Discurso de Recepcion del Académico Correspondiente
Itlmo Sr. D. Vicente Bertomeu Martinez

Pasado, Presente y Futuro de la Enfermedad Cardiovascular

Excmo Sr Presidente de la Real Academia de Medicina de la Comunidad
Valenciana

Excmos y Ilmos Senores Académicos

Senoras y Senores

Las estrategias en medicina son inmutables a lo largo de los anos. Por una
parte, consisten en evitar la enfermedad, o bien su recidiva. Si ésta ya se ha
presentado hay que intentar curar la enfermedad y, por ultimo, aliviar los
efectos secundarios, sintomas o secuelas de la misma. Para ello, los
profesionales sanitarios utilizamos el conocimiento cientifico y la tecnologia,
que ayuda a aplicar este conocimiento cientifico, pero que a su vez genera
mas conocimiento cientifico como consecuencia del analisis de la informacion
que genera.

En los dltimos 25 anos se ha producido una gran transformacion de la medicina
debida, por una parte, al desarrollo del conocimiento cientifico pero, a su vez,
apoyada e impulsada por el desarrollo de la tecnologia. Esto ha dado lugar a
la creacion de unas nuevas subespecialidades en el ambito de la cardiologia,
probablemente las que mas desarrollo han evidenciado en los Ultimos anos
son las que hacen referencia a la imagen cardiovascular, la cardiologia
intervencionista, y las arritmias/electrofisiologia.

Hasta hace aproximadamente 2 décadas, el conocimiento de la mayor parte
de las cardiopatias se centraba en las repercusiones sobre las grandes
estructuras, fundamentalmente las valvulas y miocardio. La fiebre reumatica
que actualmente esta practicamente en extincion en el mundo occidental,
produce una inflamacion del endocardio que puede afectar a las valvulas y
como consecuencia de esa inflamacion se produce una fibrosis, calcificacion y
desestructuracion de las mismas que dificulta su apertura, su cierre, o ambos.
Por otra parte, la enfermedad coronaria se diagnosticaba de una forma tardia,
en muchas ocasiones dramatica cuando la necrosis miocardica ya habia dado
lugar a una gran destruccion muscular y como consecuencia de ello a
complicaciones mecanicas en los pacientes que sobrevivian al episodio agudo.
La actitud del cardidlogo consistia basicamente en el tratamiento de las
complicaciones, en el caso de que fuera posible, ya que una gran parte de
ellas eran letales como la rotura de la pared libre del ventriculo, rotura del
tabique, roturas del musculo pilar y practicamente la actitud del cardiologo
era expectante, aliviando el dolor y los sintomas, y las complicaciones que se
pudieran presentar en las situaciones en las que ello fuera posible. Ello
justifica la elevada mortalidad por enfermedad cardiovascular durante este
periodo.



EPIDEMIOLOGIA DE LA CARDIOPATIA ISQUEMICA
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En Espafia, hasta los afios 70 (Figura 1), se venian registrando ligeros pero
progresivos aumentos en la mortalidad, posiblemente debido a un
desfavorable balance entre las continuas mejoras en los sistemas de
informacion y documentacion, pero también por un aumento de su incidencia
de la enfermedad en relacion con el deficiente control de los factores de
riesgo implicados en la etiopatogenia de la enfermedad. A partir del afio 1978,
las cifras se estabilizan y tienden a ir decreciendo de forma lenta y sostenida,
lo que puede atribuirse a la aplicacién de nuevos procedimientos diagnésticos
y sobre todo, terapéuticos, en concreto la cirugia de bypass aortocoronario y
mas posteriormente al intervencionismo coronario percutaneo. Sin embargo
la incidencia, es decir, la aparicion de nuevos casos de enfermedad coronaria
sigue aumentado de forma significativa y ademas de forma exponencial en los
altimos afios especialmente a partir de la década de los 90, dado que aunque
los pacientes ya diagnosticados son mejor tratados sin embargo no somos
suficientemente eficaces para implementar medidas de prevencién que eviten
el desarrollo de la enfermedad en otros individuos.(Figura 2)
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En Esparia, las tasas de incidencia no han disminuido a la par que las tasas de
mortalidad. Esto sugiere que son las mejoras en el tratamiento las que han
contribuido a reducir la mortalidad, mientras que las medidas de prevencion primaria
estan siendo insuficientes para disminuir la incidencia de la enfermedad.

