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1. RESUM

1.1. RESUM EN CATALA

Antecedents: La malaltia cardiovascular (MCV) i, en especial, la cardiopatia
isquémica (Cl) son les principals causes de mort en tot el mon. La reduccio de la
mortalitat per MCV es relaciona en més del 50% amb la modificacio dels factors
de risc cardiovasculars, entre aguests la dislipémia. Les estatines no solen estar
prescrites de la manera més adequada i el control del cLDL s’assoleix en menys
del 50% dels pacients amb CI. Per tal de millorar el maneig d’aquestes malalties
és necessari desenvolupar, difondre i implementar guies de practica clinica (GPC)

per, posteriorment, avaluar-ne els resultats.

Objectiu: Avaluar I'impacte de la implementacié d'una GPC per al tractament de
la DLP en prevencié secundaria de la MCV sobre el control del cLDL en pacients
diagnosticats de ClI, mitjancant sessions formatives presencials, un curs en linia i
sessions de feedback presencials en la Geréncia Territorial de I'ICS a les Terres
de 'Ebre.

Metodologia: Estudi d'intervencié quasiexperimental "abans-després" sense grup
control, en 1.151 pacients amb CI de la Gerencia Territorial de I'lCS a les Terres
de I'Ebre. La intervencio va consistir en la realitzacié de dues sessions cliniques
presencials i grupals, una de formativa i l'altra de feedback, i un curs en linia
d’autorevisi6 de pacients per als els metges d'Atencié Primaria sobre la
implementacio de la GPC, realitzades entre el 2010 i el 2011. La variable principal
és el percentatge de pacients que aconseguiren un bon control de cLDL
(<100mg/dl) després de la intervencido i les secundaries feien referencia a

caracteristiques del metge i del pacient.

Resultats: Després de la implementacié de la GPC a través de la sessi6
formativa de 2010 i del curs en linia s’ha observat una millora global en el control
del cLDL el 2011 del 7% respecte el 2009 (p <0,001, prova de Mc Nemar).

Després de la sessio de feedback del 2011 no s’han observat canvis significatius
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en el control del cLDL 2012 (p = 0,128, test Mc Nemar). El fet de ser metge d’'una
unitat docent de residents de medicina familiar i comunitaria és un factor protector
de mal control del cLDL el 2011 (OR 0,68 (IC 0,47-0,97) p = 0,033) i si, a més,
aguest metge ha realitzat el curs en linia la probabilitat de bon control augmenta
(OR 0,42 (IC 0,22-0,80) p = 0,009).

Conclusions: El percentatge de pacients diagnosticats de Cl amb bon control del
cLDL millora un any després de la implementacio de la GPC a través d’una sessio
formativa presencial i un curs en linia. Ser metge d’Atencié Primaria d’'una unitat
docent de residents afavoreix el control del cLDL dels pacients amb Cl i si, a més,
en aquests metges realitzes una activitat formativa en linia amb exercicis practics,
interactivitat, feedback, autorevisid de pacients i planificaci6 d’estrategies, la
probabilitat de millora del control del cLDL en aquests pacients augmenta.
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1.2. RESUM EN ANGLES

Background: Cardiovascular disease and, especially, ischemic heart disease are
the main causes of death throughout the world. Mortality reduction for
cardiovascular disease is related to more than 50% with the modification of
cardiovascular risk factors, including dyslipidemia. Statins are not usually
prescribed in the most appropriate way and the control of the LDL cholesterol is
achieved in less than 50% of patients with ischemic heart disease. In order to
improve the management of these diseases, it is necessary to develop,

disseminate and implement clinical practice guidelines.

Objective: To evaluate the impact of the implementation of a clinical practice
guidelines for the treatment of dyslipidemia in secondary prevention of the
cardiovascular disease on the control of the LDL cholesterol in patients with
ischemic heart disease, through training sessions and on-site feedback, and an

online course.

Methodology: Quasi-experimental uncontrolled before and after study, in 1.151
patients with ischemic heart disease from the Catalan Institute of Health in the
Terres de I'Ebre Territorial Management. The intervention consisted in the
realization of two clinical sessions, one formative and the other one of feedback,
and an online course of selfreview of patients for the doctors of Primary Attention
for the implementation of the clinical practice guidelines, realized between 2020
and 2011. The main variable is the percentage of patients who achieved good
control of LDL cholesterol (<100mg/dl) after the intervention and the secondary

ones refer to the characteristics of the doctor and the patient.

Results: After the implementation of the clinical practice guidelines through the
training session of 2010 and the on-line course, a global improvement in the
control of the LDL cholesterol in 2011 was observed at 7% compared to 2009
(p<0.001, Mc Nemar test). After the feedback session of 2011, there were no
significant changes in the control of the 2012 LDL cholesterol (p=0.128, Mc Nemar
test). The fact of being a doctor of a Family and Community Medicine resident's

Teaching Unit is a protective factor of poor control of LDL cholesterol in 2011 (OR
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0.68 (IC 0.47-0.97) p=0.033) and if plus this doctor has done the online course the
probability of good control increases (OR 0.42 (IC 0.22-0.80) p=0.009).

Conclusions: The percentage of patients diagnosed with ischemic heart disease
with good control of the LDL cholesterol improves one year after the
implementation of clinical practice guidelines through a face-to-face training
session and an on-line course. Being a primary care doctor of a resident Teaching
Unit favors the control of the LDL cholesterol of ischemic heart disease patients
and if these doctors also carry out an on-line training activity with practical
exercises, interactivity, feedback, patient self-review and planning Strategies, the
likelihood of improvement of the control of the LDL cholesterol in these patients

increases.

18
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



2. INTRODUCCIO

2.1. LA MALALTIA CARDIOVASCULAR

La malaltia cardiovascular (MCV) és la causa meés important de mort a tot el mén.
Les entitats cliniques més importants que engloba I'MCV son els accidents
cerebrovasculars (AVC), la malaltia arterial periférica i la cardiopatia isquemica
(Cl) (1). Dintre la CI trobem l'angina estable, I'angina inestable, la sindrome
coronaria aguda i l'infart agut de miocardi (IAM).

Segons I'Organitzacié Mundial de la Salut (OMS) I'any 2016 van morir per MCV
16.295.000 persones, la qual cosa representa un 29% de totes les morts
registrades al mon i 9.433.000 d’aquestes foren causades per Cl. Dins el ranquing
de les 20 principals causes de mort a tot el mén, la Cl ocupa el primer lloc, i
representa un 17% del total de les morts (2). A més, la Cl es considera la causa

més important de mort prematura en tot el mén (1).

A nivell europeu, segons els resultats de les actualitzacions epidemiologiques de
2014 i 2015 de la Societat Europea de Cardiologia (3,4) i les dades de 2016 de
'OMS (2), I'MCV també és la principal causa de mort a Europa i segueix sent
responsable de gairebé 4 milions de morts a I'any, la qual cosa representa el 40%
de totes les morts a Europa. El 49% del total de morts en les dones i el 41% en
els homes son causades per una MCV. En molts paisos europeus, 'MCV segueix
causant més de dues vegades més morts que el cancer (4). L'MCV representa
una causa molt important de mort prematura; a Europa causa un 37% de les
morts abans dels 75 anys i un 30% de les morts abans dels 65 anys. En total, 1,4
milions de morts abans dels 75 anys son causades per MCV i més de la meitat
succeeixen en persones d’entre 65 i 74 anys (2—4). | dintre de les MCV, la ClI és
responsable del voltant de 2 milions de morts, es a dir, del 25% de totes les morts

a Europa cada any (2-4).

A I'Estat espanyol les dades no son gaire diferents. L'MCV també és la primera
causa de mort amb una taxa de 267,6 morts per cada 100.000 habitants, i és la
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primera causa de mort femenina (286,9 morts per cada 100.000 habitants) i la
segona entre els homes (247,6) (5). L’any 2017, el nombre de morts per MCV fou
de 58.211 d'un total de 424.523 morts, fet que representa un 14% del total de les
morts (6). Dintre de les MCV, a I'Estat espanyol la Cl també ocupa el primer lloc
en nombre de defuncions causant l'any 2017 29.929 morts segons I'Institut
Nacional d’Estadistica, la qual cosa representa un 7% del total de les morts (6).

L’any 2017, 'MCV a Catalunya provoca 8.193 morts, de les quals un 52,8% eren
causades per Cl (4.327). La Cl també ocupa el primer lloc dintre de les MCV i

representa un 6,54% del total de morts a Catalunya (6).

L’'MCV s’ha convertit en un dels principals problemes de salut en tot el mén, ja
que en estar associada a elevades taxes de morbimortalitat i afectar persones
d'un ampli ventall d’edats, especialment en l'edat mitjana de la vida, les
consequencies sanitaries, economiques i socials son molt importants. Per un
costat, aquesta malaltia consumeix un elevat nombre de recursos economics, tant
en l'aspecte sanitari com en el laboral, i, per I'altre costat, afecta la vida familiar i

social de les persones que la pateixen (7).

L’'MCV i la Cl tenen un cost economic important. Es calcula que a Europa les MCV
tenen un cost de 192.000 milions d’euros anuals, dels quals, al voltant del 57%, es
deuen als costos sanitaris, el 21% a perdues de productivitat i el 22% a les

despeses socials i familiars derivades de la cura de les persones amb MCV (8).

Per tant, ens trobem davant d’una malaltia amb una elevada morbimortalitat i un
impacte economic i de consum de recursos important. Es per aixd que des de
'OMS (9) i des de diferents nivells organitzatius s’hi estan dedicant molts esforgos
a través de politiques sanitaries, estratégies preventives i terapeutiques per

disminuir aquestes elevades xifres.
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PUNTS CLAU

0 Les entitats cliniques més importants que engloba 'MCV sén els AVC, la

malaltia arterial periferica i la Cl.

o L'MCV és la causa meés important de mort a tot el mén. La CI ocupa el

primer lloc dins el ranquing de les 20 principals causes de mort.

o L'MCV presenta una elevada morbimortalitat i un impacte economic i de

consum de recursos molt important.

2.2. ELS FACTORS DE RISC CARDIOVASCULAR

Les causes de 'MCV sén multifactorials. Alguns factors de risc cardiovascular
(FRCV) s6n modificables, com el consum de tabac, la falta d’activitat fisica, els
habits alimentaris, el sobrepés i I'obesitat, la hipertensié arterial (HTA), la diabetis
mellitus tipus 2 (DM) i la dislipemia (DLP). Mentre que entre els FRCV no

modificables es troba I'edat i el sexe masculi (10,11).

Dintre dels diferents FRCV, un dels més importants és la DLP que consisteix a
tenir concentracions elevades del colesterol total (cT) i del colesterol amb
lipoproteina de baixa densitat (cLDL) (11). A l'estudi INTERHEART, la DLP i el
tabaquisme van demostrar que eren els dos factors de risc més importants per a
I'lIAM a tot el mén (12).

El control dels FRCV s’ha de millorar, sobretot en individus de risc cardiovascular
(CV) molt alt, com son els pacients amb MCV establerta, entre aquestes la ClI (1).
Els supervivents d'un IAM tenen un major risc d’infarts recurrents i tenen una taxa
de mortalitat 10 vegades superior a la de la poblaci6é general (13,14). Per aquesta
rao, la implantacio de la prevencié secundaria és una prioritat maxima en l'atencio
ales MCV.

PUNTS CLAU

0 Les causes de I'MCV sén multifactorials. La DLP es considera un dels

principals FRCV modificables.
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o La implantacié de la prevencié secundaria és una prioritat maxima per tal

de disminuir recurréncies i mortalitat CV.

2.3. PREVENCIO CARDIOVASCULAR

La prevencid de I'MCV es defineix com un conjunt d’accions coordinades a nivell
poblacional i individual, dirigides a erradicar, eliminar o minimitzar I'impacte de
I'MCV i la discapacitat associada a aquesta, amb l'objectiu de reduir la seva
incidéncia. Els principis de la prevencié estan basats en estudis d’epidemiologia
CV i en la medicina basada en I'evidéncia (15).

La prevencido CV primaria (abans de patir un esdeveniment CV) i secundaria
(després d’haver patit un esdeveniment CV) es basen en la deteccid, el
tractament i el control dels FRCV modificables: el tabaquisme, 'HTA, la diabetis,

el sedentarisme, el sobrepes, I'obesitat i la DLP (1,11,16-18).

Més del 50% de la reduccié de la mortalitat per MCV es relaciona amb la
modificacié dels FRCV més importants (especialment el tabaquisme, 'HTA i la
DLP) i el 40% del descens en les taxes de mort per MCV s’atribueix a la millora
dels tractaments (1,11,19). Amb canvis de l'estil de vida es podrien prevenir més

de tres quartes parts de les morts per MCV (1).

A més, la prevencié secundaria de I'MCV i, concretament, de la CI té com a
objectiu reduir el risc de recurrencia d’'un nou esdeveniment CV i la mort, i, per

tant, millorar la supervivéncia d’aquests pacients (20).

Els programes de rehabilitacié cardiaca i prevencié secundaria multidisciplinaris
en Cl han demostrat els seus beneficis en la mortalitat CV i han disminuit el
nombre de complicacions i ingressos hospitalaris (21,22). A meés, milloren la
capacitat fisica, el control dels FRCV i I'afectacié psicologica, fet que comporta

tornar a la feina amb una millor situacio fisica i psiquica (23).

Identificar els pacients que han patit un IAM i oferir-los tractament preventiu

intensiu podria prevenir molts esdeveniments vasculars i moltes morts, millorar la
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qualitat de vida i reduir els costos sanitaris. Per tant, la prevencié secundaria és
una estratégia clau de salut publica per reduir la creixent carrega d’aguesta
malaltia (24). L'amplia evidencia disponible justifica les mesures preventives

intensives a nivell de salut publica i individual (1).

La prevenci6 CV és propia d'una societat avancada que actua abans de
manifestar-se la malaltia, per0 a més a més s'ha d'aplicar amb criteris més

exigents quan la malaltia esta present (25).

PUNTS CLAU

o La prevencidé CV primaria i secundaria es basen en la deteccio, tractament
i control dels FRCV modificables: el tabaquisme, I'HTA, la diabetis, el

sedentarisme, el sobrepés, I'obesitat i la DLP.

0 Més del 50% de la reduccio de la mortalitat per MCV es relaciona amb la
modificacié dels FRCV més importants (especialment el tabaquisme, 'HTA
i la DLP).

2.4. DISLIPEMIA | ESTATINES

La DLP esta considerada com un dels FRCV modificables més important
associats a MCV (26). El cLDL afavoreix la promocio, el desenvolupament i la
progressio de l'aterosclerosi vascular, que exerceix un important paper en

I'aparicié d’esdeveniments CV (27).

Decades d'investigacidé clinica han demostrat de manera concloent que la
reduccié del cLDL pot reduir el risc d’esdeveniments CV i reduir les taxes de
mortalitat (1,11,17,28,29).

Tots els estudis del programa america National Cholesterol Education Program
Adult Treatment Panel (ATP) han identificat el cLDL com l'objectiu principal dels
farmacs hipolipemiants. Molts estudis prospectius han mostrat que les
concentracions elevades de cLDL son un factor de risc important per a la Cl (30).

En un estudi realitzat a Espanya, s’observa que la hipercolesterolémia provoca

23
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



una gran carrega de malaltia coronaria en ambdds sexes i explica el 19,4% dels
esdeveniments coronaris en homes i el 20,1% en dones (16).

En una metaanalisi publicada el 2009, es va demostrar que per cada reducci6
d’2mmol/l (40mg/dl) de cLDL s’observava una reduccié proporcional del 10% en la
mortalitat per qualsevol causa i una reduccié proporcional del 20% en la mortalitat
CV. També es va demostrar que la mateixa reduccido de cLDL provocava una
disminucié d’'un 23% del risc d’esdeveniments coronaris greus i un 17% el risc
d’AVC. No es va observar que la terapia amb estatines augmenti els riscos de
qualsevol causa no vascular de mort o cancer (31) i el risc de rabdomidlisi per

estatines va ser baix i no significatiu (31-33).

Tant la guia de practica clinica (GPC) europea del 2016 (11) com l'americana del
2013 sobre el maneig de la DLP (19) destaquen el cLDL com a factor de risc
principal i la importancia de reduir-lo per prevenir i tractar 'MCV. L’objectiu
terapeutic del maneig de la DLP en prevencié secundaria segons la GPC europea
€s aconseguir un cLDL < 70mg/dl (1,8 mmol/L) o reducci6 del 50% del valor basal
si no s’aconsegueix l'objectiu. En canvi, la GPC americana aconsella utilitzar
directament un tractament intensiu amb estatines amb l'objectiu de reduir el cLDL

per sota del 50% independentment dels valors inicials del cLDL.

La GPC de I'Institut Catala de la Salut (ICS) publicada el 2009 sobre Colesterol i
Risc Coronari (34) aconsellava que tots els pacients amb CIl i altres
manifestacions de malaltia arterioesclerotica tinguessin un cLDL < 100 mg/dl (2,6
mmol/L), considerant la prevencio secundaria una prioritat absoluta. Tot i aixo, al
juny de 2017 s’ha publicat la Guia per al tractament de la dislipemia en la
prevencio secundaria de la malaltia cardiovascular elaborada per professionals
sanitaris de I'Hospital de Tortosa Verge de la Cinta i d’Atencié Primaria de les
Terres de I'Ebre i amb l'assessorament de la Fundacido de l'Institut Catala de
Farmacologia (FICF) on es marca en prevencio secundaria un objectiu de cLDL <
70 mg/dl (35).

Per tal d’aconseguir aquests objectius de cLDL en persones amb MCV s’han

d’utilitzar farmacs hipolipemiants, que han demostrat reduir la morbimortalitat
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coronaria i la mortalitat total (36-38). Dintre dels farmacs hipolipemiants, les
estatines han demostrat reduir els nivells de cLDL i, en consequéncia, redueixen
significativament la morbimortalitat CV tant en prevencido primaria com en
prevencio secundaria (11). A meés, s’ha demostrat que les estatines redueixen la
necessitat d’'intervencions coronaries, poden aturar la progressié de I'aterosclerosi
i fins i tot promoure la regressié de I'aterosclerosi coronaria (1,11). Es per aquests
motius que les estatines es recomanen a tots els pacients amb cardiopatia

isquémica (1,11,39).

L'OMS recomana com a part de la prevencid secundaria el tractament amb
estatines a tots els pacients amb cardiopatia coronaria establerta. El tractament

s’ha de perllongar a llarg termini, probablement de per vida (39).

Podriem dir, llavors, que la prioritat en prevencié CV sén els pacients que han
sofert una CI. | en aquests pacients, pel seu elevat risc de morbimortalitat,
s’hauria de dedicar més temps i recursos per aconseguir els objectius marcats per

les guies (40).

Malauradament, tot i la forta evidencia cientifica existent de la importancia de
mantenir un bon control del cLDL en prevencidé secundaria amb estatines, a la
practica només ho assoleixen menys del 50% dels pacients (1). Diversos estudis
ho demostren, com I'estudi EUROASPIRE IV en el qual s’observa que el 81% dels
pacients amb Cl a Europa no compleix amb els objectius de control lipidic als 3
anys de presentar un esdeveniments coronari i a Espanya aquesta xifra és d’'un
59% (41,42).

Per altra banda, I'estudi PURE va analitzar I'is de farmacs recomanats en
prevencio secundaria en pacients amb CI en diversos paisos i s’observa que sols
el 14,6% prenia estatines. Entre els paisos més rics eren el 66,5% i entre els més
pobres el 3,3% (43,44).

I a nivell espanyol, tenim I'estudi CARDIOCARE el 2009, que demostra que un
92,5% de pacients amb CI establerta prenien estatines, pero sols el 50% tenia el

cLDL < 100 mg/dl (45). L'estudi DYSIS Espanya en el qual s'observa que el
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61,4% dels pacients amb alt risc CV no tenia controlat el seu cLDL (cLDL < 100
mg/dl) (46). | I'estudi REPAR el 2016 evidencia que només el 26% dels pacients
tenien xifres de cLDL < 70mg/dl tot i que el 95% rebia hipolipemiants (47).

PUNTS CLAU

o La reducci6 del cLDL pot reduir el risc d’esdeveniments CV i reduir les

taxes de mortalitat.

o Actualment les GPC en prevencié secundaria marquen com a objectius de
control aconseguir un cLDL < 70mg/dl (1,8 mmol/L) o reduir més del 50%
del valor basal. Al 2009 la GPC de I'ICS tenia com a objectiu aconseguir un
cLDL < 100 mg/dl.

o Per aconseguir aquests objectius es recomana utilitzar estatines a tots els

pacients amb CI.

o Tot i la forta evidéncia cientifica existent de la importancia de mantenir un
bon control del cLDL en prevencio secundaria amb estatines, a la practica

nomes ho assoleixen al voltant de la meitat dels pacients.

2.5. GUIES DE PRACTICA CLINICA

En els ultims anys hi ha hagut considerables esfor¢os per sintetitzar els resultats
de les investigacions dins de les revisions sistematiques o GPC. Les GPC han
experimentat un desenvolupament important i cada vegada so6n més les
organitzacions que promouen la seva elaboracio per tal de reduir la variabilitat en
la practica clinica, facilitar I'actualitzacié de coneixements i optimitzar I'is dels
recursos sanitaris (48). L'Us d’aquests recursos de forma rutinaria hauria de
conduir a millores en la qualitat de l'atencio i l'eficiéencia, alhora que es

minimitzarien els tractaments inapropiats (49).

Les GPC son un conjunt de recomanacions desenvolupades de forma sistematica
per a ajudar els professionals i els pacients a prendre decisions sobre I'atencio
sanitaria més apropiada, i a seleccionar les opcions diagnostiques o terapeutiques

meés adequades a I'’hora d’abordar un problema de salut, i tot, a través de la millor
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evidéncia cientifica disponible (50). Les GPC poden ser instruments efectius per
produir canvis desitjats a la practica clinica dels professionals sanitaris amb

I'objectiu final de contribuir a la millora de la salut de la poblacio (51).

Malauradament, diferents estudis demostren que sovint els professionals als quals
va dirigida la GPC no coneixen la seva existencia o no la posen en practica
(49,52). La simple publicacié i difusi6 no es tradueix necessariament en
modificacions de la practica clinica; és a dir, no sén autoimplantables (53). S'ha
evidenciat que una de les causes més importants per no aconseguir els objectius
marcats en les GPC és la deficitaria implementacié de la guia i la manca de
seguiment de les directrius de les GPC per part dels professionals sanitaris
(51,54). D’aqui la importancia de planificar una etapa posterior a la publicacio de
la GPC amb estratégies per millorar la seva utilitzacié i aplicaci6; és a dir,

planificar-ne la implementacio.

Amb la finalitat de millorar I'MCV, diferents organitzacions han elaborat un gran
nombre de GPC i documents de Consens d’Experts. No obstant, la seva
repercussio real sobre la practica clinica €s molt variable. Com en la resta de
GPC, per traslladar els continguts als professionals i a la practica clinica diaria, és
imprescindible que després de la seva elaboracié es realitzi la seva difusio i

implementacio (55).

Estudis observacionals com el GRACE (56), realitzat a partir de dades de 95
hospitals de 14 paisos diferents, o com 'EUROASPIRE Il (57), realitzat a 47
centres de 15 paisos europeus, o els estudis PREVESE (58), PREVESE Il (59) i
PRESENAP (60) a I'Estat espanyol, han demostrat I'evidéncia de la infrautilitzacié
de les mesures preventives (farmacologiques i no farmacologiques) i I'amplia
variabilitat en el maneig clinic dels pacients amb MCV. En Atencié Primaria s’ha
observat que la majoria dels metges de familia sén conscients de I'adaptacio
espanyola de les directrius europees sobre prevencié de la’MCV i coneixen el seu
contingut, pero sols un ter¢ d’aquests les utilitza a la practica clinica (61).

