I CONTROVERSIA

¢Son necesarios los biomarcadores para la deteccién de

pacientes de riesgo?

Agonista

JORGE TARTAGLIONEMTAC. 1

La estratificacion de riesgo cardiovascular con el uso
de factores de riesgo cldsicos no puede explicar en for-
ma completa el desarrollo de enfermedad cardio-
vascular en una comunidad; la mayoria de los pacien-
tes que desarrollan enfermedad cardiaca presentan
uno o ningun factor de riesgo, como tabaquismo,
hipertension arterial, dislipidemia y diabetes, el 43%
presentan un factor de riesgo y el 20%, ninguno.

La prediccion de riesgo se dificulta aiin mas en
poblaciones jévenes, ya que los factores convenciona-
les disminuyen cuanto méas temprano en la vida es el
momento de aparicién del evento. (1)

Mejorar el calculo de riesgo tiene un valor clinico
alto, tanto para predecir riesgo de enfermedad car-
diovascular como para mejorar la meta de medidas
preventivas. Esto también es dificultoso, ya que pun-
tajes basados en factores de riesgo clasicos fallan en
la detecciéon de individuos en riesgo de accidente cere-
brovascular o de enfermedad coronaria. Estudios
prospectivos mostraron que el puntaje Framingham so-
brestima el riesgo de accidente cerebrovascular y de
enfermedad coronaria en determinadas poblaciones.

La curva ROC (receiver operating characteristic
curve) constituye un recurso estadistico que conside-
ra las relaciones entre la sensibilidad y la especifici-
dad de una prueba y su utilizacién suele resultar muy
util para evaluar la eficacia de una prueba diagnéstica
en funcién de la sensibilidad y la especificidad corres-
pondientes a distintos valores criticos de ella. Mostré
que el valor predictivo del puntaje Framingham es
pobre en mujeres, en personas anosas o con historia
familiar precoz de enfermedad cardiovascular. (2)

Es por esto que se han evaluado nuevos biomarca-
dores para estratificar el riesgo de los pacientes, para
reclasificarlos o para adecuar un tratamiento, tanto
en prevencion primaria como secundaria. Los biomar-
cardores son reactantes de fase aguda no especificos
que se utilizan para identificacién de riesgo, entre ellos
fibrinégeno, proteina amiloide sérica A y proteina C
reactiva (PCR), que aumentan en pacientes con ECV.
(3-8)

Por otro lado, factores de riesgo establecidos no
reflejan en forma directa dano miocardico, disfunciéon
del ventriculo izquierdo, falla renal o inflamacién. Si
se les agregaran biomarcadores que identifiquen es-

tas vias fisiopatoldgicas, tendriamos mas informacion
sobre riesgo de muerte y de enfermedad cardiaca.

El interés se incrementé luego de la publicacién
del estudio JUPITER, que mostré6 que la terapia con
una estatina reduce el riesgo cardiovascular en pa-
cientes con colesterol LDL bajo y PCR elevada. (9)

La PCR, la méas estudiada, es un marcador pro-
nostico de riesgo cardiovascular independiente que en
grandes grupos poblacionales se asocia con enferme-
dad coronaria. (4-10) El ensayo MRFIT (Multiple Risk
Factor Intervention Trial) fue el primero en observar
la asociacion significativa de los niveles de PCR con
cardiopatia isquémica y muerte independiente del con-
sumo del tabaco. Encontré que los sujetos aparente-
mente sanos y sin eventos isquémicos tenian una con-
centracion plasmatica de PCR de 2,0 mg/L versus 2,7
mg/L en los que sobrevivieron a un IAM y 3,34 mg/L
en los fallecidos, con una diferencia entre el cuartil
mas alto y el mas bajo de 2,8. (10)

En el estudio epidemiolégico Physicians Health
Study, la PCR en hombres de edad mediana aparente-
mente sanos se asocia en forma significativa con ries-
go de infarto y de accidente cerebrovascular. (11)

En cuanto a su uso en prevencién secundaria, sa-
bemos que el colesterol no es el tinico factor a tratar y
lo demuestra el estudio PROVE IT; en pacientes con
sindrome coronario agudo, el tratamiento con esta-
tinas produjo una disminucién de LDL y de 1a PCR, lo
que demuestra que cuanto més bajos estén los dos
parametros, menor sera la tasa de eventos. (12)