Figura 2

Ademas, y en relacion con este hecho, la pirdmide de poblacién en Europa
esta cambiando (Figura 3). De tal forma que en el afio 2004 la mayor parte de
la poblacion se encuentra en las edades entre los 30 y los 60 afios, mientras
que en el afio 2050 se estima que la mayor parte de la poblacion tendra entre
60 y 85 aflos. Ademas, el porcentaje de poblacion de mas de 90 afos va a
aumentar de forma significativa en los proximos afios con las consecuencias
sanitarias, sociales y econdmicas que ello conlleva.
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NUEVO ENFOQUE CLINICO

Uno de los hechos que ha cambiado la practica clinica y el abordaje
diagnéstico y terapéutico de la enfermedad cardiovascular es la
consideracion de que todos los procesos forman parte de un continuum, no
son procesos aislados (Figura 4).
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Partiendo de una base genética y un determinado estilo de vida, los llamados
factores de riesgo cardiovascular van a iniciar el proceso de la Enfermedad
Ateroesclerdtica que progresara hasta producir dafio organico. Este dafio
organico va a dar lugar a diferentes procesos patoldgicos que evolucionaran, si
el paciente sobrevive, hasta llegar a las fases terminales. Ademas estos
factores de riesgo, no solo tienen su papel en el inicio del proceso patologico
sino que van a actuar a lo largo de todo el continuum condicionando la
evolucion clinica, el pronéstico y también el tratamiento de estas diferentes
etapas del continuum cardiovascular. A lo largo de todo el continuum, la
actitud clinica del médico, aunque en diferentes escenarios, presenta muy
pocas diferencias.

En el momento actual, sigue siendo imprescindible la realizacién de una
anamnesis con una exploracion fisica adecuada. Por otra parte, el
tratamiento farmacoldgico siempre serd necesario y generalmente de por vida,
en la inmensa mayoria de los pacientes con enfermedad cardiovascular por el
hecho de que, ademés del tratamiento de un contexto clinico determinado,
la enfermedad cardiovascular, como se ha comentado, es un continuum y los
factores de riesgo van a actuar sobre los diferentes procesos favoreciendo su
desarrollo. Por tanto, el control de los mismos es otra constante a lo largo de
toda la historia natural de la enfermedad.

NUEVAS SUBESPECIALIDADES
A partir de este momento, voy a desarrollar las nuevas subespecialidades
médicas en el ambito de la cardiologia que han surgido como consecuencia de



la evolucion del conocimiento y de la tecnologia, y valorar cuéles son los
resultados de las mismas en la practica clinica y los objetivos de futuro. El
gran desarrollo tecnolégico alcanzado y la complejidad de los procedimientos
precisa una formacion adicional en centros con amplia experiencia. De hecho
en todas ellas existe una acreditacion especifica tanto para los profesionales
como para los centros, emitida por las sociedades cientificas. La Sociedad
Espafiola de Cardiologia y la Sociedad Europea de Cardiologia entre otras
emiten sus respectivas acreditaciones que garantizan una correcta formacién
teorico-practica de los profesionales y la disponibilidad de recursos materiales
de los centros.

TECNICAS DE IMAGEN

El desarrollo en las técnicas de imagen en patologia cardiovascular ha
revolucionado en los ultimos afos el proceso diagnostico de la misma.
Fundamentalmente, la ecocardiografia ya que se trata de una técnica barata,
incruenta, no dolorosa para el paciente, reproducible, y exenta de riesgos la
cual permite obtener una gran informacion desde el punto de vista anatomico
y estructural. En los altimos 10 o 15 afios se han desarrollado diferentes
modalidades de ecografia desde la monoplano, biplano, doppler pulsado,
continuo doppler color, doppler tisular y, tultimamente, el eco tridimensional.
(Figura 5)
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Sin embargo, el inconveniente es que para conseguir esta resolucion espacial
es preciso administrar dosis altas de radiaciones ionizantes. Este escollo se
esta resolviendo con las nuevas innovaciones tecnoldgicas ya que se estan
desarrollando nuevos equipos capaces de reducir de forma muy significativa la
cantidad de radiacién que recibe el paciente.