Ens trobem davant del fet que existeix abundant evidéncia cientifica que demostra

el benefici de les intervencions farmacologiques i no farmacologiques en
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prevencid secundaria en Cl i, en canvi, a la realitat no s’estan aconseguint els

objectius marcats per les guies.

En ClI tenim algunes dades que confirmen que el compliment de les
recomanacions de les GPC suposa un benefici per a la salut del pacient. En un
estudi multicéntric francés, un index de compliment alt de les GPC es va
relacionar amb una disminuciéo de la mortalitat dels pacients postinfart. En un
estudi semblant en pacients donats d’alta amb una sindrome coronaria aguda, es
va relacionar una reduccié de la mortalitat als 6 mesos amb I'is de la medicaci6
recomanada per les GPC. Per tant, existeix un déficit d’aplicacié de les GPC i, a
meés a més, aquesta escassa implementacio suposa un efecte negatiu en els

pacients, com una major mortalitat i recidiva (62—64).

PUNTS CLAU

0 Les GPC sbn un conjunt de recomanacions per a ajudar als professionals i
als pacients a prendre decisions sobre I'atencio sanitaria més apropiada a

través de la millor evidéncia cientifica disponible.

0 Les GPC no sbén autoimplantables, després de la seva elaboracié es

necessari realitzar la seva difusié i implementacio.

o Ens trobem davant del fet que existeix abundant evidéncia cientifica que
demostra el benefici de les intervencions farmacologiques i no
farmacologiques en prevencio secundaria en Cl i, en canvi, a la realitat no

s’estan aconseguint els objectius marcats per les guies.

2.6. FACTORS ASSOCIATS A LA IMPLEMENTACIO DE LES GUIES DE
PRACTICA CLINICA

La mera publicacié i difusi6 d'una GPC no comporta necessariament la seva
utilitzacid, fet que fa que sigui necessari dissenyar plans dimplementaciéo que
facilitin aquest procés i que facilitin traslladar la GPC a la practica clinica. La Real
Académia Espanyola defineix implementar com "posar en funcionament, aplicar

metodes, mesures, etc., per portar alguna cosa a terme" (65).
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La implementacié d'una GPC té com a objectiu aconseguir que se segueixin les
recomanacions que aguesta proposa, €s per aixd que és necessari identificar
aguells elements que poden facilitar o dificultar el seu seguiment i ha de ser

entesa com un procés de planificacié dinamic i particular per a cada GPC (65,66) .

El Ministeri de Sanitat i Politica Social va publicar el 2009 un document titulat
Implementacion de Guias de practica Clinica en el Sistema Nacional de Salud en
el qual es descriuen algunes questions fonamentals que han de ser ateses a
I'nora de posar en marxa qualsevol pla d'implementacio: primerament, la seleccio
del tipus de GPC, que sigui la més apropiada, la que més s’ajusta a les
necessitats locals, d’actualitat i que es disposin dels recursos adequats per poder
aplicar-la; després, la constitucidé de I'equip implementador, que consideren
necessari que sigui multidisciplinari, en el qual haurien d’estar representats tot els
nivells assistencials i tots els grups professionals que d’alguna manera es veuen
afectats per la GPC; i, finalment, seguir un pla del procés d’implementacio
considerant cadascuna de les fases que han de ser abordades per a la

implementacio (65).

A la literatura trobem descrits diversos factors que influeixen en la implementacié
de GPC com son els relacionats amb el professional sanitari, el context social, el
context organitzatiu i els aspectes de la propia GPC que també poden afectar al
procés d'implementacio.

Pel que fa als factors relacionats amb els professionals sanitaris que no permeten
una plena adheréncia a les GPC (48,65,67—69) tenim:

- La competéncia del professional: és a dir, la capacitat d’adquirir noves habilitats i
coneixements.

- L'actitud i les opinions individuals dels professionals: com la credibilitat en
lautoria de la GPC, l'escassa acceptacio de les GPC com a instrument de
treball, els dubtes sobre la pressio de la industria farmaceutica, I'aplicabilitat del
contingut de la GPC, la percepcié de pérdua d’autonomia en I'aplicacié de les
GPC i el desanim per falta d’as per part d’altres nivells assistencials.

- La motivacié pel canvi: ja que la resistencia al canvi per part dels professionals
els pot portar a no ajustar-se a aquestes GPC i, per tant, a no assolir els

objectius en la seva practica clinica.
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- Les caracteristiques personals del professional: I'edat, el sexe, I'especialitat, els
anys treballats, el caracter o la confianca en les seves propies capacitats. S’ha
observat que els metges amb més experiencia laboral son més reticents a I'hora

d'aplicar les GPC.

En aquest apartat, caldria també fer una mencio al terme d’inercia terapéutica
(IT). Lawrence S. Phillips va ser el creador d’aquest concepte I'any 2001 i el va
definir com l'existéncia d'una conducta passiva i complaent per part del metge en
el tractament d'algunes malalties croniques asimptomatiques com I'HTA, la DM i
la DLP. Aquesta passivitat es caracteritza per la no-iniciacid, intensificacio o
modificacio del tractament en aquells pacients en situacié de mal control que no
han assolit els objectius terapeutics necessaris, tot i estar ben definits a les GPC
(70).

S'ha suggerit que la IT relacionada amb la gestié de la DM, I'HTA i la DLP poden
contribuir fins a un 80% d’'l1AM i d’AVC (71). Les consequeéncies de la IT, per tant,
podrien ser un mal control dels FRCV, un augment d’esdeveniments CV evitables
I un augment dels costos sanitaris (72,73).

La IT es quantifica com el percentatge de pacients als quals no se’ls modifica el
tractament farmacologic sobre el total de pacients que no han aconseguit
'objectiu de control (72,74). A nivell espanyol, tenim diversos estudis que
quantifiquen el percentatge d’IT en el maneig de la DLP en prevencio secundaria.
Per una banda, esta l'estudi INERCIA, caracteritzat per ser epidemiologic,
observacional, retrospectiu i multicéntric en el qual s’observa que al 42,8% de les
visites dels pacients amb Cl s’actuava amb IT (75). També tenim el registre
FRENA, que és un registre multidisciplinari de pacients en prevencié secundaria
de qualsevol MCV, amb el qual es va realitzar un estudi transversal i s'observa IT
davant de I'abséncia de control dels valors del cLDL en un 81,1% dels pacients
(76). |, per altra banda, I'estudi REPAR, un estudi observacional i multicéntric que
avalua el grau de control lipidic en pacients coronaris en el qual observaren que

dels pacients mal controlats, un 74% tenia IT (47).

30
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



Hi ha una serie de factors que determinen la preséncia d'IT, dels quals
aproximadament un 50% depenen del metge (I'edat, el sexe, la falta de formacio,
el desconeixement i baix seguiment de les GPC, I'exigencia creixent dels objectius
terapeutics, la infrautilitzacié dels tractaments disponibles i la sobreestimacié del
control dels pacients per part del professional), un 30% depenen del pacient
('edat, el sexe, el nombre de patologies croniques, els parametres analitics en el
moment de la visita) i un 20%, de I'organitzacio sanitaria (el nombre de motius de

consulta, el volum de pacients atesos) (73-75,77,78).

Pel que fa als factors relacionats amb el context social que influeixen en
'adheréncia a les GPC (65,67,79) tenim:

- Els pacients: I'edat, els sexe, I'étnia i les expectatives dels pacients poden influir

en la presa de decisions per part dels professionals.
- Els companys de professié: ja que alguns professionals es troben molt influits
per I'opinié d’altres professionals companys, d’aqui la importancia de coneixer i

valorar I'opinié dels liders locals.

Els factors relacionats amb el context organitzatiu (48,65,67,79) estan compostos

per I'organitzacio i I'estructura del lloc de treball, com la carrega assistencial i la
gestio de l'agenda, la falta de treball en equip i el temps. En un estudi
internacional (80), el 38% dels metges considerava la manca de temps una
barrera per a la utilitzaci6 de GPC sobre el maneig del colesterol com a factor de
risc coronari. Per altra banda, les mesures economiques podrien resultar

facilitadores si s'utilitzen incentius.

Com hem comentat anteriorment, el format de la GPC també pot afectar al procés

d'implementacié d’aquesta. En un estudi america s'observa que la majoria dels
metges que van participar en una enquesta sobre la seva experiencia amb les
GPC preferien un format curt, concis i facil d’utilitzar abans que el text complet
(81). Algunes de les recomanacions per minimitzar les barreres associades a la
mateixa GPC soén: evitar expressions que puguin conduir a ambiglitats, afegir un
glossari de termes o abreviacions, utilitzar un format i llenguatge que faciliti el
treball diari amb els pacients, ser una GPC promoguda per organismes oficials,

destacar i repetir aspectes fonamentals, proporcionar material educatiu per
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millorar la comprensié de la GPC, dissenyar una presentacio atractiva, utilitzar
recordatoris ja sigui en paper o per ordinador i tenir present que la claredat i

brevetat son valorades positivament (48,66,67,82).

El 2010 al Pais Basc es va realitzar un estudi Delphi amb I'objectiu d’explorar les
barreres i els facilitadors per a la implementacié de GPC (48). En aquest estudi es
classifiquen els factors en diversos grups:

- Factors facilitadors de la sessié de presentacio de la GPC: es va observar que

els aspectes més importants son I'organitzacié de I'agenda del centre per poder
assistir a la sessié de presentacio, el métode didactic utilitzat pels ponents i el
tipus de ponent. Es valora positivament que la didactica fos participativa, amb
debats i que es puguin analitzar casos clinics recolzats amb la GPC. També es va
proposar realitzar sessions posteriors de recordatori i d’actualitzacié.

- Factors facilitadors del format de la GPC: pel que fa tant a la GPC impresa com

amb la GPC en linia, una part important dels experts suggerien la necessitat d'una
versid resumida i d'estimular i potenciar la versio en linia, amb forums de
discussio i la possibilitat de realitzar consultes.

- Barreres internes: en les quals s'observa una major dificultat en la

implementacio de les GPC és en la predisposicio del mateix metge i a la falta
d’acceptacié de les GPC com a instrument de treball.

- Barreres externes: destaquen la falta d’acord entre la practica médica en Atencio

Primaria i 'especialitzada.

PUNTS CLAU

o La implementacié d'una GPC ha de ser entesa com un procés de
planificacié dinamic i particular per a cada GPC i és necessari identificar
aquells elements que poden facilitar o dificultar la seva adheréncia.

o Factors del professional sanitari (com és la IT), el context social, el context
organitzatiu i aspectes de la propia GPC poden afectar el procés

d’'implementacio.
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2.7. ESTRATEGIES D'IMPLEMENTACIO DE LES GUIES DE PRACTICA
CLINICA

Arran de l'existencia d’aquests factors que influeixen en la implementacio de les
GPC, s’han elaborat diverses estrategies d’'implementacié encaminades a superar
aguestes barreres i a millorar 'adheréncia a les GPC i, en conseqiéncia, a
millorar la salut de la poblacid. Tot i aixi, la bibliografia cientifica existent reflecteix
una evidéncia limitada per donar suport o per decidir quines serien més eficients,

sobretot a nivell d’Atencié Primaria (40).

En els dltims anys ha augmentat l'interés en les estrategies d'implementacio de
programes de salut. Si els responsables politics han de prendre decisions
basades en l'evidéncia sobre quines estrategies d'implementaci6 de GPC sbn
més efectives, necessiten informacio fiable per poder basar la seva decisio (49).
Per tant, ens hauriem de plantejar quines estrategies de difusio i implementacié

de guies o directrius s6n més eficients.

Trobem diferents estudis que analitzen i avaluen aquestes estrategies
d'implementacio de GPC. En una revisié per avaluar l'eficacia de les diferents
estrategies d'implementacié de GPC i promoci6 de la millora de la practica clinica
a través d'estratégies dirigides als professionals sanitaris, Grimshaw et al. (51)
van arribar a les conclusions seguents:

- Amb la utilitzacio de material educatiu per a la difusio de la GPC es pot
observar un efecte modest sobre la implementacio de la GPC i aquest efecte seria
de curta durada.

- Les sessions cliniques produirien un efecte petit sobre la implementacié de la
GPC, tot i que cal destacar que la majoria d’estudis inclosos no tenien grup
control.

- L'auditoria, el feedback i els recordatoris als professionals sanitaris son
estratégies potencialment eficaces i propenses a causar un efecte moderat sobre
la millora de la implementacio de les GPC i de la practica clinica.

- La difusio passiva (per exemple, un correu amb material educatiu dirigit als
sanitaris) és generalment ineficac i és poc probable que canvii el comportament

dels professionals.
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Dues de les intervencions més utilitzades per millorar la implementacio sén

l'auditoria i el feedback. Aquests tipus d’intervencions es basen en la creenca que

els professionals sanitaris es motiven quan se’ls dona un feedback que mostra
que la seva practica no és tan bona com seria d’esperar. No obstant, s’ha vist que
les millores que s'aconsegueixen sén de lleus a moderades (66,83,84). En una
revisio feta el 2012 per Ivers N. et al. (83) es conclou que l'auditoria i el feedback
podrien ser més eficacos quan els professionals no estan desenvolupant una
bona practica al principi de I'estudi, la persona responsable de l'auditoria i del
feedback és un supervisor o un col-lega professional, quan es realitza el procés
més d'una vegada, quan s'administra oralment i per escrit, i si inclou objectius
clars i un pla d'accié per millorar els resultats préviament obtinguts. L’estudi
COLIPAR (85), dut a terme a Espanya a nivell d’Atencio Primaria i especialitzada,
va realitzar sessions presencials i seminaris en linia durant un any amb I'objectiu
d’'informar els metges sobre els percentatges de pacients diagnosticat d’'MCV amb
bon control dislipemic al seu centre o servei i dels beneficis de millorar el control
lipidic. Un any després del feedback, s’observa una millora significativa en el

control del cLDL en prevenci6 secundaria.

Amb I'aparicio d’Internet i dels aparells electronics ens hem endinsat en el mon de

'aprenentatge en linia, que en comparaci6 amb els programes presencials,

aquest tipus d’aprenentatge pot oferir una major flexibilitat en els temps que s’hi
dedica, un millor accés de I'alumnat geograficament dispers, una reduccio de les
despeses de viatge i una major adaptabilitat als estils individuals (86). Les
capacitats interactives i multimedia dels cursos en linia ofereixen oportunitats per
a la resolucio de problemes reals, mitjancant exercicis en el context de problemes
clinics, realitzant estudis de casos amb exposicié a escenaris auténtics, vinculant-

los a altres recursos i participant en el dialeg social (87,88).

Per tant, 'aprenentatge en linia és atractiu, pero és eficac en els professionals de
la salut? En una revisi0 realitzada per Cook et al. (89), s'observa que
l'aprenentatge basat en Internet esta associat a grans efectes positius en
comparacié amb cap intervencid. En canvi, si ho comparem amb metodes que no
siguin en linia, els resultats son heterogenis i les diferéncies petites, fet que

suggereix una efectivitat similar als métodes tradicionals. En aquest cas, quan la
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intervencié és en linia l'eficacia depen de molts factors: de l'alumne, dels
objectius, del context, del pla d’'instruccid i de la forma especifica que es duu a

terme, ja sigui en linia o presencial (90).

Arran d’aquests resultats, Cook et al. van realitzar una segona revisi6 amb
I'objectiu d’avaluar els aspectes que milloren aquest aprenentatge en linia (91). Es
van trobar pocs estudis que avaluessin aquestes questions i es va concloure que
la interactivitat, els exercicis practics, la repeticidé i els comentaris sembla que

estan associats amb millors resultats d'aprenentatge.

A nivell hospitalari trobem I'estudi multicentric Guidelines Applied in Practice

(GAP) (92), en el qual es va implementar un programa basat amb diverses eines
especifiques (recordatoris, llistes de verificacid) i benchmarking (prendre com a
referéncia els millors aspectes o practiques d'altres institucions i adaptar-les a la
propia empresa afegint-los millores) en pacients amb IAM. Es va poder observar
una millora en la prescripcié de farmacs després de la intervencio i les estatines
van passar d'un 68% a un 75%. | el més rellevant d’aquest estudi fou que
I'aplicacio de I'estratégia GAP es va associar amb una reduccié de la mortalitat del
21% als 30 dies de I'lAM i del 26% al cap de I'any.

Un altre projecte realitzat a nivell hospitalari i patrocinat per American Heart
Association (AHA) és el programa Get with the Guidelines (GWTG), que és un
programa nacional de millora de la qualitat que utilitza una pagina web amb
producciéo automatica d’informaciéo per al pacient i el metge receptor, amb la
possibilitat d’avaluar tota la informacié per part del professional (feedback). Es va
realitzar una prova pilot amb un estudi multicentric i es va observar que la
utilitzacié d’'una plataforma en linia en el maneig del pacient amb IAM va millorar
significativament l'adhesio a la GPC de prevencido secundaria de 'AHA en

pacients amb CI (93).

Posteriorment, Lewis et al. (94) van demostrar que els hospitals que participaven
en el programa GWTG de CI havien millorat la seva adhesio a les directrius de les

GPC en comparacié amb els hospitals que no hi participaven.
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En I'ambit de I'’Atencié Primaria trobem un assaig clinic america amb I'objectiu de

millorar la implementacié de GPC d’'HTA i de DLP en prevencié primaria a través
de formacié presencial, una auditoria i feedback de resultats als metges i
recordatoris de prescripcid a través del programa informatic. Aquest estudi va
demostrar un augment de l'adhesido a les recomanacions de la GPC sobre
I'eleccio del tractament, perdo no van millorar altres aspectes de la qualitat en el
maneig de la HTA i la DLP com I'assoliment d’objectius terapéutics (95).

A nivell d’Atencié Primaria tenim també un assaig clinic que pretén estudiar la
utilitat de l'aprenentatge en linia per part dels professionals sanitaris sobre el
maneig del colesterol en pacients d’alt risc CV (basat amb les directrius del
National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel Ill (ATPIII)). Es
volia avaluar si I'aprenentatge en linia pot produir canvis en el coneixement i el
comportament del metge amb la posterior repercussié en el maneig del colesterol
del pacient. En aquest estudi, s'observa un augment dels coneixements de les
directrius de I'ATPIIl en ambdds grups (control i en linia), perd en I'aprenentatge
en linia s’associa també a un augment significatiu en el percentatge de pacients
d’alt risc tractats adequadament. Van poder concloure que I'aprenentatge en linia
pot produir canvis en el comportament i millores en el coneixement que son
comparables o superiors a les realitzades a partir d'activitats formatives

presencials (96).

A nivell de metges d’Atencié Primaria i metges internistes es va dur a terme un
assaig clinic dirigit a millorar I'adhesio dels metges a les directrius de I'ATP Il a
través d’'un assistent personal digital que proporcionava el risc Framingham i el
tractament recomanat segons I'ATPIIl. A més, tots els participants (grup control i
grup intervencio) van rebre difusi6 de la GPC i copies en paper, una sessio
presencial inicial, un informe de feedback de resultats propis de cada metge i 4
sessions presencials durant el seguiment. Després de 5 anys de seguiment,
s’observa un descens en el maneig adequat de la DLP en ambdds grups i molt
més marcat en el grup control, fins i tot en els pacients d’alt risc CV. En el grup
intervencié s’'observa un descens de la prescripcido inadequada, perd no va
millorar 'adequacio de la prescripcio de farmacs hipolipemiants en cap dels dos
grups (97).
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Al Pais Basc es va dur a terme I'estudi CLUES, un assaig clinic amb I'objectiu
d’avaluar l'efectivitat d'una intervencié multifacetaria en la implementacio de tres
GPC relacionades amb el risc CV (HTA, DM i DLP) en I'Atencié Primaria, on es
combinaven sessions presencials i material en linia. En el grup control, es van
introduir directrius de la forma habitual (circular per correu electronic, publicacié a
la intranet i sessions cliniques a cada unitat). En el grup intervencio, a més a més
d’aquestes, es va implementar una intervencid que incloia sessions de
presentacio de les GPC dirigides per metges que van participar en el
desenvolupament de les GPC, un accés a una pagina web amb les
recomanacions de les GPC, algoritmes i material per als pacients, i tallers per a
metges i infermers de familia. La intervencid mostra un efecte modest sobre
algunes variables del maneig i de la prescripcid, sense observar efectes sobre
resultats clinics dels pacients. L'efecte més gran fou l'augment de l'avaluacio del
risc CV com a eina de decisi6 (98).

Queda pales que resulta necessari desenvolupar estrategies d'implementacio de
les GPC dirigides a superar les dificultats i barreres existents al medi, en les quals
s’han d’aplicar i comprendre millor els processos de canvi. També resulta
essencial realitzar una analisi final dels resultats mitjancant sondejos i registres,
per tal de verificar si realment s’apliquen les recomanacions de la guia en la

practica clinica diaria i el seu impacte en els resultats clinics dels pacients.

Des de 'any 2008, a les Terres de I'Ebre s’han iniciat activitats de col-laboracio
entre metges d’Atencio Primaria i Hospitalaria per coordinar, harmonitzar i millorar
el maneig dels pacients amb MCV. Entre altres accions, s’ha elaborat una GPC
multidisciplinaria i amb I'assessorament de la FICF per al tractament de la DLP en

prevencio secundaria (annex 3).

En aquesta GPC es realitzen recomanacions molt generals per al control dels
FRCV i es descriu detalladament el tractament no farmacologic i el farmacologic
de la DLP. També s’avalua I'eficacia, la seguretat, la conveniéncia, el cost i relacio
risc-benefici de diverses intervencions terapeutiques i el seu paper en la prevencio
secundaria. Finalment, es proposa un algoritme d’actuacio per a millorar el control

I seguiment a les consultes d’aquests pacients.
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Per tal dimplementar aquesta GPC, es va dissenyar l'estudi PRECARTE
(PREvencié CARdiovascular TErres de I'Ebre), I'objectiu del qual era aconseguir
una correcta implementacié de la GPC desenvolupada entre I'Hospital i I'AP. La
implementacio es va dur a terme mitjancant la realitzacid d'una intervencio
formativa a tots els metges d’Atencié Primaria de I'ICS a les Terres de I'Ebre (99).
Aquesta intervencid consistia en una sessio presencial inicial, un curs en linia de
participacio voluntaria en el qual es treballava sobre pacients amb CI i mal control
del cLDL adscrits al mateix metge, i una avaluaci6 i sessio de feedback al cap

d’un any.

El gran repte al qual ens enfrontem en I'actualitat és aconseguir 'adherencia dels
diferents professionals a qui es dirigeix aquesta GPC i la consequent millora en el

control de la DLP en pacients amb CI.

PUNTS CLAU

o Efecte de diferents estrategies sobre la implementacio de GPC:

* Amb la utilitzacié de material educatiu es pot observar un efecte modest.

* Les sessions cliniques produeixen un efecte petit.

 L'auditoria, el feedback i els recordatoris als professionals sanitaris sén
estrategies potencialment eficaces i causen un efecte moderat.

* La difusio passiva és generalment ineficag.

* L’aprenentatge on-line esta associat a grans efectes positius en
comparacié amb cap intervencio i a efectes semblants en comparacio
als metodes presencials.

o Es necessari desenvolupar estratégies d'implementacié de GPC dirigides a
superar les dificultats i barreres existents al medi on s’han daplicar i

comprendre millor els processos de canvi.
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3. HIPOTESIS

3.1. HIPOTESI PRINCIPAL

El percentatge de bon control del cLDL en pacients diagnosticats de Cl millorara
després de la implementacié d'una GPC per al tractament de la DLP en la
prevencio secundaria de 'MCV, mitjancant una intervencié composta de sessions
formatives presencials, un curs en linia i sessions de feedback presencials en la

Geréencia Territorial de I'ICS a les Terres de I'Ebre.

