CARTAS DE LECTORES

Al Director

He recibido y disfrutado el primer nimero de la Re-
vista Argentina de Cardiologia correspondiente a 2003.

La nueva composicién del Comité Editor revela la for-
macién de un homogéneo grupo de relevantes y probos
colegas (lo destaco, pese a ser obvio, por tratarse de una
excepcion en la comunidad contemporanea).

A ello deseo agregar la mas cordial bienvenida a Ratl
Oliveri al Comité Honorario. Desde hace tiempo he ma-
nifestado la sensible deuda de reconocimiento de la
cardiologia argentina para con él; ésta resulta una bue-
na forma de hacer justicia.

Agrada también el cambio de formato de la revista.
Paulatinamente han logrado que su contenido
incremente el interés; ha llegado la hora de anadir un
“envoltorio” mas artistico. Bienvenido.

Entre la propuesta de nuevas secciones, todas intere-
santes, se destaca la de “Carta de lectores”, ambito que
permite un intercambio méas informal pero no menos tras-
cendente. En reiteradas ocasiones he tratado de “insta-
lar” un foro de discusién, sin mayor éxito; es de desear
que ahora la respuesta sea mas favorable.

Hasta aqui lamento haber casi agotado el espacio
prudencial sin haberme referido al tema cientifico que
motiva estas lineas: el trabajo del Dr. Mauricio Cohen
sobre el exceso de riesgo en el paciente latinoamericano.

Este espinoso tema ya habia llamado la atencién de
muchos, pero es la primera vez que se expone en forma or-
denada y hasta con la bisqueda de posibles explicaciones.

Al analizarlo coincidiremos con que el hecho obede-
ce a multiples causas, entre las que sin duda se destacan
las enumeradas por el autor. Como en muchos otros as-
pectos de nuestra vida cotidiana, la educacién posterga-
da y el control ausente o corrupto son la génesis de los
factores bien senalados por el Dr. Cohen.

A la luz de algunos hallazgos recientes en el campo
de la genética, me permito sugerir que asi como ciertas
particularidades han contribuido a explicar diferencias
en otras latitudes, bien podria ser éste otro factor para
considerar en Latinoamérica (aunque de menor peso que
los anteriores).

Podriamos proponer que el articulo comentado cons-
tituya una fuente de reflexién cada vez que un “investi-
gador” (foraneo o local) intente seducirnos con el “fan-
tastico” resultado de disminuir eventos en un palido 1%-
2% o, aun peor, cuando el hallazgo cientifico sea un me
too en otras latitudes.

Por desgracia, el progreso médico no se da con equi-
dad; aunque cueste creerlo, la geografia es el principal
determinante actual del nivel de atencién médica del ser
humano.

Aunque por el momento no podamos modificarlo, el
tener presente lo que el Sr. Director acertadamente lla-
ma “modo de vida” nos permitird ajustar més nuestra
conducta, haciendo oidos sordos al “canto de la sirena”.

Dr. Carlos A. Bertolasi
Al Director

He leido con extremo interés el articulo publicado
por el Dr. Mauricio Cohen (1) en relacién con las dife-

rencias interregionales que emergen de los ensayos cli-
nicos.

Este aspecto extremadamente delicado en cardiologia
merece un comentario adicional desde el momento que
dos de los ensayos clinicos que el autor menciona tuvie-
ron a mi persona como responsable cientifico para la
Argentina.

El autor senala para su analisis algunos de los estu-
dios conducidos en la regién como el Inhibition of Platelet
Glycoprotein ITb / IIIa With Eptifibatide in Patients with
Acute Coronary Syndromes (The PURSUIT) Trial (2)
publicado en 1998 y el subanalisis del ESSENCE. (3) Es
una pena que el autor no senale (aunque lo invito a ha-
cerlo) que el 95% de los intervalos de confianza de los
odds ratios comunicados para América latina fueron
imprecisos en el primer ejemplo citado e incluyendo el
valor de nulidad. M&s atin, apenas s6lo el 3% de los 10.000
enfermos de ese ensayo han provenido de esta region.
En el segundo estudio mencionado, el autor no ha explo-
rado el dato que de los inicos 256 pacientes argentinos
ingresados (7% del total de pacientes del ensayo), el 80%
provinieron de un solo centro (hubo 7 en total incluido
Uruguay) de recepcién de una poblacion de un riesgo tal
no conducible en hospitales de menor complejidad. Para
informacién del lector de la Revista Argentina de
Cardiologia y el autor del articulo en discusién, repeti-
mos estos andlisis en Buenos Aires y Harvard utilizando
el ensayo Enoxaparin Prevents Death and Cardiac
Ischemic Events in Unstable Angina/Non-Q-Wave
Myocardial Infarction: Results of the Thrombolysis in
Myocardial Infarction (TIMI) 11B Trial. (4) Luego de
analizar a través de las variables habituales aplicadas
en los ensayos que el autor menciona, y aun por el re-
cientemente publicado TIMI Risk Score, no hubo ningu-
na diferencia de mortalidad hospitalaria a los 43 diasy a
un ano de seguimiento, como tampoco de otro evento
adverso indeseable para la poblacién de dicho estudio.
Por cierto, en el ensayo mencionado ahora, América la-
tina aport6 el 20% del total de los enfermos. Este
subanalisis estd en prensa y va por completo en direc-
cién opuesta a lo anterior. (5)

De ninguna manera podemos negar que existen dife-
rencias interregionales atribuidas a numerosas circuns-
tancias sociales y econémicas.

