexto de aislamiento, se deben implementar nuevas formas de atención, utilizando la telemedicina. 
Se deben reforzar los beneficios para la salud de dejar de fumar, brindando herramientas para el manejo de los 
síntomas de abstinencia, y el mantenimiento de la motivación del paciente. (56) Además, la suspensión de las 
prácticas ambulatorias, la dificultad en el acceso a la salud o el miedo al contagio generaron abandono o retraso 
en el inicio de terapias farmacológicas antitabaco, por lo que se debe hacer hincapié en ello y asegurar el acceso 
a ellas implementando la emisión de recetas por períodos prolongados.

También son elementos considerados como potencial agente transmisor por su uso compartido.
La pandemia por COVID-19 representa una oportunidad para abordar el tabaquismo. Su tratamiento es aún 

más importante durante este tiempo y debe priorizarse y adaptarse al nuevo entorno de atención de la salud. (56) 
Se ha demostrado que, pese al confinamiento y sus consecuencias, una pandemia puede resultar un buen 

momento para abandonar el hábito tabáquico, con el apoyo de una unidad de tabaquismo, la consulta telefó-
nica y el tratamiento farmacológico. Dado que ha mostrado ser un factor de riesgo para la evolución grave de 
COVID-19, una mayor preocupación por la salud y una mayor percepción del riesgo de enfermar se asocian con 
una mayor motivación para dejar el tabaco y un mayor número de intentos exitosos; además, la dificultad para 
acceder a los productos como una disminución en las reuniones sociales se asocian a una mayor probabilidad de 
dejar de fumar. (57)

Adherencia al tratamiento y seguimiento
Existen diferentes factores, descriptos por la OMS, que pueden influir en la falta de adherencia al tratamiento, 
los cuales pueden ser socioeconómicos, asociados a los sistemas de salud, las características de la enfermedad 
y/o del paciente. (59)

Partiendo de una problemática instaurada hace décadas, principalmente en países no desarrollados, la 
pandemia por COVID-19 ha generado aún más dificultades a la hora de lograr la adherencia al tratamiento y 
el seguimiento clínico por parte de los pacientes. La reestructuración del sistema de salud para permitir hacer 
frente al alto número de pacientes con COVID-19, que incluyó la priorización de las urgencias y la redistribución 
del personal médico, provocó a su vez la cancelación o el retraso de un elevado número de consultas y estudios 
programados. (60) Estas dificultades a la hora de asegurar el seguimiento clínico han tenido indudablemente 
implicancias relevantes en términos de adherencia al tratamiento. (61) Diferentes registros y encuestas, tanto 
en Europa como en Estados Unidos, América Latina y la Argentina, han revelado que entre un 30 y 50% de los 
pacientes han presentado retrasos en la atención médica programada. A su vez, tal como lo demuestra una en-
cuesta realizada por el Instituto de Medicina Cardiovascular del Hospital Italiano de Buenos Aires, la dificultad 
para obtener recetas de los medicamentos ha alcanzado valores de hasta un 20%. Sumado a las barreras en el 
acceso al sistema de salud, que afectaron principalmente a los pacientes ancianos con múltiples patologías, el 
temor de adquirir la infección por COVID-19 ha sido un factor fundamental a la hora de retrasar o cancelar las 
consultas. La telemedicina surge de esta manera, como una alternativa para optimizar el funcionamiento de la 
atención médica y lograr la adherencia terapéutica. (7,24, 62-64,8)
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Tanto en América Latina como en la Argentina, diversos autores han demostrado a través de encuestas a 
pacientes con enfermedades cardiometabólicas, que la adherencia al tratamiento farmacológico en esta población 
ha sido afectada en forma relevante, con abandono de al menos un medicamento hasta en un 20% de los casos 
durante la pandemia. (7,8,24) Aún más significativo fue el impacto sobre la adherencia a las medidas higiénico-
dietéticas, con cerca de un 40% de pacientes no adherentes a las pautas recomendadas por las guías, principalmente 
en lo que respecta a la alimentación y la realización de actividad física, probablemente asociado a las medidas 
de confinamiento. Aquella población con menores recursos económicos, desempleados y sin cobertura médica 
han sido los más afectados. De la misma forma, aquellos con síntomas psicológicos relacionados con depresión, 
probablemente exacerbados con la pandemia, han presentado menores tasas de adherencia. (65) De esta mane-
ra, se pone en evidencia el papel que cumplen los factores socioeconómicos y psicológicos a la hora de lograr un 
adecuado cumplimiento de las medidas terapéuticas, y su influencia durante la pandemia por COVID-19.

CONCLUSIONES

La pandemia por el SARS-CoV-2 ha ocasionado un cambio brusco en nuestro paradigma de atención de los 
pacientes. El aislamiento social, las restricciones al trabajo y a las actividades cotidianas, junto con el despla-
zamiento hacia un segundo plano de las enfermedades crónicas, ha provocado un aumento en la incidencia y 
descompensación de múltiples patologías cardiovasculares. 

En cuanto a la prevención cardiovascular es fundamental no discontinuar el seguimiento y el tratamiento de 
patologías como diabetes, dislipidemia, hipertensión arterial y obesidad. Se han desarrollado herramientas de 
telecomunicación que permiten un seguimiento adecuado de los pacientes, disminuyendo las consultas presenciales. 

El médico debe realizar un tratamiento global del paciente incluyendo sus factores psicosociales, dado que su 
alteración se correlaciona directamente con aumento del sobrepeso y del tabaquismo, la disminución de la acti-
vidad física y la adherencia terapéutica. Se debe incentivar a mantener una alimentación variada, no favorecer 
la conducta sedentaria y promover un estilo de vida saludable.

El impacto a largo plazo de la pandemia será observado con mayor precisión en los próximos años, cuando 
sea objeto de futuros análisis.

Recomendaciones 

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 I	 C

	 IIa 	 C

Recomendación	 Clase de	 Nivel de
	 recomendación	 evidencia

	 –	 Se debe continuar con el ejercicio físico regular y las actividades dentro del domicilio.

	 –	 Se debe continuar con los esquemas terapéuticos de los distintos factores de riesgo CV.

	 –	 Se debe realizar un abordaje psicosocial de cada paciente.

	 –	 Se deben promover la cesación tabáquica, el estilo de vida y hábitos nutricionales saludables.

	 –	 Se debe asegurar la accesibilidad a los tratamientos farmacológicos para lo cual es de utilidad el 

envío de prescripciones digitales o electrónicas.

	 –	 En caso de estar disponible se podrían implementar sistemas de monitoreo para el seguimiento 

de pacientes.
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