3.2. HIPOTESIS SECUNDARIES

Les caracteristiques del pacient i les del professional medic que atén el malalt i el
nivell d’intensitat de participacio en les activitats relacionades amb la
implementacio de la GPC per part dels metges estan associades al control del

cLDL dels pacients amb CI.

El nivell d’'intensitat de participacié en les activitats relacionades amb la
implementacio de la GPC per part dels metges comporta diferéncies en la

supervivéncia dels pacients amb Cl als 5 anys.

El nivell de cLDL en pacients amb CI esta associat a la IT present en el maneig

del pacient per part dels metges.
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4. OBJECTIUS

4.1. OBJECTIU PRINCIPAL

Avaluar I'impacte de la implementacio d’'una GPC per al tractament de la DLP en
prevencio secundaria de la MCV sobre el control del cLDL en pacients
diagnosticats de CI, mitjancant sessions formatives presencials, un curs en linia i
sessions de feedback presencials en la Geréncia Territorial de I'ICS a les Terres
de 'Ebre.

4.2. OBJECTIUS SECUNDARIS

Avaluar si les caracteristiques del pacient i les del professional medic que atén el
malalt i el nivell d’'intensitat de participacio en les activitats relacionades amb la
implementacio de la GPC, per part dels metges, estan associades al control del
cLDL dels pacients amb CI.

Avaluar si hi ha diferencies en la supervivencia dels pacients entres els diferents
nivells d’'intensitat de participacio en les activitats relacionades amb la
implementacio de la GPC als 5 anys.

Avaluar si el nivell del cLDL en pacients amb CI pot estar associat a la IT present

en el maneig del pacient per part dels metges.
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5. METODOLOGIA

5.1. DISSENY DE L’ESTUDI

Per aconseguir els objectius del projecte PRECARTE es va dissenyar un estudi
d'intervencid quasiexperimental "abans-després" sense grup control. Es va dur a
terme una intervencié formativa sobre tots els metges d'Atencié Primaria de les
Terres de I'Ebre per millorar la implantacié de la GPC (Guia per al tractament de
la dislipemia en la prevencio secundaria de la malaltia cardiovascular) (annex 3 i

annex 4).

El protocol del projecte ha estat publicat previament (99) (annex 5) i va passar
l'avaluacio del Comité d'Etica de la Fundacio Institut Universitari per a la Recerca
a I'Atencié Primaria de Salut Jordi Gol i Gurina (IDIAPJGol), a Barcelona el 12 de
juny de 2009 (Referencia: P09/25) (annex 6).

5.2. AMBIT

La Geréncia Territorial de I'lCS a les Terres de I'Ebre esta formada per quatre
comarques del sud de Catalunya: Baix Ebre, Montsia, Ribera d’Ebre i Terra Alta.
Aquesta Geréncia engloba 11 arees basiques de salut (ABS) d'Atencio Primaria,

les quals van acceptar participar en aquest estudi.

A la nostra regio, la prevencié secundaria de la Cl es controla des de I'Atenci6
Hospitalaria mitjancant els serveis de cardiologia i medicina interna, i des de
I'Atencié Primaria pel metge de familia, i €s aquest qui controla majoritariament la

prevencio secundaria a llarg termini.

5.3. POBLACIO

La poblacié d'estudi van ser els pacients diagnosticats i registrats en el sistema
informatic e-CAP (programa informatic utilitzat a I’Atencié Primaria de I'ICS) amb

diagnostic de Cl abans del 30 de juny de 2009. Es van excloure els diagnosticats
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entre juliol i desembre de 2009, perqué la intervencié va comencar el 2010 i vam
deixar 6 mesos de marge per millorar el control del cLDL després del diagnostic
de CI.

Es van excloure els pacients que no complien criteris de poblacié atesa (minim 3
visites en I'Atencié Primaria els darrers 2 anys i almenys 1 l'Ultim any), els
pacients que van presentar I'esdeveniment coronari menys de 6 mesos abans de
I'inici de l'estudi, els que patien una malaltia terminal, els que no tenien una
analitica sanguinia amb determinacions del cLDL el 2009 i el 2011, i els que van
canviar de metge durant el procés d’'implementacié de la GPC.

5.4. GRANDARIA DE LA MOSTRA

El calcul de la grandaria mostral s'ha realitzat amb la calculadora de grandaria
mostral GRANMO, desenvolupada a I'Institut Municipal d'Investigacié6 Medica de
Barcelona. Acceptant un risc alfa de 0,05 i un risc beta inferior al 0,2 en un
contrast bilateral, calen un minim de 892 subjectes, assumint que el percentatge
inicial en el control del cLDL és del 50% i amb una diferéncia minima a detectar

del 7%. S'ha estimat una taxa de perdues de seguiment del 10%.

5.5. DISSENY DE LA INTERVENCIO

La intervencio del nostre estudi estava composta per diverses activitats sobre els

metges d’Atencié Primaria per tal d’implementar la GPC elaborada.

En aquesta GPC es feien recomanacions per al control dels factors de risc CV i es
descrivia el tractament no farmacologic i el farmacologic de la DLP en pacients
amb MCV. També es comparava l'eficacia, la seguretat, la conveniencia, el cost i
la relaci6 risc-benefici de diverses intervencions terapeutiques i el seu paper en la
prevencido secundaria. Finalment, es proposava un algoritme d'actuacié per

millorar el control i seguiment d'aquests pacients (annex 3, pagina 122).

Es va publicar la versio extensa de la GPC (annex 3) a la intranet corporativa i

també una versid curta en forma de triptic (annex 4) per facilitar la seva
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adheréncia. Aquesta es va repartir el dia de la sessié presencial formativa del
2010 entre els professionals sanitaris.

Als diferents professionals se'ls va convidar a participar a través dels directors
dels equips d’Atencid Primaria que van incloure la primera sessi6é presencial de la
intervencié dins el programa de formacié de I'equip en horari laboral (formaci6 en

servei).
Les diferents estratégies d'implementacio de la GPC van ser una sessié formativa
presencial 'any 2010, un curs en linia i una sessio presencial de feedback dels

primers resultats el 2011.

Durant els mesos de febrer i mar¢ de 2010 es va dur a terme la sessié formativa

presencial a cadascuna de les 11 ABS (una sessié per ABS). Aquestes sessions
es van programar dins el calendari de formacié del mateix centre durant I'horari
laboral i van ser impartides per dos metges de I'equip investigador (un metge
d'Atencié Primaria i un altre d’hospitalari). La sessié formativa tenia una duracio
de 2 hores amb l'objectiu de fer difusié de la GPC, donar la guia en versi6 curta,
explicar les diferents mesures de prevencié secundaria de I'MCV i, en especial, la
Cl i com aconseguir nivells de cLDL adequats. En aquesta sessio se’ls va explicar
el projecte de recerca al qual formava part la sessio i també se'ls proposava

participar en el curs en linia.

De mar¢ a juny de 2010, es va dur a terme el curs formatiu en linia. Els metges

que ho van desitjar podien realitzar un curs en linia de 20 hores de durada, a
través d'una plataforma Moodle (annex 7) i acreditat amb crédits per I'ICS (la
participacio en els tres moduls era necessaria per a l'acreditacid). A part de la
invitacio a través de la sessié formativa presencial, als metges de familia també
se’ls va convidar a participar a traves de la intranet corporativa, es van enviar tres
correus electronics recordatoris a cada professional i es van utilitzar com a enllag
els directors de les ABS. Als professionals que estaven interessats se’ls va
facilitar una clau d’accés per entrar a I'espai web, el qual estava habilitat per poder
accedir al material de lectura, realitzar i lliurar les activitats, i poder comunicar-se

amb els professors. A la plataforma de treball hi havia una bustia per resoldre els
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possibles dubtes que anaven sorgint durant la realitzacié6 de les activitats. Els
docents van ser metges de la FICF.

L'objectiu general del curs en linia fou donar suport als clinics per optimitzar el
tractament de les dislipemies i millorar el control de la hipercolesterolemia en
prevencié secundaria mitjangant la implementacio de la nova GPC. Els objectius
especifics foren: conéixer l'existéncia de la nova GPC, saber aplicar les
recomanacions d'aguesta guia i millorar el control de la hipercolesterolemia en
prevencié secundaria. En finalitzar aquest curs, els participants havien de ser
capacos de coneixer les estrategies terapeutiques, farmacologiques i no
farmacologiques, conéixer i seleccionar el tractament optim per a cada situacio,
ser capacos de comunicar al pacient el tractament que ha de seguir, coneixer els
principals efectes indesitjats i decidir quan suspendre un farmac o disminuir la
dosi, mantenir un pla de seguiment i reconéixer les situacions que necessiten fer
una derivacio del pacient. El tret diferencial del curs consistia a revisar pacients
amb CI que tenien mal control del cLDL i fer propostes de millora per optimitzar el

seu grau de control a partir de casos reals.

Per tal d’aconseguir aquests objectius, el curs en linia estava organitzat amb tres
moduls:

- Modul 1: tenia com a objectiu conéixer el contingut de la GPC. Consistia a fer
una lectura guiada de la GPC i respondre a unes preguntes que ajudaven a que
I'alumne se centrés en les recomanacions farmacologiques, les recomanacions no
farmacologiques i el seguiment dels pacients. Aquests temes s’havien d’anar
llegint i a la vegada anar resolent les activitats que es plantejaven a cada apartat,
la correcci6 de les quals era automatica. Aquestes activitats consistien
basicament en preguntes d’elecci6 mudltiple i de vertader o fals, la resposta
generava un retorn d'encert o d’error que donava l'explicacié pertinent sobre
I'opcié senyalada. També hi havia preguntes de completar els espais.

- Modul 2: tenia com a objectiu aplicar les recomanacions d'aquesta GPC a
diferents situacions cliniques hipotetiques que es puguin plantejar a la consulta.
L’activitat consistia a resoldre unes preguntes d'eleccid multiple sobre quatre

casos clinics amb el corresponent retorn d’encert o derror. Per a cada cas
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s'explicava quins eren els aspectes a treballar, es presentava el cas i es resolien
les preguntes (s'havia d’intentar resoldre amb el contingut de la GPC).

- Modul 3: tenia com a objectiu fer una analisi de la situacié dels pacients que son
atesos per cada un dels alumnes; és a dir, casos reals de pacients amb CI i mal
control del cLDL adscrits al mateix metge que realitzava el curs, als quals havien
de proposar una estratégia de millora. Aixo els donava informacié de com ho
estaven fent en la seva practica diaria i els servia de feedback individual per a

cada professional.

Al cap d’'un any, el 2011, durant els mesos de febrer i mar¢ es va dur a terme la
sessio presencial de feedback (una per a cada ABS). Aquesta sessié durava una

hora, es feia un recordatori dels punts clau de la guia i s'exposaven els resultats
obtinguts sobre la diferencia dels nivells de cLDL abans i després de la intervencio
en funcié de la participacié a la sessidé presencial i al curs en linia. L'objectiu
d'aquesta segona sessio va ser realitzar un feedback grupal, amb la intencié de

millorar el control del cLDL.

5.6. VARIABLES

5.6.1. La variable principal _és el percentatge de pacients que aconsegueixen un

bon control de cLDL mesurat en mil-ligrams/decilitre (mg/dl) després de la
intervencidé. Es considera pacient controlat si a I'Gltima analitica el cLDL ha sigut
<100 mg/dl (34,100), d'acord amb les recomanacions de la GPC de I'ICS
publicada el 2009 sobre Colesterol i Risc Coronari (34).

5.6.2. Les variables secundaries soén:

- En relacié amb el metge : I'edat, el sexe, el tipus de contracte laboral, si treballa
a una ABS Unitat Docent de residents de medicina familiar i comunitaria,
I'assisténcia a la sessi6é presencial de 2010, la realitzacié del curs en linia el 2010,
I'assistencia a la sessi6 presencial de feedback de 2011 i la inércia terapeutica el
2011 (percentatge de pacients als quals el metge no els modifica el tractament
farmacologic, tot i tenir mal control del cLDL dividit pel total de pacients mal

controlats).
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- En relacié amb el pacient : edat, sexe, tenir el diagnostic de DM, HTA, tabac,
fibril-lacié auricular (ACxFA), arteriopatia periférica, AVC, comorbiditat CV previa
associada (nombre de malalties diagnosticades relacionades amb el risc CV: DM,
HTA, ACXFA, arteriopatia periférica o AVC) i la supervivencia de 5 anys després

de la finalitzacié de la intervencié de 2011.

5.7. RECOLLIDA DE DADES

Per a la recollida de dades, inicialment es va elaborar una base de dades en la
qual es van reflectir els casos amb diagnostic de Cl i es van vincular al seu metge
d'Atencié Primaria. Aixi es va poder relacionar el grau de control del cLDL del

pacient amb les caracteristiques del seu metge.

La informacié de les variables dels pacients es va extreure del registre informatic
del programa e-CAP utilitzat a I'Atencid Primaria de I'lCS, amb un procés
d’anonimitzacio de les dades. La informacio de les variables dels metges es va
obtenir a través de linformatic referent de I'lCS al territori. La informacié de
I'assisténcia a les sessions i al curs en linia es va aconseguir a través de la unitat
de formaciéo mitjancant els fulls de signatura d’assisténcia i de la plataforma
Moodle, respectivament, i es van introduir manualment per una sola persona que
va mantenir I'anonimat de les dades del professional passant-ho a una base
encriptada.

Finalment, es va duplicar la base de dades i es va assignar un codi a cada pacient
per tal de no poder identificar ni els pacients, ni els professionals, ni les ABS on
pertanyien, i aixi aconseguir que les dades fossin anonimes durant I'analisi
d’aquestes. Les persones responsables de l'analisi de les dades no van tenir

acceés a la base de dades inicial no anonimitzada.

5.8. ANALISI ESTADISTICA

Totes les analisis estadistiques es van realitzar mitjancant el programa IBM SPSS
Statistics 21.0. Es van considerar significatius tots els tests estadistics amb un p

valor inferior a 0,05.
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Es va depurar la base de dades. Les variables qualitatives es van expressar
mitjancant la frequéncia absoluta i el seu percentatge. Per a determinar si les
variables quantitatives es distribuien segons una distribucié normal, es va realitzar
el test de normalitat de Kolmogérov-Smirnov. La descripcido de les variables
quantitatives es va realitzar mitjancant la mitjana i la seva desviacié estandard en
el cas de seguir una distribucié6 normal o bé mitjancant la mediana i I'amplitud

interquartil en el cas de seguir una distribucié no normal.

La relaci6 de variables qualitatives entre diferents grups o categories es va
realitzar mitjancant el test de chi quadrat. Quan es van comparar variables
qualitatives abans-després en els mateixos casos es va fer servir el test de
McNemar. Per a les comparacions entre dos grups per a les variables
quantitatives vam utilitzar el test t-Student o el test U de Mann-Whitney en funcio
de si seguien 0 no una distribucié normal, i per a més de dos grups vam utilitzar
I'ANOVA o el test de Kruskal-Wallis també en funcié de la distribucio normal de
les mostres. Per a la comparativa abans i després de la intervencio formativa de la

mediana dels nivells de cLDL es va utilitzar el test de Wilcoxon.

Per avaluar l'associacio de les diferents variables amb el control del cLDL vam
utilitzar una regressio logistica multinivell, essent el pacient el primer nivell i el
metge el segon. El grau d'associacio de les variables es va expressar mitjancant
les odds ratios (OR) i els seus intervals de confianca (IC) del 95%. El mateix tipus
d'analisi es va seguir per avaluar quines variables podien estar associades a la

inercia terapeutica dels pacients.

Per tal d’'estudiar la part de la variancia explicada per les caracteristiques del
metge, es va calcular el coeficient de particio de la variancia (CPV) per a la
regressid logistica multinivell mitjancant la férmula proposada per Snijders —
Bosker el 1999 (101).

Amb I'objectiu de determinar com canviaria el risc d’'un pacient que passés d’estar
ates pel metge de major risc de mal control a ser ates pel metge de menor risc
vam calcular la mediana odds ratio (MOR) (102), que es defineix com la mediana

de les OR estimades entre un metge amb el major risc de mal control del cLDL i
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un metge amb el menor risc de control de cLDL després de seleccionar

aleatoriament dos metges de manera repetida.

Per avaluar si existien diferencies en la supervivéncia dels pacients als 5 anys de
la intervencié en funcié del nivell d’intensitat de participacié en les activitats
relacionades amb la implementacié per part del seu metge, es va realitzar una
analisi de Kaplan-Meier, en la qual el nivell de participacié dels professionals es
va estratificar en 4 categories. La significacio entre les diferents corbes de

supervivencia es van avaluar mitjancant el test de Log Rank.
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6. RESULTATS

6.1. CARACTERISTIQUES GENERALS

6.1.1. Caracteristiqgues generals dels pacients a I'inici de I'estudi

El nombre de pacients amb CI identificats a partir dels sistemes d'informacié
d'Atencié Primaria a final de juny de 2009 sense malaltia terminal i atesos era de
4.594 pacients. D’aquests, es van excloure els pacients que no tenien una
analitica sanguinia amb determinacions de cLDL el 2009 i el 2011, i ens va
quedar una mostra de 1.439 pacients, dels quals 1.151 tenien el mateix metge
assignat el 2009 i el 2012. Amb aquesta mostra s'aconseguia cobrir el minim de

pacients requerits amb el calcul de la grandaria mostral realitzat previament.

La nostra mostra estava constituida pels 1.151 subjectes diagnosticat de Cl que
complien els criteris d'inclusio, els quals tenien una edat mitjana de 72,3 anys, la
majoria eren homes (63,2%), amb una tensié arterial mediana de 134/74 mmHg,
una mediana d’hemoglobina glicada en diabétics de 5,8%, amb una comorbiditat
CV associada de 2 patologies de mediana i un total de 19,2% del pacients estava

assignat a una ABS Unitat Docent de residents metges de familia.
A la taula 1 es mostra la distribucio de les comorbiditats CV en la nostra mostra a
I'inici de l'estudi, i cal destacar que les patologies més frequents foren la HTA amb

un 72,9% dels pacients i la DM amb un 40,7%.

Taula 1. Distribucié de comorbiditats CV en la mostra el 2009.

Patologies Frequéncia (%)
HTA 839 (72,9)
DM 469 (40,7)
ACXFA 149 (12,9)
fumadors 133 (11,6)
AVC 29 (2,5)
Arteriopatia periferica 20 (1,7)
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6.1.2. Caracteristiques generals dels metges a I'inici de I'estudi

La mostra engloba un total de 108 metges de familia d’Atencié Primaria dels quals
la majoria sén homes (57,3%) amb una edat mitjana de 49,5 anys i 19 treballen a
una ABS que és Unitat Docent. A la taula 2 podem observar el tipus de contracte

laboral dels metges als quals estan assignats els pacients de la nostra mostra.

Taula 2. Tipus de contracte laboral dels metges el 2009.

Contracte laboral Frequencia(%)
placa definitiva 56 (51,8)
interi 37 (34,1)
eventual 8 (7,5)
comissio de serveis 7 (6,6)

TOTAL: 108 (100)

6.1.3. Caracteristiques generals dels centres de salut a l'inici de I'estudi

Els pacients de la mostra estan assignats a 11 arees basiques de salut (ABS)
distribuides per la Gerencia Territorial de I'ICS a les Terres de I'Ebre, de les quals
2 eren unitats docents de I'especialitzacio Metges Interns Residents en Medicina

Familiar i Comunitaria.

La taula 3 mostra la distribucié dels pacients a les diferents ABS, on podem
observar que les ABS amb més pacients inclosos a I'estudi s6n Amposta (14,9%),
Tortosa est (13,2%) i Tortosa oest (12,8%).
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Taula 3. Distribucié dels pacients en les diferents ABS.

ABS Frequéncia (%)
Amposta 172 (14,9)
Tortosa est* 152 (13,2)
Tortosa oest 147 (12,8)
Sant Carles - Alcanar 125 (10,9)
Terra Alta 122 (10,6)
Mora d’Ebre 95 (8,3)
Flix 80 (7)
Deltebre* 69 (6)
Ulldecona - la Sénia 67 (5,8)
L’Aldea-Camarles-
’Ampolla 19
L’Ametlla — el Perelld 61 (5,3)
TOTAL: 1151 (100%)

* ABS unitats docents

6.2. PARTICIPACIO EN LA INTERVENCIO

La intervenciéo que hem dut a terme per tal d’implantar la nostra GPC ha estat
constituida per 3 activitats diferents, dues activitats realitzades el 2010: la sessio
formativa presencial i el curs en linia; i una realitzada el 2011: la sessi6 presencial
de feedback de resultat de pacients. Per tal d’avaluar els canvis en el cLDL, en
I'analisi de les dades hem dividit la implementacio en dues fases: per una banda,
el grup implementacio de 2010 format per la sessié presencial de 2010 i el curs en
linia amb el qual utilitzem els nivells de cLDL de 2011 (un any després de la seva
realitzacio) i, per altra banda, tenim el grup implementacié de 2011 format per la
sessiO presencial de feedback amb el qual utilitzem els nivells de cLDL de 2012

(també un any desprées).
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6.2.1. Nivell de participacié en la implementacié de 2010: sessié presencial

formativa i el curs en linia

En la sessio presencial formativa de 2010, en la qual es presentava la GPC van
assistir el 56,5% dels metges inclosos a I'estudi, fet que representa un total de
651 pacients inclosos a l'estudi. El curs en linia el van realitzar el 43,3% dels

metges, la qual cosa engloba 498 pacients.

Per tal de fer l'analisi en funcié del nivell de participacié en la implementacié de
2010, hem classificat la mostra amb 4 grups: pacients dels metges que no han
participat en cap activitat de la implementacio, pacients dels metges que només
han assistit a la sessio presencial formativa del 2010, els que només han
participat al curs en linia i els pacients dels metges que han assistit a la sessio

presencial i han participat al curs en linia.
A la taula 4 es mostra la classificaciéo en funcié del diferent nivell de participacioé
per part dels metges a les diverses activitats de la implementacié de 2010 i el

nombre de pacients que implica.

Taula 4. Nivell de participacié en la sessio presencial de 2010 i en el curs en linia.

METGES PACIENTS

frequencia (%) frequencia (%)
No han participat a cap activitat 35 (32,4) 328 (28,5)
Només sessio presencial 2010 29 (26,9) 325 (28,2)
Només curs en linia 12 (11,1) 172 (14,9)
Sessio presencial 2010 + curs en linia 32 (29,6) 326 (28,3)
TOTAL: 108 (100) 1.151 (100)
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6.2.2. Participacié en la implementaci6 de 2011: sessi6 presencial de
feedback

Al cap d’'un any de la realitzacié de la sessi6 presencial formativa de 2010 i del
curs en linia es va dur a terme una sessio presencial amb I'objectiu de realitzar un
recordatori dels punts clau i un feedback dels primers resultats de I'estudi on van

assistir menys de la meitat dels metges (taula 5).

Taula 5. Nivell de participacio en la sessi6 assistencial de feedback.

METGES PACIENTS

frequéncia (%) frequéncia (%)

No assistencia feedback 58 (53,7) 578 (50,2)
Assisténcia feedback 50 (46,3) 573 (49,8)
TOTAL: 108 (100) 1.151 (100)

6.3. CANVIS OBSERVATS EN EL cLDL DESPRES DE LA IMPLEMENTACIO
DE LA GPC: SESSIO FORMATIVA | CURS EN LINIA EL 2010 | SESSIO DE
FEEDBACK EL 2011

6.3.1. Variacions en el cLDL després de la implement  aci6 de 2010

Després de la implementacio de la GPC, a través de la sessio presencial
formativa i del curs en linia del 2010, hem observat un descens de la mediana de
cLDL el 2011 respecte el 2009 de 3mg/dl (la mediana i I'amplitud interquartil per al
test de Wilcoxon el 2009 era de 99 mg/dl (39) i el 2011 de 96 mg/dl (39) amb una
p<0,001).