Con estos datos se crea el puntaje de riesgo
Reynolds que, a diferencia del de Framingham, inclu-
ye en el calculo de riesgo la historia familiar y la PCR,
que nos permite reclasificar casi al 40% de los pacien-
tes con una gran implicacién en el tratamiento pre-
ventivo. (13)

No sélo se ha estudiado la PCR; el péptido natriu-
rético cerebral (BNP) es un fiel marcador de insufi-
ciencia cardiaca y su magnitud puede reflejar la gra-
vedad de la isquemia. Otro biomarcador en el que se
ha incrementado el interés es la lipoproteina asocia-
da con la fosfolipasa A-2 debido a que puede ser
inhibida por ciertos farmacos. (14, 15)

El uso conjunto de biomarcadores, como PCR, BNE
albtmina urinaria, homocisteina y renina, permitio
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establecer un puntaje para predecir enfermedad y
muerte. Las personas con un puntaje de multiples
marcadores elevado tuvieron un riesgo alto de muer-
te y de eventos cardiovasculares. De todos modos, es
de destacar que el uso de este tipo de miltiples mar-
cadores incrementé muy poco la posibilidad de clasi-
ficar en riesgo sobre los factores de riesgo convencio-
nales. (16)

Un dato no menor es que con la utilizacién de
biomarcadores podemos reclasificar a los pacientes de
riesgo intermedio; en el Framingham, al incluir la PCR
se reclasifican el 25% de los pacientes.

Toda esta evidencia nos permite analizar que son
de utilidad en pacientes de riesgo intermedio, para
reclasificarlos en pacientes de riesgo alto o bajo, en
pacientes anosos, para decidir cuan agresivos debe-
mos ser en prevencion primaria, para la deteccion de
grupos de riesgo y para el diseno de tratamientos més
especificos.

De todos modos, por el momento, estamos muy
lejos de poder utilizarlos masivamente.
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Antagonista
MELINA HUERIN!

“No todo lo que brilla es oro,
ni todo lo que vale oro brilla.”

ANONIMO

Desde hace anos, los factores de riesgo cldsicos nos
han permitido calificar el riesgo global individual en
la préctica diaria de un modo relativamente acepta-
ble; sin embargo, una gran proporcion de individuos
con eventos tienen uno o pocos factores de riesgo. Para
mejorar la prediccion de riesgo, piedra angular en la
costo-efectividad de la prevencion, creci6 el interés en

diferentes biomarcadores con la finalidad de cate-
gorizar mejor el riesgo e identificar a los individuos
que tendran eventos.

Es indiscutible que la inflamacién constituye un
escenario clinico probado en la génesis de la enferme-
dad cardiovascular. Sin embargo, la pregunta no es si
la inflamacién desempefa o no un papel, sino si los
biomarcadores son necesarios para la identificacion
de aquellos sujetos de forma mas certera.

Como sabemos, los factores tradicionales for-
man parte de puntajes, como el de Framingham,
que surgieron de cohortes en las cuales se eva-
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lué el impacto de diferentes variables en el riesgo
cardiovascular.

Estos puntajes, simples y econémicos, reflejan
mejor a poblaciones de pacientes de edades interme-
dias y presentan falencias tanto en sujetos jovenes
como en anosos. Ademas, son menos precisos, gene-
ralmente infraestimando el riesgo, en mujeres o en
individuos con un dnico factor de riesgo, pero muy
elevado.

A pesar de estas debilidades de los factores clasi-
cos, resulta sumamente dificil optimizar su capacidad
predictiva, aun con el empleo de muchas estrategias
simultaneas adicionales.

Los biomarcadores necesitan cumplir una serie de
caracteristicas para probar su habilidad: informacién
proveniente de estudios prospectivos, fuerza de aso-
ciacién con la enfermedad vascular, independencia de
asociacion respecto de otros factores, medicién estan-
darizada, accesible y reproducible, sentido biolégico,
capacidad predictiva adicional a los factores clasicos y
ser pasible de modificacion. Finalmente, si su modifi-
cacion cambia el riesgo, se define causalidad entre
factor y enfermedad.

El biomarcador que cumple con la mayor parte de
los requisitos es la PCR ultrasensible. Si bien la PCR
se asocia con enfermedad cardiovascular con riesgos
relativos de 1,58 con un nivel > 3 mg/L versus < 1
mg/L, esto no es suficiente para definir su empleo de
rutina. El biomarcador debe ser capaz de modificar la
calificacion de riesgo de modo que lleve a algiin cam-
bio en conductas clinicas y que con éstas se verifique
una reduccién de eventos.