Simplemente, antes es preciso pensar qué analisis
matematico se requiere para obtener conclusiones de una
muestra del 3% sobre 10.000 pacientes, o incluso del 7%
de mas de 3.000 enfermos. Un muerto sobre 2 sujetos es
el 50%. Un muerto entre 100 es apenas el 1%. Empece-
mos por lo evidente antes de lo que parece oculto.

Prof. Dr. Enrique Gurfinkel

Jefe de la Unidad Coronaria de la Fundacién Favaloro
Av. Belgrano 1746 - (1093) Buenos Aires

Tel: 54-11-4378-1357 - E-mail: epgurfinkel@ffavaloro.org
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Al Director

Agradezco al Dr. Gurfinkel su comentario adicional
con respecto al articulo sobre Latinoamérica reciente-
mente publicado en la Revista, (1) ya que por este medio
me permite agregar nueva informacién publicada en fe-
cha posterior a la aceptacién del ar-ticulo (abril de 2002).
Me permite ademéas cumplir con uno de los objetivos ta-
citos de la publicacidon, que es el de generar debate sobre
este tema en la comunidad cardiolégica.

Quisiera destacar que el articulo fue escrito con sumo
cuidado y recaudo, lo que se evidencia en el parrafo final
que enumera las madltiples limitaciones de la informa-
cién disponible. Asimismo, el articulo concluye que los
resultados de estos andlisis secundarios de ensayos
multicéntricos internacionales no son definitivos, pero
son generadores de hip6tesis que deberian estudiarse en
forma prospectiva. (1)

Con respecto al estudio PURSUIT, se sefiala clara-
mente en el texto que la proporcion de pacientes latinoa-
mericanos fue del 4%, pero en un megaensayo esto re-
presenta 585 pacientes, un nimero comparable al de un
registro de la Sociedad Argentina de Cardiologia publi-
cado en una revista de renombre internacional. (2) Des-
conozco la fuente de los andlisis estadisticos en los cua-
les se bas6 el Dr. Gurfinkel para indicar que el 95% de los
intervalos de confianza para muerte a los 30 dias inclu-
yen el valor de nulidad. El analisis multivariado del es-
tudio PURSUIT mostré que el OR (IC 95%) para muerte
a los 30 dias en pacientes latinoamericanos fue de 3,04
(1,93-4,78). Mas adn, la regién geografica tuvo mayor
importancia pronéstica en el modelo que otras variables
clasicas, como la presion arterial sistélica, el infradesnivel
del ST y la insuficiencia cardiaca. (3) Es evidente que no
nos referimos a un analisis realizado en dos pacientes tal
cual la comparacién del Dr. Gurfinkel, sino de varios cien-
tos, lo cual brinda suficiente poder para utilizar pruebas
estadisticas como la de chi cuadrado y la de regresién
logistica multiple.

Agradezco la informacién adicional suministrada por
el Dr. Gurfinkel que indica que en el estudio ESSENCE
el 80% de los pacientes argentinos fueron incorporados
en un solo centro. Este dato complica la interpretacion
del analisis internacional, ya que los resultados fueron
ajustados de acuerdo con un modelo de regresién logisti-
ca que incluy6 las principales variables de riesgo basal.
(4) ¢Significa esto que hay una variable oculta para la

cual no se puede ajustar y relacionada al centro en cues-
tién que aumenta el riesgo de los pacientes?

Un analisis del estudio GRACE, un registro interna-
cional conducido en nuestro pais por el Dr. Gurfinkel,
mostré tasas mas elevadas de muerte/TAM intrahos-
pitalarios en pacientes con IAM o angina inestable trata-
dos en la Argentina y en Brasil con respecto al resto de las
regiones (Estados Unidos, Europa Occidental y Australia/
Nueva Zelanda/Canad4). El nimero de pacientes incorpo-
rados en la Argentina y en Brasil en este anélisis fue de
860 con IAM y 1.408 con angina inestable, lo cual repre-
senta el 21% y 28% del total de la incorporacién global,
respectivamente. (5)

El analisis internacional del estudio HERO-2, que
incorporé 1.820 pacientes en Latinoamérica (11% del to-
tal), mostré mayor mortalidad en Latinoamérica (10,8%)
que en los paises de occidente (Estados Unidos, Canada,
Europa Occidental, Australia, Nueva Zelanda y
Sudafrica), donde la mortalidad fue del 6,7%. Cabe des-
tacar que el puntaje de riesgo de acuerdo con el modelo
del estudio GUSTO fue de 60 en los paises de occidente y
58 en Latinoamérica. (6)

Es obvio que todos estos estudios muestran una ten-
dencia desfavorable para los pacientes tratados en Lati-
noamérica. Pese a las limitaciones de los anélisis, esta
informacién no deberia pasarse por alto y es, por lo tan-
to, responsabilidad de la comunidad cardiolégica latinoa-
mericana confirmar si estos resultados son reales me-
diante estudios disenados para tal fin y, si asi fuera,
instrumentar los cambios necesarios para mejorar el cui-
dado de nuestros pacientes.

Dr. Mauricio G. Cohen

Assistant Professor of Medicine. Division of Cardiology
The University of North Carolina at Chapel Hill

130 Mason Farm Road, CB # 7075

Bioinformatics Building, Suite 4128. Chapel Hill, NC 27599
Tel. (919) 843-1507 - Fax: (919) 966-1743

E-mail: mgcohen@med.unc.edu
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