Per avaluar la variacio dels nivells de cLDL després de la implementacié 2010 de
la GPC en funcié del nivell de participacié en la implementacio, utilitzem la
variable diferencia entre els nivells de cLDL del 2009 i el 2011. No es van detectar

diferéncies estadisticament significatives entre els diversos grups de nivell de
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participacio en la implementacio i la diferencia de cLDL del 2009 i el 2011 (p =
0,355) (taula 6).

Taula 6. Medianes i amplituds interquartils de la diferencia de cLDL 2009-2011 en

funcié de cada grup de nivell de participacié en la implementacio 2010.

diferéncia )
amplitud
cLDL 2009- _ .
interquartil
2011
No han patrticipat a cap activitat 3,55 29,54
Nomeés sessio presencial 2010 3,93 28,77
Només curs en linia 5 24,93
Sessio presencial 2010 + curs en linia 5,45 28,54
p = 0,355*

*prova de Kruskal-Wallis

En un segon pas avaluem els canvis sobre el percentatge de pacients amb bon
control del cLDL (cLDL <100 mg/dl) un any després de la sessi0o presencial
formativa i del curs en linia. A la taula 7 podem observar que el 2009, dels
pacients que presentaven un bon control del cLDL, un 11,3% van passar a estar
mal controlats el 2011 i que el 18% dels mal controlats el 2009 passaven a estar
ben controlats una any després de la implementacié de 2010 de la GPC. Podem
dir, per tant, que de forma global el 2011 tenim gairebé un 7% més de pacients
amb bon control del cLDL respecte el 2009 (p <0,001). Per tant, podem afirmar
gue les proporcions en el control del cLDL han variat després de la intervencié de

2010 i hi ha hagut més canvis favorables.
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Taula 7. Percentatge de pacients amb bon control de cLDL abans de la

implementacioé 2010 i un 1 any després.

2011: cLDL <100mg/dl
NO Si TOTAL
570
NO 363 (31,5%) | 207 (18%)
2009: cLDL (49,5%)
<100mg/dI : 581
Si 130 (11,3%) | 451 (39,2%)
(50,5%)
TOTAL | 493 (42,8%) | 658 (57,2%) 1.151

p < 0,001*

*prova de Mc Nemar

En avaluar I'evolucio del control del cLDL del 2009 al 2011 en funci6 del nivell de
participacio a la implementacié de 2010 (taula 8), observem que els metges que
van assistir a la sessio presencial i van realitzar el curs en linia partien el 2009
d’'un percentatge més baix de pacients amb el cLDL controlat. En aquest grup de
professionals podem observar que lincrement del percentatge de pacients
controlats és el més elevat respecte a la resta de grups i I'inic significatiu
estadisticament (p = 0,001). Per tant, podem afirmar que les proporcions en el
control del cLDL han variat a millor control després de la intervencié de 2010 en el

grup que ha realitzat el curs en linia i la sessié presencial.
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Taula 8. Evolucio del control del cLDL en pacients amb CI del 2009 al 2011 en
funcio del nivell de participacio a la implementacio 2010.

NIVELL DE PARTICIPACIO A LA IMPLEMENTACIO 2010

No han _
- _ o Presencial +
participat a Presencial 10 | Curs en linia o
- curs en linia
cap activitat

20009:
161 (49,1%) 167 (51,4%) 102 (59,3%) 151 (46,3%)
cLDL<100
2011:
180 (54,9%) 183 (56,3%) 108 (62,8) 187 (57,4%)
cLDL<100
diferéncia % .
+ 5,8% + 4,9% + 3,5% +11,1%
cLDL<100

McNemar p =0,061 p=0,113 p=0471

6.3.2. Variacio en el cLDL després de la implementac  i6 de 2011

En aguest cas, la mostra és de 912 pacients, ja que no tots tenien analitica amb
valors de cLDL registrats el 2012, un any després de la sessio presencial de
feedback de 2011.

Després de la implementacio de la GPC a través de la sessio presencial de
feedback el 2011 hem observat un descens de la mediana de cLDL el 2012
respecte el 2011 de 4,9 mg/dl (la mediana i 'amplitud interquartil per al test de
Wilcoxon el 2011 era de 95,9 mg/dl (39) i el 2012 de 91 mg/dl (35,7) amb una
p<0,001).

Per avaluar la variacio dels nivells de cLDL després de la implementacié 2011 de
la GPC en funcié de l'assisténcia a la sessio de feedback, utilitzem també la
variable diferencia entre els nivells de cLDL, en aquest cas entre I'any 2011 i el
2012. No s’observen diferéncies estadisticament significatives entre haver assistit
0 no a la sessio de feedback i la diferéncia de cLDL entre 2011 i 2012 (p = 0,828)
(taula 9).
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Taula 9. Medianes i amplituds interquartils de la diferencia de cLDL 2011-2012 en

funcié de l'assistencia a la sessi6 de feedback 2011.

diferencia amplitud
cLDL 2011-2012 interquartil
Han assistit a sessi6 feedback 55 47.65
No han assistit a sessi6 feedback 4 48,18
p = 0,828*

*prova de U de Mann-Witney

Posteriorment, hem avaluat els canvis sobre el percentatge de pacients amb bon
control del cLDL un any després de la sessio presencial de feedback del 2011. A
la taula 10 podem observar que el 2011 un 19,1% dels pacients que presentaven
un bon control del cLDL van passar a estar mal controlats el 2012 i que el 26,4%
dels mal controlats el 2011 passaven a estar ben controlats el 2012. Podem dir
que de forma global el 2012 tenim gairebé un 7,3% més de pacients amb bon
control del cLDL (cLDL <100 mg/dl) respecte el 2011. Tot i aixd, no existeixen

diferencies estadisticament significatives (p = 0,128).

Taula 10. Percentatge de pacients amb bon control de cLDL abans de la

implementacio 2011 i 1 any despreés.

2012: cLDL < 100mg/dl

NO Si TOTAL
2011 olpL  NO | 149(163%) | 241(264%) |390 (42,8%)
< 100mg/d| Si | 174(19,1%) | 348 (38.2%) |522 (57,2%)
TOTAL | 323 (35,4%) | 589 (64,6%) 912

p = 0,128*

*test de McNemar
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En avaluar I'evoluciéo del control del cLDL del 2011 al 2012 en funcié de
I'assistencia a la sessio presencial de feedback (taula 11), observem que els
metges que no van assistir a la sessio presencial de feedback el 2011 presenten
un increment del percentatge de pacients controlats més elevat respecte als que

si que hi van assistir, essent estadisticament significatiu (p = 0,002).

Taula 11. Evolucio del control del cLDL en pacients amb CI del 2009 al 2011 en

funcié del nivell de participacio a la implementacié 2010.

Han assistit al
feedback

No han assistit al
feedback

2011: cLDL<100

261 (57,6%)

261 (56,9%)

2012: cLDL<100

284 (62,7%)

305 (66,4%)

diferéncia % cLDL<100

+5,1%

+9,5%

McNemar

6.3.3. Variables associades al control del cLDL el 2 011, un any després de la

implementacio de 2010

En el nostre estudi per avaluar I'associaci6 de les diferents variables estudiades al
control del cLDL tenim el pacient com a primer nivell (1.151 pacients per a la part
de la intervencio realitzada el 2010 i 912 per a la part de la intervencio realitzada
el 2011) i en un segon nivell tenim el metge d’Atencidé Primaria (108 metges) al
qual esta assignat el pacient. Ser metge d’'una ABS Unitat Docent de residents
metges de familia 'nem considerat una caracteristica del metge i, per tant, queda

representada dins del segon nivell.

Hem analitzat les variables tant del pacient com del metge que poden estar
associades al mal control del cLDL el 2011 (variable depenent: cLDL 2011 >
100mg/dl) (taula 12). Pel que fa a les variables del pacient, observem com a
factors de risc de mal control del cLDL ser dona i I'edat del pacient. En canvi, com
a factor protector tenim el fet de ser un pacient diabetic. Pel que fa a les variables

60

Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



del metge, observem que el fet de ser metge d’una unitat docent de residents de
medicina familiar i comunitaria és un factor protector de mal control del cLDL el
2011.

Taula 12. Analisi multinivell multivariant que mostra I'associacio entre el control
del cLDL el 2011, i les variables del pacient i del metge després de la intervencio

mitjancant la sessié presencial formativa del 2010 i el curs en linia.

%0dds

b 0
ratio IC 95% P

VARIABLES PACIENT

Edat 1,02 (1,00-1,03) 0,013
DM No 1
Si 0,54  (0,38-0,75) <0,001

AVC No 1

Si 0,83 (0,38-1,83) 0,649

ACXFA No 1
Si 1,25 (0,82-1,90) 0,297

VARIABLES METGE

Edat 1,01 (0,99-1,02) 0,499
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Metge unitat docent No 1

Si 0,68  (0,47-0,97) 0,033
Nivell participacio Cap activitat 1
implementaci6 2010 Només presencial 10 1,04 (0,74-1,45) 0,827
Nomeés curs en linia 0,88 (0,58-1,33) 0,545

Pres10+ curs en linia 1,00 (0,71-1,42) 0,999

Part de la variancia explicada (PVE) 21,46%

Coeficient de particio de la variancia (CPV) 2,69
Mediana odds ratio (MOR) 1,33

a. Odds ratio ajustada per a totes les variables del model
b. Interval de confianca del 95%
pres10: sessio presencial 2010

Per tal de valorar si el grup de metges d’una unitat docent s’associa a un major
control del cLDL en funci6 de la intensitat de participacié en la implementacié de
2010, hem creat una nova variable unint el nivell de participacio a la intervencio de
2010 i ser metge d’'una unitat docent amb diverses categories (taula 13) i hem
observat que ser metge d’'una unitat docent i que sols hagi realitzat el curs en linia
s’associa a major percentatge de control del cLDL dels seus pacients amb CI un

any després de la seva realitzacio.

Taula 13. Analisi multinivell multivariant que mostra I'associacié entre el control
del cLDL el 2011 i les variables del pacient i del metge després de la intervencié
als metges mitjancant la sessié presencial formativa del 2010 i el curs en linia
amb la nova variable unitat docent - nivell de participacié en la implementacio
2010.

ag%gs b1C 95% P
VARIABLES PACIENT
Sexe Home 1
Dona 1,60 (1,23-2,09) <0,001
Edat 1,02 (1,00-1,03) 0,013
Comorbiditat 0,94 (0,77-1,15) 0,541
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DM No 1
Si 0,53 (0,38-0,74) <0,001

AVC No 1
Si 0,83 (0,38-1,82) 0,645

ACXFA No 1

Si 1,24 (0,81-1,88) 0,322

VARIABLES METGE

Edat 1,00 (0,99-1,02) 0,706

Nivell participacio No UD i cap activitat 1

implementacié 2010+ No UD i pres10 0,95 (0,67-1,36) 0,795

Metge unitat docent No UD i curs en linia 1,07 (0,66-1,71) 0,794

(UD) No UD+presl0+enlinia 1,03 (0,71-1,49) 0,875
UD i cap activitat 0,69 (0,21-2,30) 0,544
UD i presl10 0,98 (0,56-1,70) 0,939
UD i curs en linia 0,42 (0,22-0,80) 0,009

UD + pres10 + en linia 0,61 (0,32-1,16) 0,134

Part de la variancia explicada (PVE) 21,46%

Coeficient de particié de la variancia (CPV) 2,69
Mediana odds ratio (MOR) 1,33

a. Odds ratio ajustada per a totes les variables del model
b. Interval de confianca del 95%

UD: unitat docent, pres10: sessio presencial 2010
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La PVE ens informa que el 21,46% de la variabilitat del control del cLDL el 2011
esta explicada per les caracteristiques del pacient i del metge introduides al

model.

El CPV o el coeficient de correlacio interclasse és la proporcié de la variancia que
s’explica per les diferencies degudes al metge. En el model per a la variable
depenent control del cLDL 2011, el coeficient de particié de la variancia és d’un
2,69%, la qual cosa significa que gairebé un 3% de variabilitat en el control del

cLDL entre els pacients amb CI pot ser explicada per I'accié del metge.

Considerant el metge com a segon nivell, la MOR per metge és d’'1,33, la qual
cosa explica una diferéncia del 33% en el risc de mal control del cLDL entre el
metge amb major risc de mal control del cLDL i el metge amb pitjor risc de mal
control dels seus pacient amb Cl. Es a dir, que si un metge d’una unitat no docent
gue no ha realitzat cap activitat passa a ser metge d’'una unitat docent i realitza el
curs en linia, la probabilitat de bon control del cLDL augmentaria en terme mitja un

33%, aproximadament.

6.3.4. Variables associades al control del cLDL el 2012, un any després de la

sessio presencial de feedback del 2011

Mitjangant els models multinivell hem analitzat les variables del pacient i del
metge que poden estar associades al mal control del cLDL el 2012 (variable
depenent: cLDL 2012 >100mg/dl), un any després de la sessi0 presencial de
feedback. A la taula 14 podem observar que de les variables del pacient, haver
patit un AVC és un factor protector de mal control del cLDL i, en canvi, cap
variable del metge analitzada es veu associada al control del cLDL el 2012.
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Taula 14. Analisi multinivell multivariant que mostra I'associacio entre el control
del cLDL el 2012 i les variables del pacient i del metge després de la intervencié
als metges mitjancant la sessié presencial de feedback de 2011.

20dds

b 0
ratio IC 95% P

VARIABLES PACIENT

Edat 0,99 (0,98-1,01) 0,806
DM No 1
Si 0,84 (0,57-1,22) 0,387

AVC No 1
Si 0,28 (0,08-0,97) 0,045

ACXFA No 1
Si 1,08 (0,64-1,74) 0,745

VARIABLES METGE

Edat 1,01 (0,99-1,03) 0,289

Metge Unitat Docent No 1
Si 0,84 (0,64-1,13) 0,261
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Part de la variancia explicada (PVE)

Coeficient de particié de la variancia (CPV)
Mediana odds ratio (MOR)

La PVE ens informa que el 16,92% de la variabilitat del control del cLDL el 2012
esta explicada per les caracteristiques del pacient i del metge introduides al
model.

En el model per a la variable depenent control del cLDL 2012, el coeficient de
partici6 de la variancia és d'un 3,04%, la qual cosa significa que un 3% de
variabilitat en el control del cLDL entre els pacients amb CI pot ser explicada per

I'accié del metge.

Considerant el metge com a segon nivell, la MOR per metge és d'1,36, la qual
cosa explica una diferencia del 36% en el risc de mal control del cLDL entre el
metge amb major risc de mal control del cLDL i el metge amb menor risc de mal

control del cLDL dels seus pacients amb CI.

6.4. SUPERVIVENCIA ALS 5 ANYS DE LA INTERVENCIO

Per avaluar la supervivencia, vam realitzar un tall als 5 anys de la finalitzacio de la
intervencid, és a dir 6 anys després de la implementacio de 2010 i 5 anys després

de la implementacié de 2011.

Als 6 anys de la implementacié de 2010, el 78,3% dels pacients encara estaven
vius. A la taula 15 es descriuen els percentatges de supervivéencia de cada nivell
d’intensitat de participacié a la implementacié de 2010 constituida per la sessi6
presencial formativa i el curs en linia, observant que els pacients de metges que

han realitzat el curs en linia presenten un major percentatge de supervivéncia.
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Taula 15. Percentatges de supervivencia en funcio de la intensitat de participacio
a la implementacio de 2010.

SUPERVIVENCIA
%
No han participat a cap activitat 76,9
Només sessio presencial 2010 78,5
Només curs en linia 82,1
Sessio presencial 2010 + curs en linia 77,5

Tot i aixi, mitjancant les corbes de Kaplan-Meier (taula 16) no s'observen
diferéncies entre els 4 grups de nivell de participacio en la implementacio de 2010.

Taula 16. Dades i corbes Kaplan-Meier 6 anys després de la implementacié de
2010.

_ Presencial
Cap Presencial Curs
. .. a . r . . , = +Cursen
Nivell participacio intervencio activitat 2010 en linia ini
inia
p p p P
Res - 0,624 0,216 0,951
Presencial 2010 0,624 -- 0,401 0,665
Curs en linia 0,216 0,401 -- 0,233
Presencial 2010 + curs en linia 0,951 0,665 0,233 --
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0.4 7 —1Cap activitat
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Analitzant la supervivencia 5 anys despreés de la implementacié de 2011 composta
per la sessio presencial de feedback s’observa un 78,4% de supervivéncia en els
quals no han assistit a la sessi6 de feedback i un 78,3% de supervivencia als que
Si que van assistir, tot i que no s’observen diferencies de supervivencia en funcio

de I'assistéencia a la sessié mitjancant les corbes de Kaplan-Meier (taula 17).

Taula 17. Dades i corbes Kaplan-Meier 5 anys després de la implementaci6é 2011.

1 —
0,8+
0,64
0.4- Assistencia sessio presencial 2011
-7 no
0,24 7 si
p = 0,898
0
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6.5. INERCIA TERAPEUTICA

Davant els resultats observats de poca millora en el control del cLDL en pacients
amb CIl després de les diferents fases d'implementacié de la GPC, ens vam
preguntar quin paper hi jugava la inercia terapéutica (IT) dels metges en aquests
pacients.

Vam calcular la IT existent després de la implementacio de 2010, ja que teniem
un major nombre de pacients. En la nostra mostra hi havia un total de 462
pacients i hem observat un 65,2% d'IT (taula 18); és a dir, que del total de
pacients que se’ls va realitzar una analitica el 2011 en la qual el cLDL estava
>100mg/dl i no se'ls va canviar el tractament hipolipemiant (ni dosi ni tipus de
farmac) per intentar millorar aquestes xifres de colesterol. En aquests pacients,
hem observat que el 32,6% tenia un cLDL entre 100 i 110 mg/dl i un 30,9% tenia

meés de 80 anys. En els pacients majors de 80 anys la IT augmentava fins el 76%.

Taula 18. Frequiencia d'IT en els pacients amb cLDL mal controlat.

Frequencia (%)

No IT 161 (34,85)
IT 301 (65,15)
Total mal control 462

Per tal d’avaluar les variables del pacient i del metge a la IT vam realitzar una
analisi multinivell (taula 19). En el nostre estudi tenim el pacient com a primer
nivell (448 pacients amb mal control del cLDL el 2011 i amb totes les variables
introduides al model), i en un segon nivell tenim el metge d’Atencié Primaria al
qual esta assignat el pacient. Ser metge d’'una ABS Unitat Docent de residents
metges de familia 'nem considerat una caracteristica del metge i, per tant, queda

representada dins del segon nivell.

A través del nostre model observem que els factors de risc de patir IT sén I'edat
del pacient (a més edat, més risc d'IT amb un 3% més de risc per any) i ser

hipertens o tenir una fibril-lacié auricular que multiplica el risc per dos. En canvi,
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com a factors protectors observem tenir una major comorbiditat de malalties amb
risc cardiovascular i el valors dels nivells de cLDL, com més apartats sén els
nivells de cLDL de 100 mg/dl (objectiu de control), menys risc de tenir IT. Cal
destacar que no hem vist associaci6 amb la IT amb cap variable del metge

introduida al model.

Taula 19. Analisi multinivell multivariant per avaluar variables associades a la IT.

a%%gs b1C 95% D

VARIABLES PACIENT
Sexe Home 1

Dona 0,75 (0,48-1,18) 0,212
Edat 1,03 (1,00-1,05) 0,023
Comorbiditat 0,65 (0,45-0,92) 0,017
DM No 1

Si 1,05 (0,59-1,88) 0,875
HTA No 1

Si 2,01 (1,08-3,75) 0,028
AVC No 1

Si 0,37 (0,10-1,38) 0,140
s 1

Si 1,32 (0,32-5,53) 0,701
ACXFA No 1

Si 2,12 (1,01-4,42) 0,046
Fumador No 1

Si 1,05 (0,46-2,38) 0,916
Valor cLDL 2011 0,99 (0,98-0,99) 0,001
VARIABLES METGE
Sexe Home 1

Dona 1,19 (0,71-1,99) 0,510
Edat 1,02  (0,99-1,05) 0,235
Tipus de contracte Placa definitiva 1

Comissio de serveis 0,18 (0,59-2,38) 0,643

Eventual NP NP NP

Interi 1,25 (0,85-1,83) 0,253
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Metge Unitat Docent No 1

Si 0,93 (0,51-1,70) 0,814
Nivell participacio Cap activitat 1
implementacio 2010 Només presencial 10 1,30 (0,74-2,28) 0,369
Només curs en linia 1,29 (0,63-2,65) 0,485

Presencial 10+en linia 1,53 (0,85-2,75) 0,160

Part de la variancia explicada (PVE) 16,92%

Coeficient de particio de la variancia (CPV) 3,04
Mediana odds ratio (MOR) 1,36

NP = No procedeix, ja que en reduir el nombre de pacients a 448, el nombre de
metges també s’ha reduit i no existeix cap metge amb aquestes caracteristiques.

Amb aquestes dades podem dir que el 16,92% de la variabilitat de la IT esta
explicada per les variables del pacient i del metge introduides al model. Hi ha un
3% de variabilitat en la IT entre els pacients amb CI d’'un mateix metge. | la MOR
d’'1,36 explica una diferéncia del 36% de la IT entre el metge amb menor risc d'IT i

el metge amb major risc d'IT en el maneig del cLDL en pacients amb CI.

71
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



72
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



7. DISCUSSIO

7.1. CARACTERISTIQUES DE LA INTERVENCIO | DE LA METODOLOGIA

A la Regié Sanitaria de les Terres de I'Ebre existeix des de fa anys especial

interés i preocupacio per millorar el control dels pacients amb MCV.

Del 2004 al 2006 es va participar en I'estudi Preseap (103,104), un assaig clinic
aleatoritzat en el qual es realitzava una intervencio educativa sobre pacients de 42
centres de salut de 8 comunitats autonomes diagnosticats d’'MCV (Cl, AVC i/o
malaltia arterial periferica). Aquest estudi tenia com a objectiu millorar la prevencio
secundaria en MCV mitjancant un programa intensiu de visites per part

d’infermeria, sense que finalment es trobessin diferencies amb el grup control.

De l'any 2011 al 2016 es va dur a terme I'estudi IR-DIABEV, un estudi transversal
descriptiu multicentric realitzat a I'Atencié Primaria de les Terres de I'Ebre.
L’objectiu d’aquest estudi era avaluar els beneficis de la dieta mediterrania en la
insuficiencia renal cronica en pacients diabétics tipus 2, sense que s'evidenciés
relacid entre la insuficiencia renal cronica i el grau d'adheréencia a la dieta

mediterrania en aquests pacients.

El 2008 es van promoure activitats de col-laboracié entre metges d’Atencio
Primaria i hospitalaria per coordinar, harmonitzar i millorar el maneig dels pacients
amb MCV a la nostra area, entre les quals es va elaborar una GPC
multidisciplinaria i amb I'assessorament de la FICF per al tractament de la DLP en

pacients amb MCV.

Amb aquesta metodologia es va aconseguir elaborar una GPC amb
caracteristiques descrites a la literatura com a factors facilitadors per a la
implementacio de GPC: es tracta d'una GPC adaptada a les necessitats locals,
d’actualitat, avalada i promoguda per organismes oficials, amb una versio curta
que facilités la seva utilitzacié i amb coordinacié entre I'atencidé especialitzada

hospitalaria i I'Atencié Primaria (el grup de treball estava format pel farmacéutic de
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I'HTVC, el farmaceéutic del CatSalut, metges de familia, metge internista, cardioleg
i farmacolegs clinics del FICF) (48,65-67,81,82).