COMO MEDIR LA CAPACIDAD DE ADICIONAR VALOR
DEL BIOMARCADOR

La mejora del area bajo la curva ROC respecto del
area vinculada a la de los factores tradicionales indica
la habilidad del biomarcador explorado de adicionar
informacion a la de factores clasicos.

Si bien la curva ROC en algunos estudios muestra
algo de mejora con la PCR, la mayoria de los ensayos
indican valores idénticos o modificaciones minimas lue-
go de su adicién. El estudio ARIC evalué la PCR en
15.792 individuos; la curva ROC mejor6 de 0,767 a
0,770, diferencia que no alcanzé significacién estadis-
tica. (1) La modificacion por el agregado de PCR fue de
0,735 a 0,750 en el estudio de Koenig; de 064 a 0,65 en
el estudio de Danesh, de 0,773 a 0,777 en el estudio de
Rotterdam, de 0,705 a 0,706 en el estudio de Quebec y
quedo6 en idéntico valor, 0,74, en Framingham
Offspring. (1) En un estudio reciente en el que se eva-
luaron varios biomarcadores incluyendo la PCR indi-
vidualmente y en conjunto, la curva ROC para eventos
cardiovasculares pasé de 0,758 a 0,765 y para eventos
coronarios, de 0, 760 a 0,769 (ns). (2)

Ademas de la curva ROC, nuevos recursos estadis-
ticos permiten evaluar el aporte de biomarcadores a

los modelos predictivos de riesgo tradicionales. (3)
Ellos son NRI (mejora de reclasificacién neta), que
considera los casos que estando en una categoria de
riesgo determinada cambian a otra y IDI (mejora de
discriminacion integrada), que considera el cambio de
probabilidad del sujeto como variable continua.

{CUANTA INFORMACION AGREGAN LOS
BIOMARCADORES REALMENTE?

Un estudio exploré varios biomarcadores, incluidos
PCR y pro-BNP, en 5.067 personas. (2) La proporcién
de pacientes que pudo ser reclasificada a través de la
adicion de biomarcadores fue de s6lo el 8%. La mejora
de NRI result6 no significativa en la cohorte general.
Sélo cuando se empleé en el subgrupo de personas de
riesgo intermedio hubo mejora predictiva del 7% para
eventos cardiovasculares y del 14% para eventos co-
ronarios, con intervalos de confianza amplios. Inte-
resantemente, la reclasificacién estuvo confinada casi
por completo en una recategorizacién en menos o des-
cendente de individuos que no tuvieron eventos, mas
que en una reclasificacién ascendente de aquellos que
hubieran sido clasificados de menor riesgo y hubie-
ran tenido eventos, que fueron sélo el 0,8%. Las tasas
de eventos cardiovasculares fueron para las catego-
rias de riesgo bajo, intermedio y alto del 2%, 11% y
24% cuando se emplearon factores clasicos y del 2%,
11% y 25% cuando se adicionaron los biomarcadores.
Con respecto a eventos coronarios, fueron del 2%, 9%
y 27% con factores de riesgo clasicos solos y del 2%,
10% y 23% cuando se adicionaron biomarcadores. La
ganancia de adicionar biomarcadores resulté minima
y quedé restringida a ese grupo de riesgo intermedio
a través, principalmente, de la identificacion de los
que no tuvieron eventos. (2)

Resultados similares se obtuvieron al evaluar 3.209
individuos del Framingham Heart Study, en quienes
un conjunto de biomarcadores adicionaron una capa-
cidad minima de discriminar riesgo por sobre los fac-
tores clasicos. (4) En el Cardiovascular Health Study,
en 5.808 personas, 6 biomarcadores no agregaron va-
lor adicional a los factores tradicionales. (5) En el
Physicians Health Study, la mejora de NRI para even-
tos cardiovasculares fue de sélo el 3,2% cuando se
adicionaron biomarcadores y en 3.006 pacientes del
Framingham Heart Study no se objetivé mejora de la
curva ROC y la mejora de NRI fue de sélo el 5,6%
para eventos cardiovasculares y del 11% para eventos
coronarios. (6)

Contrariamente, en cohortes muy homogéneas, de
alto riesgo y anosas, los resultados fueron algo mas
favorables con biomarcadores; cuando se analizan s6lo
sujetos anosos, lo restrictivo de la edad reduce o ate-
nua el impacto de esta variable en el modelo predictivo
de factores clésicos, que a su vez trabajan peor en su-
jetos anosos que en edades medias o con un rango
etario amplio. (7)
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ASPECTOS CONTROVERSIALES
DE LOS BIOMARCADORES

— En estudios prospectivos de ejercicio fisico, mode-
radas a altas dosis de ejercicio no se asociaron con
reduccion de la PCR, aun cuando los pacientes
incrementaron significativamente su maximo VO,
(8) Si bien la PCR de sujetos que realizan ejercicio
regular suele ser menor en promedio que en con-
troles sedentarios en estudios “cross-sectional”,
esto estaria vinculado a que se trata de personas
mas saludables, con menor peso corporal y masa
grasa, parametros que se asocian con PCR menor.
Por otra parte, el ejercicio fisico intenso se asocia
con incrementos de la PCR y otros marcadores,
durante las siguientes 12 a 48 horas de efectuado.
Por esta razon, individuos que se ejercitan 5 a 6
veces por semana en forma intensa pueden tener
niveles altos de PCR. Esto representa un factor
“confundidor” si se categoriza el riesgo segin PCR
en personas muy activas, que tienen PCR alta sin
incremento real del riesgo cardiovascular. (9, 10)

— Existen diferencias importantes de niveles de PCR
entre razas, a pesar de ajustes de covariables, lo
cual requiere normatizaciones si se pretende valo-
rar adecuadamente la asociacién entre el nivel de
PCR y el riesgo cardiovascular. (11)

— La PCR, por ser inespecifica, puede estar elevada
por circunstancias vinculadas a infecciones, esta-
dos inflamatorios y otras fuentes “no cardiovas-
culares” de incremento.

— En un estudio que analiz6 polimorfismos de PCR
en 50.800 individuos se identificaron cuatro va-
riantes que se asociaron con niveles altos de PCR
(PCR genéticamente elevada). Si bien en la
cohorte general los niveles de PCR se asociaron
con mayor riesgo vascular, los sujetos con PCR
genéticamente elevada no tuvieron mas eventos
clinicos. (12)

— Aun considerando que los biomarcadores agregan
informacién, équé deberiamos hacer frente a un
paciente con PCR elevada al que ya le indicamos
estatinas si en el control su PCR persiste elevada?
4Aumentar la estatina, rotar a una estatina mas
potente, asociar un segundo farmaco hipolipe-
miante, usar aspirina? $Qué hacer si evaluamos
varios biomarcadores (PCR, BNP) y algunos son
bajos y otros elevados?

— Si bien la variabilidad de la PCR es aceptable, se
requiere que a cada sujeto se le hagan dos dosajes
separados por un lapso de al menos dos semanas
para establecer la confiabilidad del resultado.
Resumiendo, la falta de correlacién de la PCR con

estudios prospectivos de ejercicio, la fuerte asociacion

con factores de riesgo clésicos, las fuentes no car-

diovasculares de PCR elevada y la variabilidad en di-

ferentes etnias y en el mismo individuo son algunos

de los matices mas controversiales; ademas, la distri-
bucién de los niveles de biomarcadores en personas

con eventos vasculares y sin ellos muestra superpo-
siciones importantes.

OTROS BIOMARCADORES

La homocisteina, si bien con riesgo relativo de 1,7 para
enfermedad vascular y de 1,4 para enfermedad
coronaria promedio, fallé en estudios controlados y
aleatorizados como VISP, NORVIT, CHAOS 2, HOPE
2 y SEARCH, ya que su reducciéon no se asoci6é con
mejoria en eventos clinicos.

El fibrinégeno, aunque se asocia con riesgo car-
diovascular, cambia a lo largo del ano en forma
estacional, con estrés, disfuncién tiroidea, cambios de
peso, farmacos, lo cual lo convierte en un factor con
alta variabilidad. Contrariamente, la Lp(a), sumamen-
te estable, s6lo aportaria informacién adicional en
pacientes con enfermedad vascular precoz sin facto-
res de riesgo clasicos, hipercolesterolemia familiar o
antecedentes familiares. Su uso de rutina esta de-
saconsejado, recomendacion III (no hacer) y nivel de
evidencia A. (13) La adiponectina en niveles bajos se
asocia con riesgo vascular y de diabetes tipo 2. A pe-
sar de los datos referentes a esta asociacion inversa al
riesgo (a menor adiponectina, mayor riesgo), al ser
ajustada por variables lipidicas, especialmente HDL
y Apo Al, su capacidad predictiva se atenta. (14)

La neopterina, la metaloproteinasa-9 y la PAPP-A
(proteina plasmatica asociada con el embarazo) son
algunos de los nuevos biomarcadores mas promete-
dores, aunque atn no hay informacién disponible para
su uso en la practica diaria.