Arran de l'elaboracio de la GPC, neix la necessitat de difondre-la i implantar-la
entre els professionals medics del territori i, posteriorment, realitzar-ne I'avaluacio.
En aquets sentit, s'inicia el projecte PRECARTE, en el qual s’elaborava una
estrategia d'implementacié composta per diverses activitats que trobem descrites
com a facilitadores per a la implementaciéo de GPC en diversos estudis. Aquesta
estratégia estava formada per un equip implementador multidisciplinari i que
representa la majoria de nivells assistencials que es veuen afectats per la GPC
(metges de familia, metges internistes, cardiolegs i farmacolegs clinics de la
FICF); es realitzaren sessions formatives dintre de I'horari laboral establert per a
formacid, per tal de facilitar I'organitzacié de I'agenda del centre per poder assistir
a la sessio de presentacié de la GPC i la sessio de feedback, on es proporciona
material educatiu; es van dur a terme activitats d'auditoria i feedback, ja sigui per
escrit a través del curs en linia, com oral amb la sessioé presencial; i per altra
banda, es va realitzar el curs en linia per millorar I'accessibilitat i adaptabilitat, per
treballar casos ficticis i analitzar casos clinics reals recolzats amb la GPC que
feien de feedback individual i als quals se’ls havia d’elaborar una estrategia de
millora (48,51,65-67,82,83,86-88,105).

Quant a limitacions d’aquest estudi, cal destacar el fet que no hi hagi grup control.
El 2009, el percentatge de pacients amb Cl o AVC amb bon control del cLDL a
nivell de I'ICS era del 41,83% i a nivell del territori de les Terres de I'Ebre era del
42,8%. En el moment de plantejar I'estudi, davant de la importancia demostrada
d’'una bona prevencié secundaria en Cl i aquestes xifres de mal control del cLDL
en prevencid secundaria ens va semblar imprescindible i étic que la formacio
arribés al major nombre de professionals sanitaris i aconseguir aixi una milloria
més significativa en el control del cLDL en Cl. Es per aguest motiu que es va
prioritzar implementar la GPC al maxim de professionals possible i dissenyar un
estudi quasiexperimental sense grup control, en lloc de privar a un grup d’aquesta

informacio i formacié per tenir un grup control i realitzar un assaig clinic.
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En el nostre estudi, la informacié de les variables es va extreure majoritariament
del registre informatic e-CAP (programa que s'utilitza en I'Atencié Primaria de
I'ICS). Aquest fet suposa una limitacié per la perdua d’aquells pacients als quals

no se’ls ha registrat al programa informatic el diagnostic de CI.

Per altra banda, per valorar el cLDL ens hem basat amb dades analitiques
existents, és a dir, no hem demanat nosaltres I'analitica de seguiment sing el
mateix professional decideix si demana o no lanalitica, la qual cosa també
contribueix a una perdua de pacients. En el nostre estudi hem exclos un 52% dels
pacients per no tenir una determinacié del cLDL el 2009 i un 41,1% per no tenir
una determinacié del cLDL el 2011, valors una mica més elevats respecte als
trobats a la literatura (25,4-42,1%) (106,107). De totes maneres, el nombre de la

mostra obtingut ha estat suficient per poder avaluar els resultats.

Com a dultima limitacié, comentar que la informacié sobre l'assistencia a les
sessions presencials es va aconseguir mitjancant els fulls de signatura
d’assistencia per part dels mateixos professionals, per la qual cosa no es va poder

controlar la certesa d’aquesta informacio.

Per altra banda, aquest projecte té com a fortalesa important que es tracta d’'un

estudi sobre poblacio real i reflecteix la practica habitual.

7.2. COMENTARI DELS RESULTATS

7.2.1. Canvis observats després de la implementacio de la GPC

La participacid per part dels metges d’Atencié Primaria en les sessions
presencials fou al voltant del 50% i en el curs en linia del 40%. Un 32,4% dels
metges no van participar a cap activitat formativa, tot i que la formacié presencial
estava inclosa dins el calendari de formacié del seu centre durant I'horari laboral.
En I'estudi CLUES del Pais Basc s’observen xifres una mica superiors quant a
I'assistencia a les sessions de presentacié de GPC (66,7% els metges del grup
control i 69,6% els metges del grup intervencid) (98). En un assaig clinic america,

I'assisténcia a les reunions presencials també fou més elevat, tant en el grup
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control (80%) com en el grup intervencié (86%) (97). Cal destacar que
I'assisténcia a la sessioé de formacid del 2010 no estava influenciada pel possible
efecte Hawthorne que provoca saber que formes part d’un estudi. Fou en aquesta
sessio on se’ls va explicar que aquesta formacio, la del 2011 i el curs en linia,
formava part d’'un estudi. Al nostre territori, segons dades de la unitat de formacio,
en general només una quarta part dels metges d’Atencié Primaria assisteixen al
80% de les sessions de formacio en servei que es realitzen (dintre de I'horari
laboral i dintre 'ABS) i només un ter¢ assisteix al 70% de les sessions de

formacié en servei.

Després de la implementacio de 2010 de la GPC, a través de la sessié presencial

formativa i del curs en linia, han millorat els nivells de cLDL dels pacients amb CI

de manera global, perd no hi ha diferéncies entre els diferents grups de nivell de
participacio en la implementacio de 2010.

Pel que fa al percentatge de pacients amb cLDL controlat (<100mg/dl) 'any 2011
podem dir de forma global que tenim gairebé un 7% més de pacients amb bon
control del cLDL respecte el 2009. Per tant, durant aquest 2 anys s’observen més

pacients que milloren el seu control lipidic i menys pacients que I'empitjoren.

En avaluar I'evolucié del control del cLDL del 2009 al 2011 dividit en funcio del
nivell de participacié a la implementacié de 2010, observem que els metges que
van assistir a la sessio presencial del 2010 i van realitzar el curs en linia sén els
metges que partien el 2009 d'un percentatge més baix de pacients amb bon
control del cLDL i que la millora del percentatge de control durant aquests 2 anys
ha estat la més elevada en aquest grup. El test de McNemar només surt
significatiu per al grup de pacients els metges dels quals han realitzat el curs en
linia i el curs presencial; per tant, podem afirmar que les proporcions en el control
del cLDL han variat a millor després de la intervencié de 2010 en el grup que ha
realitzat ambdds activitats: el curs en linia i la sessio presencial. En la literatura ja
trobem descrit que les técniques d’'implementacio (sobretot I'auditoria i el feedback
gue en aquest cas es realitzen al curs en linia) podrien ser meés eficaces quan els

professionals no estan desenvolupant una bona practica des de l'inici (83).
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Pel que fa a la implementacié del 2011 amb la sessio presencial de feedback,

observem, al cap d'un any, un descens significatiu en les medianes de cLDL,
sense que aquest descens repercuteixi en un millor percentatge de control dels
pacients entre 2011 i 2012. Haver assistit a la sessidé presencial de feedback
tampoc implica una major diferencia en els nivells de cLDL entre 2011 i 2012. En
canvi, no haver assistit a aguesta sessido comporta quasi un 10% més de pacients
amb cLDL controlat el 2012 respecte el 2011. Amb les variables analitzades en el
nostre estudi no podem explicar el perque d'aquesta troballa. No obstant, trobem
altres treballs com el d’lvers et al. (108) que es tracta d’'un assaig clinic sobre
metges de familia amb I'objectiu d’aprofundir en els coneixements existents sobre
auditoria i retroalimentacio per tal de ser més eficacos en la millora dels processos
d'atencio relacionats amb pacients amb malaltia cronica, incloent-hi la DM i la CI.
En aquets estudi no es van trobar diferéncies en els valors de pressi6 arterial ni
en els nivells de colesterol i no hi va haver tampoc diferéncia entre rebre el
feedback amb els resultats dels pacients respecte a un feedback que, a més a

mes, incloia un pla d'accié amb objectius marcats.

En una revisid de la Cochrane del 2012 (83) sobre l'efecte de l'auditoria i el
feedback sobre el comportament professional | sobre els resultats dels pacients,
s’observa que aquest pot variar des de cap efecte fins a un efecte substancial i
que el feedback resulta ser més efica¢ quan es realitza de manera més intensa i
s'acompanya d’'un pla d’acci6 amb objectius definits. En el nostre cas, la sessio
presencial del 2011 consistia en I'exposicié oral d’'una hora de durada de resultats
generals de tot el territori, sense especificar cada metge en concret ni anava
acompanyada d'un pla d’acci6 individualitzat. En la revisié de Cochrane (83,84)
refereixen que és possible que els efectes de l'auditoria i el feedback siguin
majors quan els professionals de la salut participen activament i tenen
responsabilitats especifiques i formals per a implementar el canvi. A diferencia de
la sessi6 presencial de feedback de 2011, en el curs en linia, en canvi, el metge
tenia un paper mes actiu en el feedback, sobretot perqué es tractava de pacients
propis i perqué havia de dissenyar un pla d’accio. El curs en linia estava compost
per una part més teorica de lectura de la GPC, una segona part de resolucié de
casos clinics hipotetics i una ultima part d’analisi dels pacients adscrits al metge,

amb CI i amb mal control del cLDL als quals el mateix metge havia de proposar
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una estrategia de millora i d’obtencio d’objectius. Per tant, el tipus de feedback dut
a terme a través del curs en linia del nostre estudi segurament ha influit més en
un millor control del cLDL que no pas el feedback més passiu realitzat a través de
la sessi6 presencial de feedback de 2011. | possiblement aquest efecte no es deu
nomeés al feedback, sin6 a la intervencié en general que requereix de major
implicacio i participacié per part del metge. Jeffery et al. (109), en una revisio
sistematica sobre intervencions per millorar l'adheréncia a les GPC d’'MCV,
observaren que les intervencions educatives meés actives poden produir millores
estadisticament significatives en l'adheréncia a les GPC i, per tant, ser més

efectives que les estratégies de difusié passiva.

Per tal d’'avaluar les variables associades al control del cLDL vam utilitzar els
models multinivell, els quals sén una resposta a la necessitat d’analitzar la relacio
entre els individus i el medi en qué es desenvolupen. Una gran part de les
investigacions en salut proporcionen bases de dades que es poden agrupar en
estructures jerarquiques i desagregar per nivells. Els pacients poden pertanyer a
grups o unitats majors com pot ser el metge que els atén, 'ABS de la qual formen
part, la zona geografica o I'hospital de referencia. Segons Murillo Torrecilla (110)
aguests models constitueixen la metodologia d’analisi més detallada per al
tractament de dades jerarquitzades, contribueixen a una millora de la qualitat dels
resultats i ofereixen la possibilitat d’estimar I'aportacio de cada nivell d’analisi, de
les interaccions entre les variables individuals i de les variables del seu context.
Utilitzar models multinivell ens ajuda a eliminar els biaixos que produeixen les

estimacions dels models tradicionals.

Quan analitzem els factors associats al control del cLDL el 2011, tenim, per una

banda, les variables del pacient en les quals observem que tenir una major edat i
ser dona s’associa a un mal control del cLDL el 2011. Trobem descrit en diversos
estudis que les dones amb CI en global reben menys farmacs que els homes i, en
concret, també menys farmacs hipolipemiants (111,112), fet que dificulta
I'assoliment dels objectius de control del cLDL en aquestes pacients. En canvi, el
fet de ser diabétic s’associa a una major probabilitat de tenir el cLDL ben

controlat. Aquestes dades ens suggereixen que els pacients diabétics segueixen
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controls més rigorosos per part dels seus metges, ja que les recomanacions de

les GPC pel que fa al control del cLDL s6n més estrictes (11,19,34,35).

Per altra banda, tenim les variables del metge associades al control del cLDL el
2011 en les quals observem que els pacients amb CIl dels metges d’una unitat
docent de residents de medicina familiar i comunitaria tenen més probabilitats de
tenir un bon control del cLDL i aquesta probabilitat augmenta quan han realitzat, a
meés a mes, el curs en linia. També podem afirmar que s’observa un efecte metge
per al control del cLDL en els pacients amb Cl, ja que depenent a quin metge
pertany un determinat pacient tindra diferent probabilitat de control del cLDL.

En estudis previs s’ha observat un major compliment de les recomanacions de les
GPC en el maneig de la Cl i ''AM en hospitals docents respecte als hospitals no
docents (113,114). Bhatt et al. (115) observaren que els hospitals docents eren
MESs propensos a proporcionar atencié basada en I'evidéencia. A nivell d’Atencio
Primaria tenim un estudi fet a Nova York en el qual els pacients informaven a
través d’enquestes de salut, una millor puntuacié en la gesti6 de malalties
cronigues en centres docents de residents respecte centres de salut no docents
(116).

Pel que fa a la formacid en linia, trobem I'assaig clinic de Fordis et al. (96) en el
qual comparen la formacio en linia amb la formacié presencial en el maneig del
colesterol i observaren que solament els participants a la formaciéo en linia
demostraren un canvi de comportament i aquesta formacié s’associa amb un
augment significatiu en el percentatge de pacients d’alt risc CV tractats amb els
farmacs recomanats. Per tant, conclogueren que l'aprenentatge en linia pot
produir canvis de conducta en els metges i millorar els coneixement de manera
sostinguda en el temps, resultats comparables o superiors als aconseguits a
través de la formacio presencial. Resultats que podrien explicar els resultats

observats en el nostre estudi pel que fa al curs en linia.

Per altra banda, Cook et al. van dur a terme una revisié per avaluar les activitats
en linia que s’associaven a millors resultats en I'aprenentatge dels professionals

de la salut (91). Aguestes activitats en linia associades a un millor aprenentatge
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gue s’observaren a I'estudi de Cook et al. estan incloses dintre del nostre curs en
linia: la realitzacié d’exercicis practics, la interactivitat a través de preguntes
d’autoavaluacio, el feedback i la repetici6 de les mateixes activitats instructives
(primer amb casos ficticis i després amb casos reals del mateix metge). Per tant,
el disseny del curs en linia també afavori que els pacients de metges que

realitzaren el cus en linia tinguin un millor control del cLDL.

Referent als factors associats al control del cLDL el 2012 observem que el fet de

tenir diagnosticat un AVC augmenta la probabilitat de tenir controlat el cLDL.
Dades semblants al que passava amb els factors associats al control del cLDL de
2011, on el fet de ser diabétic també afavoria el control del cLDL. Aquests
resultats donen peu a pensar que probablement els metges, davant un pacient
amb MCV o malalties que augmenten el risc CV, intensifiquen el control dels
FRCV, en aquest cas el control del cLDL.

L’analisi multinivell, per tant, ens explica que hi ha variabilitat en el control del
cLDL entre els diferents metges, sobretot en funcié de si sbn metges d’'una unitat
docent i de la realitzacié6 del curs en linia, i, en canvi, un mateix metge té

controlats de forma similar el cLDL dels seus pacients amb CI.

7.2.2. Supervivencia als 5 anys de la intervencio

La supervivencia als 5 anys després de la implementacio de la GPC no ha estat
diferent entre els diversos nivells d’intensitat de la intervencié de 2010 ni tampoc
en funcio de l'assistencia a la sessio presencial de feedback. El registre CICCOR
(117) avalua la supervivéncia a llarg termini dels pacients amb CI a Espanya. Es
tracta d’'un estudi de cohorts prospectiu amb 17 anys de seguiment i una edat
mitjana de 68 anys i observaren una supervivéncia del 50% dels pacients.
Aquests valors son més elevats que els que observem al nostre estudi, en el qual

la durada de seguiment dels pacients és molt menor.

En la majoria d’assajos clinics d'avaluaciéo d’'implementacié de GPC realitzats,
s’avaluen variables cliniques de seguiment de les patologies croniques com pot

ser el control dels nivells de cLDL, els valors de tensié arterial o de glicemia, pero
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no tots avaluen la supervivencia dels pacients associada a la implementacié de la
GPC i si ho fan sol ser la mortalitat a curt termini. Eagle et al. (92) realitzaren un
assaig clinic que demostra que I'aplicacié de l'estrategia GAP per implementar
GPC de MCV, es va associar amb una reducci6 de la mortalitat (21% als 30 dies i
26% al cap d'un any de I'AM). Mukherjee et al. (64) realitzaren un estudi en
pacients donats d’alta amb sindrome coronaria aguda i es relaciona una reduccio
de la mortalitat als 6 mesos amb I'is de la medicacié recomanada per les GPC.
Per altra banda, Fonarow et al. (118) observaren que el seguiment de les GPC en
Cl després d’'un programa de millora produi una reducci6 del risc de mort o d’'|AM
a l'any d’'un 8,4%. La manca de diferencies en la supervivencia en funcié dels
diferents tipus d’intervencions en el nostre estudi podria estar explicada per la
mida reduida de la mostra dins de cada grup de nivell de participacié de la
intervencié. També en aquests estudis avaluen la supervivencia un any després
de I'lAM, en els quals la mortalitat d’aquests pacients és més alta i en la majoria
de pacients del nostre estudi la seva CI és de llarga evolucio, amb una mediana

d'11 anys i amplitud interquartil de 5.

7.2.3. Inércia terapéutica

En el nostre estudi s'observa IT en més de la meitat dels pacients (65,2%) amb
mal control del cLDL, xifres que es troben entre mig dels valors observats en dos
estudis espanyols que quantifiqguen el percentatge d’IT en el maneig de la DLP en
prevencio secundaria, una IT del 42,8% en I'estudi INERCIA (75), sobre pacients
amb CI i controlats per part de cardiologia i una IT del 81,1% en I'estudi FRENA
(76), sobre pacients amb algun tipus de MCV i abséncia de control dels valors del
cLDL tant en Atencié Primaria com Hospitalaria. Als Estat Units, Goldberg et al.
observaren una IT del 84% a nivell de metges d’Atencié Primaria en el maneig de
la dislipemia, tant en prevencié primaria com secundaria (77), i Rodondi et al. un
44% d'IT en pacients amb prevencid primaria i secundaria a nivell d’Atencio

Primaria i Hospitalaria (119).

En el nostre estudi hem observat que la IT €és major com més gran é€s el pacient,
tal com es descriu també a I'estudi INERCIA i al de Golberg et al. (75,77). Segons
I'estudi INERCIA, els majors de 75 anys tenen un 66% més de risc de patir IT.
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Probablement a partir de certa edat el metge deixa d’intensificar el tractament de
la dislipemia i subestima el risc CV del pacient. Val a dir que en pacients molt
grans, la inaccio fins a cert punt és de vegades més apropiada que intensificar el
tractament (120). També hem observat que quan el valor del cLDL es troba al
voltant de 100 (que és l'objectiu de bon control) el risc d’'IT augmenta. Els pacients
amb nivells més alts respecte de I'objectiu de control tenen més probabilitats de
rebre una atencié adequada, sense IT. Aquesta troballa també esta descrita a la
literatura, es coneix que el 30% dels factors que determinen la preséncia d’IT
depenen del pacient, entre els quals es troben els parametres analitics en el
moment de la visita com a factor influent (73,74,77).

A diferencia del que es descriu a la literatura, nosaltres hem observat que a major
comorbiditat, el risc de sofrir IT és menor. Lopez Simarro (74) i Aujoat et al. (120)
descriuen que davant la preséncia de malalties concomitants greus, patologia
psiquiatrica o neurologica, abus de substancies o malalties terminals, els pacients
son tractats amb menor agressivitat i el risc d’'IT augmenta. Aquesta discrepancia
podria explicar-se perqué en la definici6 de comorbiditat del nostre estudi estan
englobades majoritariament malalties relacionades amb el risc CV com la DM,
I'HTA, la IC, TACXFA a més de la Cl que esta diagnosticada en tota la nostra
mostra, fet que duu a ser més estricte a I'hora de marcar objectius terapeutics.
També recordar que les malalties terminals en el nostre estudi eren un criteri

d’exclusio.
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8. CONCLUSIONS

8.1. Objectiu 1: Avaluar I'impacte de la implementaci6 duna GPC per al
tractament de la DLP en prevencid secundaria de la MCV sobre control del cLDL
en pacients diagnosticats de CI, mitjancant sessions formatives presencials, un
curs on-line i sessions de feedback en la Geréncia Territorial de I'ICS Terres de
I'Ebre.

El percentatge de pacients diagnosticats de ClI amb bon control del cLDL millora
després de la implementacié de la GPC per al tractament de la DLP en la
prevencié secundaria de 'MCV, mitjancant sessions formatives presencials, un

curs en linia i sessions de feedback.

8.2. Objectiu 2: Avaluar si el nivell d’intensitat de participacié en la implementacio
de la GPC per part dels metges, les caracteristiques del pacient i les del
professional medic que atén el malalt estan associades al control del cLDL dels

pacients amb CI.

No s’observen diferencies en el control del cLDL entre els nivells d’intensitat de

participacio en la implementacio de la GPC.

El control del cLDL en pacients amb CI esta influenciat per variables del pacient
('edat, ser dona i la comorbiditat CV), pero també per variables del metge. Ser
metge d’una unitat docent de residents afavoreix el control del cLDL dels pacients
amb CI i si, a més a més, en aquests metges realitzes una activitat formativa en
linia amb exercicis practics, interactivitat, feedback i planificacié d’estrategies per
millorar el cLDL, la probabilitat de millora del control del cLDL en aquests pacients

augmenta.
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8.3. Objectiu 3: Avaluar si hi ha diferencies en la supervivencia dels pacients
entres els diferents nivells d’intensitat de participacio en la implementacio de la
GPC als 5 anys.

No existeixen diferencies en la supervivencia en funcié del nivell de participacié en

la implementacié de la GPC 5 anys després.

8.4. Objectiu 4. Avaluar si el nivell del cLDL en pacients amb CI pot estar associat
a la IT present en el maneig del pacient per part dels metges.

En el maneig del colesterol dels pacients amb CI s’observa IT en més de la meitat
dels pacients, sobretot en pacients majors de 80 anys i amb valors de cLDL

proxims a I'objectiu terapéutic.
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9. LINIES DE FUTUR

En aquest estudi hem pogut constatar que les intervencions sobre els metges que
promouen el canvi i afavoreixen la implementaci6 d'una GPC tenen efectes

discrets en els resultats de salut dels seus pacients.

Arran dels nostres resultats, se’ns obren diverses linies d’'investigacio a explotar.
Per una banda, queda palesa la importancia del disseny de les intervencions per
implementar les GPC, per la qual cosa considerem necessari seguir investigant
sobre els dissenys d’intervencions meés efectives i, en especial, el disseny de la

formacio en linia.

Per altra banda, I'auditoria i el feedback son eines molt utilitzades per millorar la
implementacio de GPC. En aquest sentit, hauriem de seguir treballant en la seva
avaluacio i en la fomentacio d’'estratégies de feedback més actives per part dels

metges, ja que sembla que sdn més efectives.

Per acabar, s’ha de seguir aprofundint en l'avaluacié de les caracteristiques
diferencials dels metges de les unitats docents de residents que influeixen en un

millor compliment de les GPC.

Hem de continuar investigant sobre estrategies dimplementacio de GPC

encaminades a millorar la salut dels nostres pacients.
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ANNEX 1. FINANCAMENT PER L'’AGENCIA D’AVALUACIO DE TECNOLOGIA |
RECERCA MEDIQUES (AATRM).

- @)
Agencia d'Avaluacié

=, de Tecnologia i Recerca Médiques S oy
Coltaborating Centre for

Roc Boronat, 81-85, 2a planta Health Technology Assessment

08005 Barcelona

Tel. 93 551 38 88

Fax 93 551 75 10
direccio@aatrm.catsalut. net
hitp./www aatrm.net

CIF Q-5856360-B

Maria Rosa Dalmau Llorca
Medicina familiar i comunitaria
EAP Tortosa Est

Institut Catala de la Salut

c/Plaga del carrilet s/n 3t3:
43500 Tortosa iag R

Benvolguda,

En relacié6 amb la Convocatéria publica per a la concessio d'ajuts a projectes de recerca clinica i en
serveis sanitaris 2008, publicada pel Pla director de recerca en ciéncies de la salut, del Departament de
Salut, i 'Agéncia d'Avaluacié de Tecnologia i Recerca Médiques (AATRM) en el DOGC num. 5464 de 15
de setembre de 2009, pag. Pag. 68100, us fem saber que:

Atesa la proposta de la Comissié de Seleccio prevista en la convocatéria, segons el procés d'avaluacié
seguit i un cop vistes les sollicituds presentades per al tema Esiratégies de millora en I'adequacio de I'as
d'estatines i altres farmacs en la reduccié del risc cardiovascular, el president i el Consell d’Administracié
de I'AATRM han resolt atorgar l'ajut de 21.8652 euros al vostre projecte 287: Efectivitat de
l'implementacioé de una guia de prescripcié d'hipolipemiants consensuada entre atencio primaria y
hospital sobre el control del colesterol LDL en cardiopatia isquémica.

En aquesta convocatoria s'han presentat un total de 121 projectes per a 20 temes convocats, dels quals
105 es van considerar valids. El procés d'avaluacié de les sollicituds ha seguit un metode de revisio
d'experts (peer-review) per part de dos revisors i en dues fases: |la primera, anonimitzada, en qué
s'avaluava la qualitat del projecte estrictament i la segona, en qué s'avaluava la part curricular de I'equip
investigador. Tots els projectes han estat classificats segons aquesta avaluacié i, dins de cada tema, s’ha
assignat la subvencié als projectes valorats qualitativament com a “Finangable”, en una primera ronda
dels temes prioritzats, i “Financable amb reserves’, en una segona, que tinguessin la puntuacié
quantitativa més alta, fins a esgotar el pressupost de la convocatoria. Properament podreu consultar
aquesta sistematica amb meés detall en el lI'informe de la Convocatoria en el web de I'AATRM
(www.aatrm.net).

Cal que en cas d'acceptacid (o de no acceptacid) de la subvencié ens ho comuniqueu per carta i
immediatament ens hi posarem en contacte per tal de formalitzar la subvencié.

Us adjuntem els comentaris dels revisors perqué els considereu a I'hora d'iniciar el projecte.

Atentament,

Oriol Bola-Morales
Director e f.

Barcelona, 16 de setembre de 2009

AT Generalitat de Catalunya
{ll¥ Departament de Salut
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ANNEX 2. BECA PER A LA CAPACITACIO EN INVESTIGACIO | REALITZACIO
DEL DOCTORAT EN L'ATENCIO PRIMARIA 2015

- ¥

Jordi Geol

Institut Catala
de la Salut

Emma Forcadell Drago

Ha estat guanyador/a d'una beca de 2 anys de durada i 9.015€
de dotacit economica de |a convocatoria 16a Beca ICS per a
la capacitacio en investigacio i realitzacio del doctorat a
I'Atencio Primaria de 'IDIAP Jordi Gol | I'Institut Catala de la
Salut resolta el 22/04/2016.

Concepcio Violan Fors
Gerent

Barcelona, a 08/06/2016

— e ) = = O

Registre N&: 7186

MP-040-CT YD1
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ANNEX 3. VERSIO LLARGA DE LA GPC

- Institut Catala de la Salut
- Geréncila Territorial
Terres de I'Ebre

Guia per al tractament de la dislipémia en la prevencid secundaria
de la malaltia cardiovascular

Participants
M. Canala (Servei da Farmacia HYCT],
D. Gantille |Senvei de Gandiologia HVGT),
J. M. Papio (CAP Baix Bora),
M. F. Ortin {Catsalut),
D. Bafill (Sarvei de Medicina intema HVGT),
D. sz {Catsalut],
. Masgua (SAP Temas de I'Ebre),

Dhscurmssmt vigent dee de febrar de 2010
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1.1 Objectis de fa guia
1.2 Participants
1.3 Mislode per a seleccionar |a informact
1.4 Consderacions addicanals

2 Pravencld secundiria de la malalis cardiovascular: definicid, abordmige de la dislipémia

i berapautic
2.1 Defdindsidh | pobiacid dana
2.3 Ofjectiu lerapétic
A Tractament de la disliptmia
3.1 Meswras no larmacoligiguas” canys dastil da vida
3.2 Mesiras
3.2.1 Estatines
3.2.1.1 Deacanats pravisiles del el DL amb estalines
3.2.1.2 Caracteriatiques fammasocnstigues de bs e=ings
3.2.1.3 Polenciats inferaccions amb estalines
3.2.1.4 Taula comparativa da preus
3,22 Fibrats
3.2.5 Aasines
3.2 4 Erslimiba
3.2.5 heids omaga 3
3.2 8 Combinasions de Trnacs kipolpemiants
3,261 Eslalina + fitbwat
3.2.6.2 E=laling + azalimiba
3.6.2.3 Fibrat + apalimiba
3.6.2.4 Eclaling + fibral + aratimiba
4, Recormanacions de trectament

5. Poblaclons especials
5.1 Grups sspacials de pacients
5.2 Diabelis | digipémia
& Seguiment de les dislipémiss
B.1 Algonitne de tractament | seguiment
B.2 Seguimant deis pacents
B.2.1 Perl Apidic incial

6.2.2 Conole poslators
6.2.3 Criteis da derbeaclt & 1a Unitat da Lipids da FHospital Sent Joan de Reds

7. Bibliografia

B, Annex
8.1 Dades d'efichsa de s osuvastaling
8.2 Guia dislipdmia ICS 2009

Abravisures utiltssdes an e Daxt

CV cardiovescular; AVC aocidan vascular oerebeal; o-LDL oclastersd Low Densily Lypoproten;
DM disbetis menitus, TG trighoands, W insificdncia ranal, CK crestin Kinasa, o-HDH colesiami
High Density Lypoprolesin, AT accigent (squamic transiton; LAM irar agut de miosardi; ACO
anlicoagulants arals; NNT nombre necassan que cal tractar; AP atencid primana

Pig & de X
Linraraisal da Calsunyd

P i o Co il
Depastamen da Saiul T o

108
Emma Forcadell i Drago Tesi doctoral UAB



il G aras ohe lia Saks
Gerircin Terrilarial
Terros do 1Bk
Guia par ol ractament de lipdmia an (o prevencit secundiria de o malalio cedovascule
WL, vigeant e O Ml 200

1. Introduccio

Objectius da la guia

Donar suport als clinics a trawés duna sstratdgia dintervencio basada en B col-laboracio
dels professonals datencio primaria | Phospital, per a optimizar & tactament de la
dislip&mia en la prevencsd secundana de la malalia cardiovascadar, o fi d'sconsaguir les
concentracions de c-LDL recomanades | disminuir k2 moebiditat | la  mortalitat
cardiovasculars.

Matods par a sslsccionar la informacio

Per a formular les recomanacions shan revisat diverses guiss de practica clinica pubicadss
per mstitucions de prestigi (IG5, SIGM, NECGP, SEGESC, samF"r'G] ssleccionades par
consens enfre els parbcipants en 'slaboracio d'aguesta guia. En la discussio dels punts
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identificats en ol Publsd amb fes paraules clau

prevention”. Tambs shan consultat les revisions pubbcadss par ka col- laboracio Cochrana.

Per a la sefaccit de les recomanacions sha tngut en compte o peril deficicia, tomcitat,
conweniencia | cost de cada intervencio, valorant la relacid risc-benefici de cadsscuna
delles. Les recomanacions han estal avalmdes | formulades de manera independart |
sense conficies dintaressos.

La refacst anfre graws de recomanacid | prowss cientifiquss e definei: dacond amb I'sscala
proocsada par les guies SIGN.

Conzideracionz addicionals

Sha tingut en compls la mformacio publcada sobve prevencid secundisfia &n grups que
habituslment astan poc representats en els assaps clinics (com dones. persones dedat
svangada i alres tipus de pacients per als guals existeix controvarsia soiwe el benefici que
mporia sl ractement hapolipemiant com els pacients amb antecedsnts d°'AVC). Es fa especial
mancad als pacients diabstics ja que mokes guiss els consideran dintre del grup de pacients
als quals cal far prevencit secumdana encara Que N presenEn una maklts candiovascular
estabdarts.

Pag. 3 da 20
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2. Prevencio sscundaria da la malaltia cardiovascular: definicic, abordatge de
la dizlipamia i objectiu terapsutic
Definicic | poblacis di
Es denomina prevencio secundarta de la malalia cardiovasoular a Faplicacso d'estis dea vida
i mesumes farmacologigues en els pacsents amb antecadents de matalEa wvascular
arenpesciaroica establerta (sspeciaiment cardiopatia Sguamica, ail com vasculopatia
panferica, ansurisma daorta abdominal, i malalia aterotombobics carsbrovaescular). En
pquests pacients cal fer tractament de la dislipsmia, especialment en els pacients amb
cardiopatia isguemica i o-LOL =100 mg/dl
Oibjectiu tarapautic
L'objactiu terapeutic &6 aconsaguir concentracions da c-LOL <100 mgidl (2.6mmalll) per a

disminuir fa morbiditat | mortafitst cardsovascular, | la mortalitat totad i, paral-leiament,
controfar altres factors de risc cardiovascularn.

Alguns estudis han plantejat la possibditat de reduceit de la colesterolamia fins a un nivell de
L OL=70-80 mo/dl. Tot | qua hi ha controwersia en of fat gus amibar a aquest objectu aporti
bensficis addicionals, sha proposat un objectiu opcional en carts gnaps ds pacients de molt
alt risc, com ara aquells amb moftiplss factors de nsc cardiovasculas, especiaiment D,
tabaquisme actiu, sindroms matabdlica o sindrome concndria aguda.

A & tauls seglent s'espacifiquen, par a diferents concantracions da ¢-LDL de partida, efs
parcantatges da Hmﬂmﬁpﬂimmﬂgulr l'obyectiu
cLDl=100mgill. En negreta apareien sl objsctius presumibdement assolibles amb

monetsrapia
o-LOL Dibjoctiv
300 gk 1 BE
280 moidl 1 5%
280 mgich L Ba%
270 mgidl L%
200 gl LET%
Tanda 1: Reduccit c-LIL necessdria par & Goonsegun 280 moidl 1 60%
I'oinjactiul teramsytic 240 mghd [ BE%
230 mgid L58%
230 mgfd] | Ba%
210 mafdl LBr%
200 mgidl | 50%
150 maoid] LAT%
180 g | 4%
110 madd] La41%
160 mgid] L
180 modd| 13%
140 mgdi 1 2E%
130 mgddi L2a%
120 mgidl | 16%
Plig 8 e 20
Cioraralal do Calmunyn e £ P11 a1
Departnment de Salul ¢ FRTACCI0 e -
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3. Tractament

3.1 Meszurss no farmacologiques: canvis deetil de wida

L'aboedatps de & dislpemia, tant an la prevenced primdrnia com en la secundaria, comenga
amb canvis d'estil de vida: comprenen recomanacions pal que fa als habits toxics, la dista i
l'exarcicl. Sestima que amb spestes meswss & c-LOL pot descendsr fins un 15% i 2 TG
fins un S0%5,

Aguestes meswres han de mantenir-s= indefnidament

Taua 2 CGanvis d'estl da vida
Tabea Mo fumar
Diota  Reduir o corsum da grebos salursts | colsstees] | Incrementar sl de greikes
meonoinsaturaly
Consumir palx simenys 3 diss per ssimann, especinlment peix blau pal sou
@it contingut en dcids pofinsmratn omega-3

Consumir difriamant aliments ami st contingut en fibr (25-30 gidia)
Consumic anine une | ono rackons da fulis sece par setmana frackd 25 g
‘sense ciosca) en subsfiucid de greixos smleets

Seguir una dista da tipus mediarman

Conimlar ln sobrecirresn | Fabesits

Meniar un miuim de 3 ous per setmana .

FRedulr ol consum d'akoohol a menyve de 30 gidia en homes | menys da

20 gidia an dones

Exsrcicl  Far axencici figic aerblbic dintensitst modenada, de forma regular,

Pig, 5 cn 3

Giorammianl da Calmumyn FurEmn e s a1 Cath
Dapotament de Skl W ST [
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3.2 Mesures farmacologiques
Es disposa de diverses grups farmacolomes per & tractament de les disipamies.

Inhibidors de la HMG Cof reductasa; estatines
Actvadors del receptor de I'sctivitat dels perosscmes: fibratz
Ouelants defs acids bikars: rezines
Inhibidor de Fabsorcit del colesianl: azetimiba

Cadzscan d'squessts grups presenta un sfects variable per a reduir les concantracions de
lipids plasmatcs | wn perflil diferent de reaccions adverses, conraindicacions | resultats
clinics.

La tmufa saglent contd informacst sobwe cadsscun deds gups dhipolipemiants | una breu
descripcst da les dades deficicia disponibles dasssjos ciinacs aleatoritzats an prevancid
sacamdaria de la malaktia GV_

Taula 3: Opeions de tractament hipolipemiant | dades en prevencit sscundiria

Efectos lipids  Efeciss indosfijats Contraindicacions Resultats AC
Estaliness LDOL |18-58% Miopalin Hegsmtopartin | Esdaveniments O,
HOL T5158% T Transaminases  Alves tactameants infart, mon per causa GV
TG | T-80% (vecieu taula o per qualsesol couga
d'imieraccions)
Fibrats LDE §52(M: Digphosia inouficilncia renel | Esdevenimanis CW
HOL T 1020 Ciicus inoificidnein hepitica
TE (2050 Miopatin
Aoainoe LOL 1153M: Gasirointestinals Digbetalipeorobaindrnin  Noméa dados s
HOL T35 Estranyiment TG Tann prevencid primiria
TG - | Abscecit daltress T3 T200
fhrrmnos
Ezpmitiba LOL [12-17%  Digestis Combnacis amit Ho b he dodes an
HOL T T Transaminases  solnines s hi ha prevencid OV
& | Mitigies hepatopata
Diata LOL [10-18% E 1 mortalitat CV amb
HOL T dieta medheminia o rica
™= | Bn omegn 3

321 Eztatines

Han demosirat qus, a mes de reduir la hiperliptmia, tambd redusisen la morbiditat i la
maortaitat cardiowascular, | també la necassitat da revascularitzacit miocardica {quiringica i
percutinia). Alguns esheds mostren nclits que amb les dosis més ofies 50N capaces
d'aturar la progressio | ins i tot duir la regresssd de la placa atsroesclercsa.

Sion farmacs sagurs fins i tof a dosis altss, els principals efectes secundars deés quals s6n
els trastorns digestius, la disfuncst hepatica transittra (que depen de la dosi) | kbs
altaracions muscudars corm midlgies i rabdomiolisi.

Per la refacsd favorable risc-benehici, les estatines s considssen & tractament de primara
eleccit en les hiparcolestenciamias pures | tambs an s mixes amb TG <300 ma/dl.

P € 38 20

A

I”'I: LEorarnianl e CalWunyn r i i Cads
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A la tmuta seglent es mosita un resum 08 les dades da lss diferents estafines: la variacio
que produex sobre els lipids plasmatics, ke reaccions adverses, contraindicacions |
resultats clinics an prevancit sacundbria de malaliio cardiovascular.

Taoula 4 Estatines, caractarisigues gansrals | dades an ka pravencio sacundaria

S natartina Pravastafing - Atorvastating Lovaststing  Fluvastating
Dosididria  20-40 mg 20-40 mg 10-80 mg 2080 mg 20-80 mg

Elecimlipids 000 32-25%  10L24-23% | LDL 37-55% - | LOL 259-48%. | LDL 21-33%
175 18% ITE T 4% (TG -48% (| TG10-20% |TGTa%
THOL 12% THOLS-12% THOL2-12% THOoLBS%  THOLO®%

Efichicin CV  rodusit IAM, redusix IAM,  reduesic (AM I - -
moraltat V| mortaltat CV | mortaltal GV,

trsal i no o
Efectes Digastius, cefalen, hepetioricital’, miopatia®
indestien
Contrpirdice Embaris, lacthncin
chone heoaiopalia active, coléatanl; precaucid s hi ha hishiria d heoato perlin

Immificincia ranal greu {(precaucsd @i hi ha depurackd de creatinina < 30 mimin)
Factors de risc miopatia (ancians, IR, endlisme; iniciar dosis baixes. corrol CK)

Coal 0.23 Eida 129 €dia 0.5 Edia 052 Edia 1.24 Eidin
(20 mg} {40 mg) {10 mg) {40 ) {40 mgi
Comsntarss sobre kb taula 4

" Hopaiotoaiobtat: incidbncin 0E-2% (1-2% savacid asimplomasca GTP EGOT), desbn de a dosi
Cal ingtar ols paciénis o consulter an cos de simplomes després dinicier estatings; sospitor
haspadotaxicital & b ha ctericia, hepatomaglin, slevacid de bilirubina i dal TP { miéa que par I simpls
*r-:ﬂd-u-l-hw—nr—-'l
WWI-WMdEWEMI&EleWH
dosl | posteriorment cade & mesos o guan exstehd sospita clinica d
Si a'objectiva ebevacid de GPT | GOT 3 yvegades o seu valor nommal, cal repetic ol fest | si
i slevadn | s'axclogen aktres etologies, cal individualitzor en cadn cas, especiniment
basant-se on al fsc Henefici de ln masura: suspendne o ractamen o reduir ln doei | repetic st .

“Miotoxioitat: o poc freqlant | depén de la dosi (miopesa 0. 1-0.5%, rabdomiolisi 0.04-0.2%).

- Ehadinsiar sis pacients a cormuiltar en cas da dolor muscular ineaplicable
Cal nealitzns controls clinics, racessdciamend cal for contol analltc | determines olg nivells do G
& aparshosn simgiomes de midigia | debilitat; an pacients smplomiitics & asmptomiitios, aha da
smpendre si ol G &s10 vegades o valor nosmal {rabdomiolis]). Es recomann hdmtocit |
wiglinein clinicoanalitice; una wegada possat 'spiscdi, valomer ol fec-bansfiici dal ractament ami
arlntnn.

= En paciers qus dessnyvolupan simpicmes musculans amb slevacid da G o sensa | una vagada
mmm-humlmmmm
reimirodulr @ s estatina o una alira 2 b malelkn 0 8 manys dosi I|:1:rr|p1;n'.'|l.
repoductibiitat dels simplomes.

YEl post diadl o'ha caleulst par a dosis equipciencinls segans ka tauls de descensos pravisiles

Piig. T gs 20

Cinnaralanl de Calsungi Faruine & o 1 Caiadh
Dupastamisnl da Sehit e Frnng oo ga d
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3.2.1.1 Deecons o LOL amb diferonts ectatines

A la seglent taula apareixen sz percentatges de reduccid de o-LDL que es podsn assolir
amb les diverses dosis destatines. Momée hi apareix ka informacst de les que es disposa de
dadss en pravencat 2* de malalta GV

Taula 5; Descans o-ldl amb dferents estatines
% MN M1%  a%  55%
Pravastatina 20mg 408 mg
Skwastatinn  0m  Mmg d0mg
Anrmatating idmg 20mg #0mg BOmg

3.2.1.2 Caractenistigues farmacocinétiques de les diversss actatines

Prefaribbement s'han dadministrar en ol sopar o a hora denliter-se ja gue cleshores
produsisen majors sfectes farmacolbgics; Matorvastating, atesa la seva llanga vida mitjana,
pot mmbes admiréstrar-sa al mall. La pravastating, pel seu mecanisme de metabolizacio
difarent, posseaix manys interaccions farmacobbgiques potenciaks.

Taula 8: Caractertstogeas farmacocingtigques de las estatines

Simvastaing Atorvasisfine  Pravastafina

Vida mitfana () 1:2 2030 12
m—r 6w
Metsbofisme  CYP4S0 CYP450  Hickondiacd

o 80 8 5
D‘“‘ﬁ recel 12 2 20

* disminucit de l'extating a l'administrar-ia juird amb al
* ‘augmeant de Fabsorcd de 'esixling a adminisirar-la jund smb ol menjar

Filigg. 6 da 30

B T m T L s R W T TR T Faretc o il na Canst
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3.2.1.3 Polencialz imeraccions amb estatines

Taula 7: Interaccions rellevants antre estatines | alres farmacs

Lo | SIAY | PRA | FLUY | ATOR Cansegiencia
| gt X L -1 X ]
ICEE
I i x X 1 X L] Aoy W Mg G miopse o
chudramiing PR
] 3 ]
m”“fu" x ! rrrneirr Wes s K sl
muﬁu | X v T N
hiescsn ezaf) E X D AL JER
Irdiid b s s T
s e Capesnadn ] E 3
inebimrsie, et - -
i, sy g bsali]
[ETrr X 3
Veraparsil i~ =
Sl elliidaa 1 X
[ Pl ARl e el e
g
! X = x x |m?li;I AklEde
i nEsdi
AnLicoaalants ool m Siey e W (D e gt | LA
b = ' , AR i e
(=1} [}
Theadiip " Crumawoa eheca de L s
Fwrsines Radirris de Tenduis is
] E X E i Teasain) |k edrarda 1h
TR =]
AT P T PR

3.2.1.4 Taula comparativa ds preus destatines

La taula seglent mostra dades de precs amd doss squi

jals de les diverses estatines

gue han demasirat efichcia en la prevencsd secundéria de la malafia GV

Taula 8: prevs de les estatines per a dosis equipoiencials

Ay

n.E'B-'.ﬂli
40mg
0,45 fidin

LAgrsarainal da Ll unyi

Dot s

Emma Forcadell i

i Subul

Drago

Allmg
125 Sidim

g
0.9 exia
20mg
1.8 Eidia

g
1.8 €idin
- Bmg
1.9 &din

P, 0 e 20

Fraiec o’ el Casild
w PO ga
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3.22 Fibrata
En genaral s6n sagurs | ben tolerpts. Es metaboitzan pal CYP 450 i ko seva sliminacst &
principaément renad. Eston contraendicats en pacients amb irsuficencia hepatica greu, Eiasi
bikar o insuficieneia renal greu®.
"Algunis fabrcants proposen donar doss reduidss (fencfibrat 124 mgidia si la depuracio de
creatnina & 20-00 mg/min; §7mg/dia =i depuracit de creatinena =2 mo/man; gemfibroz,
iniciar amd B0 mo/dia | afestar segons |a resposta).

Taula 9: Fibrats, caracteristiguas generas | dades en la prevencio secundania

G fibanozil Dozafibrad Fenofibrad

Dl 200 moidia 200 mge8 h 250 mo24 hitorma retand])

1200 mgidia S00 mghd b 180 mg2d h
100 mg& h

Efects lipids L LD i SLDU A B LD 20t
1 TE30. s 1 TE XM 1TE
THOL B.o% THOL 178% THOL 12%

Efichcia TV pechietx IAM | - madusl: AWM no mortals,
moraitat OV o radueix ln mortaktat ni
ra resciiedi a apiodis CV
morialitat ol

Electes indositfats  Digestiuz, hapaiopatia (slevacht transaminases, cololiesd), miopatia
Contraindicacions Embmrds, lnctincia Litos bilar

Malaltia hopitice activa { precaucid mi hi ha Rstdin d hepaicoating.
Irsuficidnoi renal greu

3.2_3 Rasines

'eembargs. Poden nderaccionar amb digosina, tiroxina, tiazides, betablocadors, fenobarbitad,
anticoagulants orals, tetraciclines, AINEs, ferro, fScid folc. Interdfersiesn an 'absoecd de
vitamina A, D, Ei K. Ami la colestitaming grecament hi ha dades an la prevendcit primaria de
la malkaltis cardiovascular.

Fins al mament ha demostrat ko sava capacitat de reduir sfs niveds da colesterol pand no ha
demastrat que malor ta morkeditat | la mortabtat GY.