ALGUNAS RECOMENDACIONES ACTUALES

Recientemente se publicaron los resimenes de las

Fuerzas de Tareas referentes a:

1. PCR como factor de riesgo (15): los niveles de PCR
estan asociados en forma independiente con el ries-
go vascular, pero esto no asegura la utilidad de la
PCR en la reclasificacién de riesgo. La fuerza de la
evidencia de usar la PCR en pacientes de riesgo
intermedio es moderada y hay insuficiente eviden-
cia que vincule los niveles de PCR en forma causal
con eventos clinicos.

2. Todos los biomarcadores (incluida la PCR) (16): al
evaluar la PCR en personas con riesgo intermedio
podrian reasignarse alrededor del 11% de hombres
a categorias de riesgo alto; se estima que esta
reasignacién permitiria evitar 0,47 eventos por ano,
cada 100 hombres de 40-79 anos.

Sin embargo, el beneficio neto es incierto, ya que
se desconocen los perjuicios de la evaluacién y de la
indicacién de farmacos a largo plazo en pacientes que
se hubieran reclasificado erréneamente de alto ries-
go. La evidencia resulta insuficiente para determinar
el efecto final de este aporte en la ocurrencia de even-
tos clinicos.
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En una comunicacion dirigida a pacientes, (17) los
expertos concluyeron que existe insuficiente informa-
cién que valore beneficios y riesgos de la evaluacion
de rutina de biomarcadores para calificar el riesgo de
eventos vasculares en personas sanas.

Recientemente, la Academia Nacional de Bioqui-
mica emitié una recomendacién luego de analizar la
evidencia del uso de biomarcadores, (13) concluyendo
que la PCR en pacientes de riesgo intermedio aporta
informacién modesta al ser capaz de reclasificar a
menos del 10% de las personas.

{QUE HACER ENTONCES A LA HORA DE CATEGORIZAR
EL RIESGO FRENTE A UN PACIENTE INDIVIDUAL?

En pacientes de riesgo cardiovascular bajo no se justi-
fica el empleo de biomarcadores para categorizar el ries-
go mas alla de los factores tradicionales; aun valores
de PCR elevados son incapaces de recategorizar al pa-
ciente en un segmento de riesgo distinto, por lo que no
se modifican conductas. En este caso deberiamos alen-
tar a la persona a mantener sus habitos saludables.

En el otro extremo, pacientes de altisimo riesgo,
con IAM previo, diabetes, anosos, el uso de biomar-
cadores, si bien con mejor capacidad predictiva adi-
cional, no esta recomendado, ya que se trata de indi-
viduos con conocida prevalencia elevada de eventos.

La controversia se centra entonces sélo en las per-
sonas categorizadas de riesgo intermedio por factores
tradicionales. El uso de PCR ultrasensible en este
subgrupo mejoré la reclasificacién en forma modesta,
en el rango del 7-10%, y sobre todo permiti6 reclasi-
ficar a individuos que no tuvieron eventos en catego-
rias de menor riesgo mas que recategorizar a los ini-
cialmente clasificados de menor riesgo en categorias
de riesgo mas alto.

Lo modesto de la intervencion permite que la de-
cision del empleo de biomarcadores quede a criterio y
buen juicio de cada médico.

La evaluacion de biomarcadores podria requerir
tiempo, esfuerzo y costos y representar una pérdida
de oportunidad para proveer otros servicios de salud
de beneficio probado.
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REPLICA DEL AGONISTA

Aunque todo lo que reluce no es oro, cuando el rio
suena, agua lleva.

Coincido con la Dra. Melina Huerin en que toda
intervencion efectuada en la practica médica debe
quedar a criterio y buen juicio del médico y una de
ellas es el uso de los biomarcadores.

Sabemos que una gran proporcién de individuos
con eventos tiene uno o pocos factores de riesgo y que
la inflamacion esta probada en la génesis de la enfer-
medad cardiovascular; por lo tanto, el uso de biomar-
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cadores es una herramienta que no debemos descartar
para la identificacion, categorizacion, reclasificacion y
optimizacion en el tratamiento de los pacientes.