Es pot considarar ko praseripeit da Fazetimiba an les situackons sagleants:

Pl 16 dh 303

Lapranalmil chp Lalmumyn encscat i bl
Depastament da Sakl i Farmacoinps
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- Encasos de confraindicacsd d'estatines o fibrats: ezstimiba en monoterspa

- En combingcid amb una estotina a dosis baives per intolarémeia a bss dosis altss (par
eisvacit de les transaminasses o CH | quan es normalitzen al baixar la dosi)

- ﬂEE]:HIihﬁHmi:ﬂTﬂqumnmde}ﬂﬂllﬁi&lﬂ_

Tauta 10; Ezstimiba, caractenstiques ganerals | dades en la prevencad secundénia

Ezctimiba
Dosi 10 mgidia
EBlecie fpids  LDL | 12-17%

Eficticm TV ria i ha diacies

plaques d'ateroma pillor gue
mnb simvestaling soln

Efecton cednlea

ndenijmin dolor aixiominal, dares
ahavacks de transaminooen
micpatia

Interaociors oolaatrameng
cickispating

Cost 1,5 € din

3.25. Acids omaga 3

Els resultats dalguns assaigs clinics en pacients amb antecadant dinfart ds miocardi han
masirat gue efs supdaments d' gidia I Scsds omega 3 redusixan kb mortalital cardiovascutar i
la mort sobtada Amb les dades disponibles, an els pacients gus han patit un infart de
miccardi 5 aconsslia augmentar la ingesta dhacids omega 3 a 1 gidia. E5 wecomana gue an
genaral M'aportackt provingul d'una dista rica en pei, | gue as raseni 1'ls de les cipeules par
als pacients gus no consumaixen peix (0, 88a\dEa).

326 Combinacions de farmacs hipolpsmiants
3.2 8.1 Estatinas + fibraiz

L'sssociacit d'estatines ami fenofibat & off en la hiperlipésmia mixa; &
descensos del cLDL fns al 46% i dels TG dal 35-57% | un awgment ded cHDL dal 22%.

L= de fibrats, tant en monctergpia com combinats amb estatines, sha assocsat @ wn major
risc da toxicitat muscutar. El gemfibeozil presenta un major risc de miopatia que e fenofbrat,
possidlamant par les diferéncies en la seva farmacocingtica whibe en major grau
'efminacit de les estatines (amb un sfects menys marcat per @ la fuvastatina). Atés gue la
miotcxicitat secundiria a les estatines 5ha demosirat gus depsn de la dosi, la mhibicio da la
sava aliminacidy reparcutird en un sugment ds la seva fowciat  Ocasionalment, amb
precaucid, &5 podria prescriure. Es corvenient fer una consulta terapdutica abans de
presciune associatio.

Atee gue tots dos farmacs poden ocaskonar foodcitst muscular, la combmacsd d'ambdos
S'ass0Cia 4 un maje nsc. Aguest ise &5 dona especialment amb el gemiibrozd, motiu pel

Fig 11 da 20

Cisraralgai e Calaluni Furafac .' ll JI..'-
Dopartament oa Salil 4 Farmpoodoga i
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guad actumiment Fassociacid amb estatines esth contraindicads, no aixl o fenofibrat, que
shaura d'sdministrar segarat de I'estating (almenys 12 hj.
3.2 8.2 Estatinas + ezstimiba
Amb aguesta combinacit 'obté utha magor disminucio {signficathva) de la colesterolamia que
amb Pestatina sola, amb un perdil de reaccions adverses similar al de la monotsrapia (encara
gue an aiqun estudi sha detectal maor risc de rmiopata que amb Mestating sola). Mo obstant
aind, cal tenir en compte que &l seu sfects sobre la morbimortalitat camdiovascular no sha
investigat En espera de la consolidacia de la informacsd anberion, @5 recomana reservar
I'mssocimeit & cosos molt sslaccionats an que no samibi a lss concantracions de o-LDL
daesitiades amb les dosis méxdmes d'sstatines (simyastatna: #0 mg, atorvastatng - 30 mg).
Si s'assncia |'ecetirmiba amb la dosi méaxima d'storvastating e poden GconNSsqUin reduccions
dal 2% dal c-LOL i del 207 dels TG, Es recomana gue ambdds farmacs es prenguin a la
mabeixa hora

fi2.6.3 Fibrats i ezetimiba

En pacients amb diskpéméa mixta | alevacst notabis dels TG, la combinacio de fenofiorat |
ezatemiza ha sigut ben tobsrada | sfieag tant pal que fa a la disménucst dels TG com a

I"sagment dal c-HDL

B2 8 4. Estating + fibrat + sretimiba

Mo hi ha evidencia dels electes (bensficis i riscs) de la tnpde associacit en pacients amb
hiparipsmia mita, per la qual cosa actuslmeant no e poden astablir recomanacions sobre
aussta GSE0CEACH

P 12 da 20

Linrmiralanl do LAaisunyn cratac Fmra Canald
Dwpartament de Salut = FRmancioms b
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4. Recomanacions de ractament

Despree danaftzar les opcions terapsutigues en relacio amb leficicia, la segurstat, la
conveniancia i & peeu, definim les ecomanacions de tractament seglents segons els graus
d'evidancia A, B, CiD:

= Las mesures no farmacolbgegues, com les modificacions dels estils de vida, | &l contral
dals factors die risc cardiovascular s6n impartants en i reduceit de b colestesobémia i an
la disminucay dal fisc de la morbiditat i i3 mortalitat cardiowascular, | shan d'instaurar
juntamant amb el tractament hipolipamiant [A)

« Les estafines son els farmacs doe pimera ekeccid, | només B simvastaina, la
pravastatina i 'stonvastating han demostrat una reduccsd de ko mortalitat cardiovascudar i
total, | oo la taxa de rmeinfat on pacients de menys de 75 aoys amb
hipercolestanolamia (A)

= [l gemfirozl, mdﬁhtmd'dEMqumathHmmmmipqmmﬁspmid&
proves defickeia clinica sobre morbsditat | mortalitat en pacients amb coardiopatia
isqumica | concentracions baixes de o-HOL. (A}

= La reduccd de la morbiditst | monafitat cardiovascular no sha demostrat amb les
rasinas, |'azemitiba sola o en combingcid amb estatings. [(A)

« Por a dsminuir la movbiditat | la mortafitat cardiovascular | kB mortalitat fotal, cal
aconsaguir concerdracions ds o-LDL <100 mgidl {26 mmaolL} (A}

= 5ijla reduccit de les concantracions de o-LOL cbtnguda &= infenor & ki reduccid migana
espsrada, cal considerar la manca de compiment sl tractament | ds les measues no
fammacologipues. Sha de fer un recordatori de b dieta, bes mesures per & milorar el

complEment | &5 pot augmentar la dosi d'estating. (G

= Poara aconsequn 'objectiu d'sssolir concentracions <100 mo/dl en efs pacsants que no
Faconsegueixen amb servastatina #0) mgidia es pot fer semir Fatoneastating 40-80

rgidia (A)
= [l tractament farmacologic | les mesures no farmacclogigues han de e mantingudss
indefinidamanit_ (C)
A la taula seglent s'espacifica 'sstratégia general de tractamsemt (modificada de ta guia ded
ICS).
Tauka 11: Tractamant d'slaceia
Indicocks Troctement d'sleccid
= oLOL =100 moidl (opoicnal <80 mgddl) Simvastinting 10-80 mgi24 h
- 5i no o' aconseguaix Moblectu de L OLc100 mgddl  Aorvesialing 40-80 mgi2d b
« 5i K ha imersooid dooumantada Pravestating 20-80 maf24 b
- Hipar TG am riso de pancroatitis (Tos-1,000 mokll  Gamiibrozil 800 mgfi2 h
- TE=500 mgidl despnia de deta durant 3-8 m.
- Dishetalipoproteingmin o HFC,
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Comentans sove & tauls 11

Inici dad tracimmont

Alpgas lea consideracions sobre afichoin, sagureinl cormmnidncin | cosl, consideramn que lo
Emvastating ofersix una minoid cost'elactivitat adequasdn pat @ considerarda Masiatina da
primera slecckd a |'niciar ol Iactament de les dislipémiss moderades.

o cbstand ok, en ced de c-lDL besal considerablament slevadm, shaurin diniciar al
tractemett amb aguella estating capa; de reduir els seus nivalls fins o acorsaguir al e-LOL
dinra. Es recomana valorar of perceriabge de reduccid de c-LOL necessan | of tpus | dosi
d'astating capag descorsegur-ho (veurs Sl 5).

Hipertipémios mixtes

Cunn la c-LOL s 2100 mp amb TG=200 mp, Nestating pot redur ambdds Bpids. part an of cas da
p‘lhﬂﬂlnmdnhmﬂpﬂhmliﬂ:ddm-ﬂl
Gemfibrazil an monciecdpla, avafuar! fa seva oficdkcn amd confrol onaliic | sagons el
resulint, volorer dassocies-hi 'astatinag
Estaina + fibrat (en cas de necessitar associacit es recomana o fenalibrat)

Soguiment on cas d'cscassa resposts

i, tol | mmb ol Facioment, no s'aconsaguaixsn nivelis §pldics diann, shans dincramantar @ dosi
l:hlfhmmdn—;nh'fhmhti-:'ﬂhrr
[Els condicionants preanalltics de 'extraccit
= [El pompliment de las recomanacions de camvl d'estl de vida
= [El somplimant dal ractamesnt inicinimant prescrit
Le preséncia dinteraccions fermocolégiquen gque reduedxin 'efecie del raciament,

Piig. 14 da 20
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3. Poblacions sapacials

3.1 Grups ezpacialz da pacianta

= Par ales dones en edat postmanocdusica als assajos clinics sn pravencit secundiria de
malalia cardovascular mostren suficients proves que s'obtenen benefics en ko disminucio
de la morbiditat. Bl ractament recomanat & & mateix que per als homes,

= Tambs els estudis que inclousn pacientz dlentra 83 i 73 amys van mostrar una reduccio
significativa del nsc amb e tactament amb estatines. Cal aplcar-hi les mabsies
e COManacions.

= El pacients joves sons amb snecasdents dhipsrcolssterclemis famlar i c-LOL alevat,
hiauman de ser considerats dalt rise cardiovascutar | han de ssr derivats & b Unitat de Lipsds
pangpus ebs facin [astudi pertinent.

= La prevencio dal rsc diiclus amb estafines & mobiu de controversia. En diversos
estudis ol troctament amb astatines sha associat amb una reduceio del rise dictus. Mo
obstant amxb, en aguests estudis, lichss ha estat ssmpre considerat com a wanable
sacundaria. Es desconseix encara de mansra definitva quin &= & possible efects benaficios
de ks astatines en la prevencit secundaria da Metus isquémic | emb quing astating | & guina
dosi s podiea obienit aguest sfects bansficits.

3.2 Diabetis i diglipemia

Els pacients amb diabet= melffus precenten una morbiditat | mortalitst per causa
cardiovascutar m&s de dos wegades swperion & la dels pacients que no la patexen. Alxl
mated, fins un 7% dels diabétics moren per candiopatia Esquamica.

Alguns estudis mostren que &l risc GV al Baug de [a wida dels diabstics pot ser tan alt com al
deks no diabstics. gue ja han tingut un nfart do miccand, sobretot quan cosxEsteinen alres
factors de risc cardiovascular. Per aguest mobu, existais controversia en & fet de conssdarar
la disbstis com a un factor de risc cardiovascoly squivalent o de la malaltia corondria
establarta, que cal ractar amb ohjectus de prevenced secundinia.

En diverses guiss | grups d'eaperts” &5 recomana gus, par als pacients diabétics, I'obysctiu
de c-LOL sigui <100 mg/dl o fins i tot <70-B0 mo/dl en aguells pacients que presenten un nisc
CV especigiment ok com sls disbatics amb almenys un factor de nse CV addicional, o

digbetiz meftus amb malatia GV establerta Alesa aguesia controwersia, als makls
dighétics sense malalfin cardiovascular prévia cal fer-los una valoracsd individuad de cada
s

* Societat Esparmyala da Diabstis, Societat Amaricana da Disbatis, racomanacions per ol prevencid
CW da la Amedican Hearl Association, recomanacions par a ln prevencld CV de la European Heari
Associntion | da la Socisint Esparyola do Cardiciogin, guies SIGH | dal NCEP, antre aitres
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6. Seguiment de les dislipsmiss
6.1. Algoritme da tractament i ssguimeant

Prevencid secundina:
Parfil Epldic inicial (1)

6.2 Seguimsant delz pacients
6.2.1 Parfil lipidic inicial

Tant s &6 un pacient ingressat 4 Thospital com & és un pacient ambulator, & metge gue
l'atén, basant-se en aquest premer porill Bpidec, ha d'ireciar & ractament indicant-ii un camd
d'estil da vida a mas de la prescripeid de farmacs.

A fi i sfecte que la determinacid del parfil lipidic zigui fiable, cal seguir les recomanacions
Eaglants:

= [En el cas de pacsents ingressats par malaliz GV ateroscleroea samptomética {sindrome
coronaria apeds, oic.) o cirungia de revascularitzackd miccandsca, la determinacid duramt
les primeres 24 h & representativa do ka situachd basal del pacient. sn cas contras, =is
nivalls de lipids podan estar nfrasstimats.

Pag 18 da
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= Després de matalEa (leu mtercurrent o canvis d'est de vida (dista,_..) sha de retardar la
determinacid 3 5eETanss.

= [Desmés de cirungia, raumatizme o malaiia greu, smbarks o Eotancia: sha de ratardar
la datsmrnanacis 3 mesos.

= Sha defectuar una determinacio després da 12-14 h en daji.

6.2 2 Controle posteriors

El segon parfl ipidic ha dobtanir-ss an I'ambd de 'atencas primérnia (AP} & cap de 3 mesos
d'haver indciat el tractament, mdependantment qus el pacient estigu controlat a TMAP o & s
consultes externas de Thospiad (cardicloginmedicina interna), tal com es desciu en
I'sdgoritmea [mentre no hi hagi una circumestiincia sepacial que obligul & modificar el calandari
estaiar).

Si bé ol control dels factors de risc GV correspon principalment a Pambit de PAP (que
estabira & calbndan danadiiques | visies), en & cas gue saltemin les visites ante
AP'hospital ambdts nivells assstencials han de sar coneixedors de les paules de fractament
i sequament. Saria ideal irtercanviar la informacio meferent al pacient mitjangant un irforme

De forma succassiva 5han de fer els controls segisnts, d'objectiu o-LDL | da tooacitat com
consien a Falgoritme.

A cada visita s'ha de recalcar Peducacic =anitania al paciant:

= Explicar el tractament, ncloant-hi informact de possibles efectes adversos, | de la
importancia i baneficis d'un bon compimsant.
Explicar la dista | donar matarial d'sducacit sanitana.
Valorar el compiimant farmacolsge: | destl de vida (metge-infermer).

fi.2_3 Criterie de derivacic a la Unital da Lipide dal Hospital da Sant Joan de Reus

= Ebeassn resposta a un tactament adequat §|oambd bon complment, wuna vegada

descartades les causes sacundaries.

= Sospits dhipercolesterolamia familiar, disbotafipoproteinemia o hiperfipsmia famdiar
combinada, per a confirmacit diagnbstica. Sindromes d'heperquilomicronsmis,

« Confrol de dislpamia associada a nsuficiencia renal, hepatopatiz cronics greas,
fractamsnts MMUNCSLENessors o embaris,

» Clecies secundaris o imolerancia & maliples farmacs hipofipemiants.
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B. Annex
B.1 Dades d eficacia de la resuvastating

L'estudi JUPTER' [Justication for the use of stafin in primary prevention: an inferventon
frial evadeading rosuvasiating va inclours 15000 subjecies en prevenced primaria amb rivelis
nomals de colesterol LDL - navells mées boixos gue els que es considaran indicats per al
tractament amb estafines (<130 mgidl) - peed amb nivells afts de proteina C reactiva d'afta
sensdnilitat. E5 va interrompre anficipedament quan of sequament migh era tan sofs d'1.9
ariys [ahguns van aribar als 4 anys) ja que es va obsarvar gue ka rosuvastating 20 mg va
disminuir |z morbiditat i la mortalitat coardiovaseudar | el risc de tromboamibolisme vends a la
maitat, en comparacio amd & placebo,

En alres estudis, en pacsents amd ak risc cardiovescular o amb  antecedents
d'esdeveniments coronas | amb dfres slevades de LDL (per sobre da 130-1B0), 85 va

demostrar que la roswvastating pot assolir una reduccit de kes xifres de LDL supserions a la
d'affres astatines:

Taula: reduccio de % de kss wifres de LOL.

dosi 10 mg dosi 20 mo dosi 40 mg dest B0 mg
simvastaling 27 32 a7 -
alorvastating T 43 45 55
roEUVaEtatng ] a0 ] L

L'eestudi POLARIS &5 un asseeq clinic on &5 comparen fs resultats del tractamsant amb 40
mg de roswvastating versus 80 mg de atorvastating la variabds peincipal va ser redwecio de
xifres de LOL a les 8 setmanss. 5hi van inclours 871 i dralt risc coronari (per sobe
d'un 20°% en Framingham) i xifres de LDL mitjznes de 180°. Els resultats van ser:

roeunvaEstating 40 mg
559 (A7 354 4)
L'estudi ECLIPSE &8s un assaig clinic no emmascarat on es va comparar ka rosuvasiatina

10,20 1 40 mg amb I'atorvastating 10,2040 i B0 mg. Els resuftats sobwe ka wanable reducci
da las xifres de LDL van sar similars aés de Festud antarior®.

atorvastating B0 mg

52 2% [53.4-50.8]

reduceit xifres da LOL a les B satmanes

Conclusic

Recantmant s'ha comensalitzat una nova estatina” resuvastatng 10, 20 1 40 mg. La capacitat
de reduccio de les xifres de LDL son discretament supenons a la storvastating. En algun
estudi 5'ha suggent que amb 40 mg d& oswastaing &5 pot assolr una reduccit les xires
de LDL majors que amb 80 mg de atorvastating.
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ANNEX 4. VERSIO CURTA DE LA GPC

Seguiment en cas de respesta insuficient

Si, tot | amb el tractament, no s'aconsegueixen nivells lipidics

diana, abans d'incrementar la dosi del farmac ifo associar

farmacs és basic valorar:
Els concionants preanalitics de l'extraccio.

- El compliment de les recomanacions de canvi d'estil de
vida.

- Elcompliment del tractament inicialment prescrit.

- La preséncia dinteraccions farmacologiques que
redueixin l'efecte del tractament.

Seguiment dels pacients
Prevencid secundaria
Peri m

Onjectiu
terupbulic
=L < 100 ma/dl
fopcional < BOmg/di |

[ - Recomanaciuns d'se de vide
- Recomanacions - Estalines
doatil da vida -

- Pufl lpidiest musas

— Cantrol ga e Ioxiotat
hopica (anallica) |
museidar o) cada

&2

Apistar
tractament

Parfl lidic
£03 mesas

El

Tam si és un pacient ingressat a I'hospital com si és un pacient
ambulatori, el metge que l'atén, basant-se en aguest primer perfil
lipidic, ha d'iniciar el tractament indicant-li un canvi d'estil de vida
ames de la prescripcio de farmacs.

Afiiefecte que la determinacié del perfil lipidic sigui fiable, cal

seguir lesrecomanacions seglents:

. En el cas de pacients ingressats per malalta CV
aterosclerosa simptomatica (sindrome coronaria aguda,
etc.) o cirurgia de revascularitzacio miccardica, la
determinacié durantles primeres 24 h és representativa de

la situacio basal del pacient; en cas contrari, els nivells de
lipids poden estar infraestimats.

e Després de malaltia lleu intercurrent o canvis d'estil de vida
(dieta,...) s'ha de retardar la determinacio 3 seimanes.

. Després de cirurgia, traumatisme o malaltia greu, embaras
olactancia: s'ha de retardar la determinacié 3 mesos.

. S'ha defectuar una determinacié després de 12-14 h en
deju.

2. Controls posteriors

Sigui el pacient controlat a AP o a les consultes externes de
I'Hospital (Cardiologia/Medicina Interna), el segon perfil lipidic
ha d'obtenir-se a I'AP al cap de 3 mesos d'haver iniciat el
tractament, tal com es descriu en l'algoritme (mentre no hi hagi
una circumstancia especial que obligui a modificar el calendari
establert).

Si bé el control dels factors de risc CV correspon principalmenta
I'ambit de la AP (que establira el calendari d'analitiques i visites),
en el cas que s'alternin les visites entre AP/Hospital ambdos
nivells assistencials han de ser coneixedors de les pautes de
tractament i seguiment. Seria ideal intercanviar la informacié
referent al pacient mitjangant un informe basic bidireccional.

De forma successiva s'ha de fer els segiients controls, d'objectiu
c-LDLide toxicitat com consten en l'algoritme.

Acadavisita s'hade recalcar| sanitaria al p.

. Explicar el tractament, incloent-hi informacié de possibles
efectes adversos, i de la importancia i beneficis d'un bon
compliment.

. Explicar ladietai donar material d'educacio sanitaria.

. Valorar el compliment farmacolgic i d'estil de vida (metge-
infermer).

3. Criteris de derivacid a la Unitat de Lipids del Hospital Sant Joan de

Reus

e  Escassa resposta a un tractament adequat i amb bon
compliment, una vegada descarlades les causes
secundaries.

[ Sospita d'hipercolesteroléemia familiar, disbetalipo-
proteinémia o hiperlipémia familiar combinada, per a
confirmacié diagnostica. Sindromes d'hiperqui-
lomicronémia.

. Control de dislipémia associada a insuficiéncia renal,
hepatopatia cronica greu, tractaments immunosupressors
oembaras

Institut Catala de la Salut m Cgnaral SRR
% Gereéncia Territorial aee
Terres de I'Ebre

Guia per al tractament
de la dislipemia

en la prevencio
secundaria

de la malaltia
cardiovascular

HTVC

Hospital de Tortosa

Institut Catala de la Salut
Servei d'Atencid Primaria
Terres de I'Ebre

Guia per al tractament de la dislipémia en la prevencié secundaria de |a malaltia cardiovascular

Definicla

En la prevencld secundaria (paclents amb antecedent de
cardiopatia isquémica o evidéneia de malallia vascular
arterioasclerdlica simplomatica) es considera hiperco-
lesteroldmia la cLDL >100 mgidl (2,6 mmolfl}. En aquests
paciants g'ha demostrat que les mesures de disminucid de la
colesterolémia contribusixan a reduir la morbiditat | la mortalitat
percausa cardiovascular,  la mortalitat global,

Pablacia diana

Pacients amb antecedent de malaltia vascular areriossclerdtica,
especialment cardiopatia |squémica, | hipercolesterclémia,
definida com una cLDL >100 mg/dl.

Objectiu

Mantenit al LDL=100 mg/dl (2.6mmoliL) i reduir altres factors de
risc cardiovascular per disminuir la incidéncia de cardiopatia
isguemica, la patologia cardiovascular | 18 martalitat per causes
cardiovasculars.

Percentalges de reduceid de cLDL per a aconseguir cLOL <100 mg/di
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Recomanacions de tractament

Dasprés d'anali les opcions Sutig en relacid amb
lefichcla, la seguretat, la comnléncna | el preu, definim les
racomanacions de ractament seglents:

s Les mesurss no farmacoldgiques, com las madificacions
dels esfils de vida, | el conirol dels factors de risc
cardiovascular son importants en la reduccid de la
colesteratemia i an la disminucid del rise de la morbiditat |
la mortalital cardiovasculas, | s'han dinstaurar juntament
amb el tractament hipolipemiant (A).

s  Lss estatines son els farmacs de primera eleccio, | nomeés
la si tina, pr | atervastatina han demostrat
una reduccid de [a mortalitat cardiovascular | total, | de la
tava de reinfart en pacients de menys de 75 anys amb
hipercolesteroldrmia (4).