Ademas, los puntajes fallan donde los biomar-
cadores pueden ser de utilidad, como en los sujetos
jovenes, en mujeres y en anosos y la enfermedad
cardiovascular es cada vez mas prevaleciente en estos
grupos.

Si la medicion de la PCR se encuentra elevada en
individuos que realizan actividad fisica 5 a 6 veces por
semana y su utilizaciéon puede ser un factor confun-
didor, la pregunta es: en un paciente con una preprue-
ba baja, é{para qué la voy a utilizar?

Es llamativo que en las referencias no figuren los
trabajos del Dr. Ridker, que evidencian que los nive-
les de PCR estan asociados en forma independiente
con riesgo cardiovascular y esto permite reclasificar a
los pacientes con nuevos puntajes y disenar tratamien-
tos mas especificos.

Los nuevos biomarcadores en los grupos de pacien-
tes en los que hay evidencia de que son de utilidad
son una herramienta sumamente valida, que le per-
miten al médico tomar decisiones.

Dr. Jorge Tartaglione

REPLICA DEL ANTAGONISTA

Dos publicaciones con 122.458 y 386.915 individuos,
de 17 estudios, encontraron que el 80% a 90% de los
sujetos que desarrollan enfermedad coronaria tienen
al menos uno de los cuatro factores clasicos.

Con respecto al puntaje de Reynolds, segtn el cual
“se logra reclasificar al 40% de las mujeres” en 24.558
mujeres, analizando los nimeros cuidadosamente, el
10% de las mujeres con 5-10% de riesgo estimado (81
mujeres) y el 12% con 10-20% (38 mujeres) eran pasa-
das a categorias de mayor riesgo con el puntaje de
Reynolds. O sea que 119 de 8.148 mujeres, el 1,8% del
total o el 10,7% de las del segmento de riesgo inter-
medio fueron reclasificadas de mayor riesgo.

El estudio JUPITER envié el mensaje de que la
PCR elevada podria distinguir personas que se bene-
fician con estatinas. Yendo a un analisis critico de los

datos, los pacientes incluidos tenian una edad prome-
dio de 66 anos, presion arterial sistélica promedio de
134 mm Hg, un IMC de 28,4, mas del 50% tenian
puntaje de Framingham > 10%, el 15% eran taba-
quistas, el 40% tenian sindrome metabélico, el 25%
eran obesos, el 40% tenian indicacién de hipoli-
pemiantes y mas del 25%, antihipertensivos. ¢Es real-
mente la PCR elevada la que provee informacién de-
cisiva o se trataba de pacientes con riesgo interme-
dio y fuera de las recomendaciones, en quienes las
estatinas tendrian un impacto positivo mas alla de su
PCR? El estudio JUPITER no evalué el impacto de la
PCR para definir el riesgo, ya que no comparé pacien-
tes en quienes la PCR guiara la conducta versus pa-
cientes a quienes no se les dosara PCR; todos los pa-
cientes tenian PCR. JUPITER no evalu6 PCR, eva-
lué estatinas.

Las tasas de eventos de acuerdo con las LDL y la
PCR alcanzadas en el estudio JUPITER son:

Meta alcanzada Tasa de eventos (%) HR (IC 95% ajustado)

LDL>70y PCR < 2 0,54
LDL>70y PCR < 1 0,64

0,42 (0,18-0,94)
0,46 (0,11-1,85)

Inversamente a lo esperado, la tasa de eventos con
PCR < 2 fue inferior a la de PCR < 1 mg/L y los in-
tervalos de confianza cruzan la unidad.

Al analizar los 3.745 pacientes enrolados en PROVE
IT TIMI 22, la tasa de eventos en los que alcanzaron
LDL <70 fue idéntica tanto si alcanzaban PCR > 2 como
si alcanzaban PCR > 1, en ambos casos del 3,1%.

Resumiendo, la medicién de biomarcadores no de-
beria realizarse de rutina, sino quedar limitada a pa-
cientes seleccionados, especialmente de riesgo inter-
medio por factores tradicionales. La capacidad de los
biomarcadores de mejorar los modelos predictivos, aun
en este segmento de pacientes, es limitada. El benefi-
cio neto del empleo de biomarcadores es incierto, ya
que se desconoce el perjuicio de su evaluacion y del
eventual tratamiento farmacoldgico indicado en base a
ellos. Se requiere mas evidencia que sustente el uso de
estos biomarcadores u otros actualmente en estudio.

Dra. Melina Huerin