. El gemfibrozil és el fibrat d'eleccid quan s'uilitza en
moncteripla, [ que o disposa de proves d'eficheia clinica
sobre morbidital | mortalitat en packents amb cardiopatia
Isquémica | concentracions balxes da c-HDL (A).

. La reduccid de |la morbiditat § la mortalitat cardiovascular
no sha demostrat amb les resines, 'ezemitiba sola o en
combinacid amb estatines (A).

. Per a disminuir la morbiditat | la moralitat cardiovascular |
la mortaltat total, cal aconseguir concentracions de c-LDL
<100mg/di (2,6mmoliL) (4).

. Si Ia reduccié de les concentracions de c-LDL obtinguda
és inferior a la reduccié mitjana esperada, cal considerar la
manca de compliment del ractament | de les mesures no
farmacoldgiques. Sha de fer un recordator de la dieta,
masures per a millorar el compliment | 85 pot augmantar la
dosi d'estatina {C).

- Per aconsequlr 'objectiu de concentracions <100 mg/di
an els paclents que no laconsegusixen amb si ina
40 ma/dia es pot fer servir atorvastatina 40-80 ma/dia (A}

. El tractament farmacoldgic | fes mesures no farmaco-
Ibgigues han de ser mantingudes indefinidament (C),
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Inici del tractament
- Neses Iea consideracions sobre eficicla, seguretat,
i cost, idersm que la simvastatina
ofersix wna relacio cost/efectivitat adequada per a
consideraria lestating de primera eleccid a liniclar el
tractamont de les distipdmies moderades.

- Mo abstant alxd, en cas de c-LDL basal considserablement
elevada, shauria diniciar el fractament amb aguella
estatina capag de reduirne als nivells fins a aconseguir el
c-LDL diana. E3 recomana valorar el percentatge de
reduccid de o-LDL necessari i &l tipus | dosi destatina
capag daconseguir-ho (veure taula 5).

Hiperlipémios mixins

Quan la ¢-LDL és = 100mgamb TG <300 myg, l'estatina pot reduir

ambdés lipids; perd en el cas de predomini important de la

hipertrigl cendémia es podria valorar Finicl dal tractament amb:

- Gemfibrozil en monoterapia, | avaluar-ne Teficacia amb
control analitic.

- Segons el resultal, valorar associar estatina + fibrat. En
cas de necessitar |a biterdpia, el larmac recomanat és el
fencfibrat.
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Cardiovascular Disorders

STUDY PROTOCOL DOpen Access

LipidHowering drugs in ischaemic heart disease:
A quasi-experimental uncontrolled before-and-
after study of the effectiveness of clinical
practice guidelines

Hiosa Dalimau', Migan Bose’, Casna Aguitar’, Calios Léper™, Doos Rodrgues® Delida Cantiie® Domingo Boll’,
Fiuasd Diogene” and losep M Pend

Abhstract

Background: Candinwvasuler disraesulTVOL speoficifly schaemne et diseamsf0), s the man oy of death
in inchetraired oun e, Saens are not wdly presoibed m the mast appmpdate way. To ensuee the comect
escaptnon of fieme drugs, i & necesary 0 develony, disssminge and implesment cdinics racice gudeines
P&, md suiregquendy ealuse them

The man absciae of thes sudy s o evaluee the efectveness of the mplementaion of oresenaed Upd-
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a1 prirrery chee and hoepitd phoaicians. The ergrovermers i the carmaal of LOE-C levels 0 ghe 402 padiens with
HD oo tewitory is Shen aossond

Smpre Pimary e physidars Fom 11 besic health sess L) o two hopital swreces reemal medicine and
carclicicgy]

Sample 3400 patienty ssgEteasd with MO in $he databee oF fhe Catslan maiame of HedthE-an) befoe
Decremies 2008 ad peatients newdy diagnased during 20092010

Variabes Pecemage of paterns achewing goad @t of DL-C meesoed in milligrams per dediitne. The aim of
e nEsvernon s D afieve leeds of LOE-C < 100 mgfdl i pafents wish HD. Secondery variables messre foe
and time of disagnaosis of M0, tyoe and dose of presdibed cholesesno-Dwesding drugs, et of physicin
mericpaton in ranng ecivibes md ther pofesiond pdie

D scussion: The desstogrment of peecrpaon qudedines revousy agmeed by wroes medical specadiss imvdived
in Feerng HD e hawe umelly mpoved drug presoipon. e goideline preseed in (his stdy s 1o
mpmve the conirl of LOL-C by training physicians frough presermal and on-ine mors=y on the disseminaion
of thes guideling, and by prowiding Seedieck on ey personad nesss @ yeer alfer this Taning inerensan
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OV, specifically THD, & the leading camse of death in
Europe overall, and specifically in Spain. It & ako
responaible far high morbidsty and high economic
health care costs. Therdfore, | is of particolar conoen
in the health plans in indusralized coontres [1]. At
present CVD prevention is based an the detection and
treatment of modi fable sk facors incloding dyships
deemia {1-4].

For DL, lipid-lawerng treatment aims not anly to
redoce kevels of the different blood hipids, ot also to
reduce the CV morhidity and mortaity associated with
them It ix considered that the value of LDL-C shouold
dmermine the start of lipid-lowenng therapy since there
is strong evidence that such a reduction leads to a
directly propordonal redoction in OV sk (25]. Thas,
hypercholesterolaemds is gocompanied by o high prew-
lence of coranary disease in both sexes, explaining
19.4% of coronary events in men and X1% in women
The infrmation correnitly available about the rsk attr
butable to each of the cardiovasoular risk facvors
{CWRFs) in the Spanish population b Bmited  Alghough
we imow the prevalence of these CVEFs we do not
Inow wery muoch about thedr anntnal [6]

In arder to improve the management of OVD and
IHD wrious organzatiomn have devdoped a nomber of
s and Expent Consensus Do@ments in neqent pers.
These doroments review the sclentific evidence related
o THD, CWD CVEFs and CV prevention, critically
assess the diagnostic and thenpeutic proedurnes, and
establish remmmmendations hased om the profile of effi-
cacy, safety, comvenience and cost of & procedure or
treatment. and asses the risk benefit 1-3.57]. Afer
devdoping these CPGs it & imperative @ Tansdate the
knowledge they yield to professionak and therehy to
dlinical practice. Unfortimatedy. it is well known that
professionals who should be wsing these (I are often
unaware of them or simply do not implement them
[&= 1) This is why & & necessary to develop srateges
for CMG implemenaton that an overcome the difficul-
tiex and harriers in the seging in which they are going
to b nsed . These. strategies have had @ Swvoorshle i nfu
enee on clinica aotoomes [t is also essential 8o make a
final analyix of the resul s meing polls and registers to
verify whether physicians ane implementng the recom.
mendations of the goidelines in their cliniml prasice
and o assess thar impadt on patiens” clinim] ooteames
|&-10].

Some sodies have aimed o defermine ghe thennesml
appliabity of the GPCs by comparing resulis of clini
cal practice in the field of the DL and primary e, The
RESPECT smdy [11)] has shown modernate kevels of
agreement hetween theoretical calllations and routine
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clinical practice. Several clmical trials. in which the
intervention conatsted of the disseminaton of goidelines
fior hypertension and D1, have reporied an increase in
the prescripton of drogs, bot no improvement in the
quality of the management of hypertension and DL
patiens [11.137). Another stady of CPG impl emen@ation
in primary care and OVD hes shown ghe quality of mne
to b snboptimal In this stndy, only 15-40% of patients
achiered the trestment geals Medioal education inter-
ventiomns and sulssquens audis offer inprovemens but
there remaing @ gap betwesn the remmmendations and
the reality [13].

In the heald megan of Terres de MBbre, there & part-
rular interest in and concern o fmprove the manage-
ment of patients with CVIL The Preseap study has
recendy been carried o in our anea [14). This aimed to
improwve the mandgement of patiens in sacondary pre-
verddon of CWD, shrough & programme of intemsree con-
traol hased on medicad visis by patimts in thar hals
oemire. The resnbs showed no differences hebween this
group of patens and a contral group who made regular
visits [14.15] In addifion. the factors determining the
oontral of LDL-C levels have been stodied in patients
with OV was foand that contral of these factars dif
fered within and between the varinos shodies, an out-
oome that shomld be boerne in mind when apphying the
current recommendations for achieving therapeutic
pmks i sacondary preventan [16]

For this reason, 3 cofldhomave action betwesn primary
and hospifal care units was instigated in 3008 o ooondi-
nate, harmonise and improve the management of
piderts with OVDin oor anea. Amongs these actions. a
mukidtsdplinary (PG for the treatmeent of DL in sec-
emdary prevention of VD has heen planned, with heh-
nial adwice from the Catalan Instimte Pharmacology
Foundagan {FICFL

In thiz (PG, very general recommendafions are made
ahomt the ol of mrons OVEFs, and the nom-phar-
macological || destyle changes) and pharmambogical DL
treatméns {esparially hyperdholesterolemia) are also
deoribed in delnil. In addmion, the officery, safety, con-
verdenoe, cost and risk-benefiz ratio of varioos ghenape -
tic infervensons and ther role in semndary prevention
wre evalmied 1t alen provides sevennl] @hdes for gnidanoe
to Rcllitate drog prescripton by physidans besed on the
goals of LOL-C contral for secondary prevention
Finally, an algarithm iz proposed to improve patent
conirol and dollow-up.

In reqene years, the need o promo e ressnch inin pr-
mary care has bemme inoreasingly recogniced, as sem-
plified by she many stdies addressing the devedopmens
of strategies to Improwe presoipton quality and §mgple-
mentatinn of G [10]. One of the great challenges
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that faces us at present is to ensone that all ghe profes-
sional inwnlved adhere clesely i the GPO 7,175,

Oy Jecthems

The main ohjective i to evaluate the implemestation
effertivweness of a set of lpid-kwering trestment goide-
lines in the praimary care and hospital settings, and
thereby to improwe LIDLAC Hpid control in patbenss with
IHD throughowt the Ternes de TEhre Begion served by
the Catdonian Instimee of Hakh

Serondary ofbjectives
« Ta evalna®e the implementation effectivenest of the
guidebines for improving the profile (ype amd dose) of
LLI pres aribeed by physicians o aens with [HD.

= Tio aasees T morhidity and ronnality.

« T determine how profescional profile mfineces the
impact and affectvensss of e nervention.

M ethods. Thesign

Study design

The design is a quasi-expermenzal oncontralled
before: and.after atody, investigating patients seen by
physiclans in primary care cenines and hospitals in the
Terres de FEhre megion covered by the Caglan Insti-
tuir of Health

Letting

Al the Primary Care Areas {PCAsH of the Ternes de
IEhre provincial Health Begion of Tarragomna, Catalomia
Spain, have agresd o partcpate in this stndy. This will
include physicians from the eleven PCAS and cardioko-
gas and nternal medicine physiclan from de Hogpial
de Tortosa Werge de la Cinta

Study pestod
The study will be andertsicomn beteem lanoary 3009 and

Jammary BENE

Study cample

The mample will include those patients negisered m the
damhase {ecap programme} with different [HD-redated
diagnoses: myocardial infarcton, stable angina or
anstahle coronary syndrome, and chronic myacardial
ischaemia. In all, 3402 patients (registered up to
December PO ] will ridcipate in this sudy, alang
with those newly diagnosed with [THD who have been
registered in the e-map pragramme durng 2009 and
2010, AR patents who do not meet the criteria of the
antended population {ie, those not maldng a mintmamm
of three primary care vishs ower the previcos two ypears,
and at keast ane visk in she st year) will be exdoded
fraom: the stody. Paients with a ermina or sevions il
nesis willl aso be evcknded
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Pa § of &

Intereention
The interventinn has been designed o ose different sma-
tegies for implementing the CPG in an attempt to
incresse the efficiency of lipld-lowering presoription for
better corgral of DL in the patients in cur health megion
The interwntion will be carried out by mediml] profes-
siomals threogh dooble taining sessions with 3 brief
refresher sesghon of the GPC and prowvision of fesd back
of their personal resolts a year after the inimal
InfErventmn.

The infereenton targeted at the physician has o
COTTIe TS
a) Presential foining seschans and lniem ot woaichoos
Docwors from the 11 primary care centres and the hwo
hospial serviors (Cardinlogy and Inemal Medicine wall
b indormeed about the (PG and the varons messnres of
seonndary coranary heant disease prevention thow to
achieve the terget levds of LDL-C). Two dodorn {one
from: primary care and the other from a hospia], pre-
viously trained by the research team, will kead the ses-
shons that will take place in each primary care centre
and haspial service. Two tppes of sescion will be had:

« An initial] Secchonr training session

- A& onehour refresher sesstion, a year afier the inkal
training session, where the infial resolts will be pre-
senied and atiendees willl be reminded of she ey poins.
bl On-dine hasining cousr
U a woluntary bass, physcans imoheed n dhe study
may take 3 H-hour on-line coumse. Teachers will be

physicians from the FICF.

[N N TS
First, a database will be s2t op oo coneatn the msex dag:
niosed with THD, wherein every case willl be linked to
the primary care physician and heash centre This will
i s 0 correlate the patients degree of disease con-
trol with gheir sociodemographic chanacteristos, doctor’s
profile and primary care centre characteristics. We will
analyze the number of patients with LDL cholesternl
contral {patients with LD cholesteral = 100 mgidl),
mean of controled patimts feith LDL chokestenod = 100
mg/dl} per physician, nomber of patients with [HD by
physician, types of THD and years of dsease progrescan
Fatents with and without lpiddowerng therapy.
treatment fype, dosage and praper treatment of THD
(numbers of patients with: ant-aggregation va antioog-
gulation, beta blackers and angictensin-converting
enzyme inhihisrs (ACE] ) will alen be analyed

The number of laboratory ests per patient bedhne and
after the intervention will be taken Into acooun to
asseens the degres of patient contral

The profile of the clinicians who reeive the inerven-
tion will include varahles sudh as their attendance an
the classroom morse complegion of the. on-line coorse.
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thedr socio-demog raphic chamcotenstics, employment
stafns, specialist by residency training system or not,
and assidanoe quality sfndards {sooned from O - 100K
on the basis of the recommendations of an expert
igroup. This namber s dedermimed by the levd of deter-
tiem and mngral of the most prevalent diseases], stan-
dard of drug prscription {scored from O - 1350
pomrding i the annmal preccripton stendards set by an
expert panel). Finally, chamcterisdcs of each primary
care centre, such as popolation ascdgnment population
served, momber of patients per dootor, otalms &2 tech
ing or non-teaching cemtre, location in a rorad or wrhan
ared. and whether @ referral hospital, wall ako be
exvamdned
Mabn independent vasabir
Fereentage of patients who achieve 2 good contral of
LDLC, measured in milligrams idecilitne {mgidll. The
control goal for THD patiens is LDL-c < 100 mgidl

At the hegimming of the sody a patient will be consd-
ered to be comrollad if the most recent measored leved
of LOL-C {in 2008} & « 100 mgidl
Secondary warkables
THED - Type Acute myocardial infroton, stable and
onstahle anging, aoute coronary syndrome and diromc
myacandial tchaemia.

- Time sinoe disease disgnoss (dagnoss date]
LED « Type of the L1LDdE) prescribed].

= Dnoees o the: 11D} poes oribed
Mumber of loboratoey tests of LOL-C
- Mumber of labonatary tests of LDL-C performed
bafore {in 3009}, during (A110.2011) and afrer the inger-
vention {in 21¥] in patients with an THD disgnosic
Assesoment of prodeccional parfdpation
- Mumber of physicans who have afended the presen
tial jrlassraom] session

= Momber of physidans who have onderslen the on
line mourse.
Sacidemographl charactedshs of pinsioln
= Mospial or primary care physiclan, gender,- age,
employment stabos GEieady or looom], specialist by nesi-
dency taining swtem or not, Camlan Helth Insimte
refermal hespital or not, aching onit, ascisance qaal ity
standards and drog prescripbion sandand
Charadtenistie of Primary Cane Grotes
Dirog prescription quality sandard, ssssance quality
standards, assigned population, attended population,
nombe of patients by doctor, waching or noan-teacking
primary afention centre, mmal or urhan location, and
referral hospital satos

Stas Soal anadysh

1. Somple s

At present, the percenmge of good contral of LDL-C
levds of patients wath THD in aor area is aroond 25%
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{asslstance qual ity ssndards resubis for oor area calo-
lated fram the primary @re informagon services of Cat-
alonia Instimte of Health] Considering this value asa
stanting point, we estimate that & woold be reasonable
o expet @n incresse in control efficency of at least
1 ol kneing this intervention.

We azmume an avemge of 25 patients per physican
with o 95% confidence interved (C1) of 005 Accephing
an alpha ermor of 005 and 9% statistical power for
hilateral contrasts and ascoming a 30% loss rate, wouold
require an estimated sample sioe of 21 modente Tao
achieve this sample ghven a 2.4% prevalenoe of [HD in
oor populatinn of 142549 adulk inhabitants, 115043
hemlth serviee users will be nesded.

2. Analyiical sinahegy

The smastiml anahsis will be preceded by an exmmdna-
thon of omliers, data cheaming Mentification and label-
ling of missing andfor onenforceshle waloes, and
latelling of variahls and wriahle miagories

Warlables will be mimmarised a5 the mean and 25% O
for continoous varables, and as absolude valoes ar per-
centages and 95% Ol for categorical varishles. Statistical
significance will be condoded for values of p < Q0%
The difference n percentage oontrol of LDL-C levels
between baseline and the end of the study will be
assessed msing the McMemar test To assess the
improvernent of contrnal of oL DL an analysis of covar
lanre oming logistic regression will be mmied oot Subse-
quently, 8 muobilevel Togistc regression mode] will be
dewloped. The main independent variable in ghe bhath
mbdels will be “Interventon”. adjusted for haseline
valoes and potential aonfioundes. Fhysician will be oon-
sidered o duster in the muldleve] regression].

Ethiad aspeci

The presented project has been ewalnated by the Climical
Research Ethics Commires of the primary care reseanch
institute, IDIAP Jordi Gol, Barcd ona: June 12, X008 [Ref
PiTarES). Since ghe progect sxamdnes specific mirmation
aboag the illness control and the information was
ahtained ananymounsly from a population approach
(hefare and after intervertionl the Commities dd not
eonsider necesmry 0 require the Infiormed Consent.
The infervention was applied to all pagents and there
wiere not nefther companative groups mor random ied
i st dbastion.

The study guarantess the confidentality of profes-
sonak” dam The data collected and genemted will he
included in ten datahases as a data decompling proce-
dure 1o adhere to data protection legidation and to
maintain ndividual prracy For this resson ghere will be
difirrent types of filles, sadh with a different passwnrd to
e renewed periodically and which shall only be access-

ble by a respansihle parson
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D @ il S Coralomtaular Dlordes 2011, 1648
e v Bicerm deaninal ool 4 X081 0 0

The first e will be a demographic datatase, in which
each patient s assgned a unigoe code. The second file
will inchode the pationt oodes binked o the main clinioal
varahies relevant o the stody that will inclode the
mesalts of the siody and e clintca varishles for statish-
cal analysic. The datahases willl remain stored on 2 hand
disk of a PC with a renewable passwaord kcated in a
losdind office with controlled aocess.

Fomcast eopaiion dabes
The progect will be carried oot ower thres years.

September 209 presentation of training matersl
sandardized taindng for trainers.

lanoary H10: dessroom and face-to- Boe safishetion
SOFREE

March 20 10-Jane BWIE on-lne oorse,

lammary il 1-March Z11: post-intervention analyis
of resmds

May 3011 Feed-back and reminder of GPC

lammary 301 E-September 2012: data processing, smbic-
tical analysis, data inderpretatinn, preparation and dice.
mington of nesnls.

[E EaT-EENT

The lmitations of the projact are dhat i & a before-and-
afier miervenmion study withowmt a control group, mndo-
mimtinn or masking Mo control groop has heen pro-
posed in order to ensure that the edocational
intervention reaches the mavimom number of
jprodeasionals

Fresenfial training mourses are heing imdertaken by
hoth physicans in hospislk {modickngiss and inhemiss)
and primary cre setings, since bogh groops are nespane
sihle for the disgnosis and manimnng of patients with
THIL

In faex, all the 11 PCAs hawe two refermal boratories
for the determination of the LDL-C kit both offer the
same goality guamantees for this valoe determination
Anather bmitation may be shat the follme-up pericd &
insufficently long to detect changes in marbidiy and
moradity and prescription habits of physiclans How-
ever, we hope to detect af least & trend towards an
improvement in our resolts

Previnwm studies of the implementation of goidelines
do not show very encooraging resuls regarding the
averall improvement of the quality of patient care bat
dao ndicste an noremse in drog prescription [11,12]

This progect ks interesting beranse wernlar disessr has
@ high marhidity and montalty. In the Spankch popuols-
tion a2 whole this ha been the leading canee of death
for many decades. It @awes severe disability among the
populeion and ks respansible for 2 mbsantal inoase
In healthmre s,

Emma Forcadell i Drago

Page 5 o &

Stasdng are the drugs of first choice for the Teatmen
of DL in patients with [HD and have heen shown fo
redoe cardiovascular morhidity snd maortality. They ane
aleo eaky to wee and have 2 good cliniedd cafety profile

Despite the evidence of the need to achieve & |1 DLC
lewel of < 100 mgid] for patiens with [HD, this ocours
in cnly 55% of pettents in our anes (3002 data]. The ml
laboration between primary care and hospital units with
the help of the aforementioned methodology seeks o
achiere a degres of controd suffident to deamse mar-
hidity and montality among these patients, as well as to
clear the way for the devdopment of conzensual gl de-

line @ unify patient management oriferia and signifi-
canily improve the headsh of our popolson
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ANNEX 6. CERTIFICAT DEL COMITE ETIC

Y@

IDLAP

Jurdi ral

INFORME DEL COMITE ETIC D'INVESTIGACIO CLINICA

iGemima Rodrigus: Palomar, sacretana del Comik Etic & Investipasd Clinica del I'TDLAP Jordl Gol 1
Gurina.

CERTIFICA ¢

Que aquest Comit en b reunis ded dia 27 de mag de 2009 ha avalual 13 resposta s aclariments
preseitats per LUlnvestipador ool projecte divestigacid (PO9/25) thdat “Efectivitat de

d'una guis de presripeid dhipoliperniants consensusda enire atenci priméria |
hespital sobre el control del coeessterol LD en cardopatia isquémica” presentat per [a Dra. Rosa
Dalmau Liotca

Considerant que respects &5 principis &tics | metodoibgics per poder dur-58 & terme, &l Comité ha
acoiial donar us apeobandn definitiva del projects ahand el

Barcedona a 12 de juny de 2005,
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ANNEX 7. PLATAFORMA MOODLE DEL CURS ON-LINE

3 3 de Ud. estd en el sistema como Xenia Hamio (Salr)
terapeutica

a-HiperLP [7] Switch role o -.

P e

a5
B Part I un muevo te
x"]rl

an |Nu s ha puesto aun
Actividades [ Presant: s ['activiial

5 ninguna naticia)
0 Guia, format POF (és fa versio definitiva) (Mossages |

- Mo messages. waiting
1 Revisales recomanacions de la guia = ssages

['H GUA PER AL TRACTAMENT DE LA DISLIPEMIA. PREVENCIO SECUNDARL, CARDIOVASCULAR

2 Activitat de seguiment a (18t 5 minutes)

72 Control de la c-LDL en els teus pacients A anin Anmic
3 .ﬁCREDITACIO DE L'ACTIVITAT REALITZADA 0
D Jiestic
sequndad
& Impon
+ Resel
Terminado wiich.uabses |
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