TECNICAS INVASIVAS. HEMODINAMICA

Las técnicas invasivas han contribuido asimismo de forma fundamental al
diagnéstico de los pacientes. Basicamente estas técnicas consisten en la
introduccion de catéteres dentro de las cavidades del corazon, o bien dentro
de diferentes vasos, en los cuales podemos determinar la presion existente en
su interior, las diferencias de presion entre una cavidad y otra, y por otra
parte, permite introducir contrastes para identificar las diferentes estructuras,
durante la exploracion radiologica. Concretamente, en el estudio de las
arterias coronarias, permite identificar la existencia de lesiones, su tamario,
su longitud, su severidad y su localizacion, de esta forma se pueden
seleccionar los pacientes que se consideren tributarios de una cirugia de
bypass artocoronario. (Figura 7)



Técnicas Invasivas: Hemodinamica

Figura 7

Sin embargo el gran éxito de este procedimiento diagnostico ha sido su
evolucion a procedimiento terapéutico. Probablemente esto ha estado
influido porque estas técnicas han sido siempre realizadas por cardidlogos y
ello ha permitido el dar ese paso decisivo, pasando del diagnostico al
tratamiento de la lesién. De hecho, en la década de los 80 , Andreas Gruntzig
realizo la primera angioplastia coronaria, el procedimiento consiste en
introducir a través de la arteria coronaria, una guia, a través de la cual se
introduce un catéter con un balén que se dilata en la zona de la lesion,
aplastando literalmente la lesioén contra la pared del vaso. El problema de
ese procedimiento es que el aplastamiento de la placa, produce una
superficie que es basicamente una herida intravascular que desencadena los
procesos de cicatrizacion y, por tanto, de coagulacién en el interior de las
arterias. De tal manera que, a medio plazo, un porcentaje importante de
estos pacientes volvian a realizar una reoclusion de la arteria a pesar del
tratamiento con anticoagulantes. Esto dio lugar al desarrollo de la primera
familia de stents coronarios. (Figura 8)



Implante de Stent

Figura 8

El stent no es mas que una malla metélica que se introduce con el catéter-
balébn que se expande dentro de la arteria coronaria para dificultar la
reoclusion por reestenosis en la zona tratada, de esta forma se redujo de una
forma significativa la aparicion de reestenosis aunque quedaba un porcentaje
importante que aproximadamente podia llegar hasta el 25-30%, dependiendo
de diferentes series o de diferentes stents utilizados.

Sin embargo, el stent sigue siendo un elemento extrafio y ajeno al organismo
gue genera también una reaccion inflamatoria en la pared. (Figura 9)



Oclusion intrastent

Figura 9

Por ello se disefid una segunda familia de stents, llamados farmacoactivos o
liberadores de farmacos, en los cuales la malla metalica esté cubierta por una
sustancia que tiene un poder citostatico de forma que inhibe el crecimiento
celular y reduce la aparicion de reestenosis. De tal forma que las tasas de
reestenosis que estaban en el 25% bajaron a porcentajes entre el 5-6%. (Figura
10)
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Figura 10

El precio que hay que pagar es la necesidad de prolongar el tratamiento
antiagregante durante un periodo de aproximadamente un afo, ya que
durante ese periodo el stent no se encuentra reepitalizado y si se suspendiera
el tratamiento antiagregante se podria producir una oclusién aguda del stent
por trombosis a dicho nivel. Logicamente, el tratamiento antiagregante
supone un mayor riesgo de sangrado para los pacientes por sangrados
espontaneos, o bien en los casos en los que los pacientes precisen ser
sometidos a cualquier tipo de cirugia o tengan cualquier tipo de accidente.
Sin embargo, el incuestionable beneficio de estos stents en la reduccién de la
reestenosis dio lugar a un amplio crecimiento en todo el mundo, de tal forma
gue ya en el afio 2008 mas de la mitad de los stents que se ponian en todos los
laboratorios de hemodinamica eran lo que llamamos stents recubiertos o
stents farmacoactivos.

La dltima familia de stents que esta actualmente en fase de desarrollo y
realizacion de los ensayos clinicos, aun no esta disponible en el mercado para
implantar a los pacientes fuera de los ensayos clinicos, es la familia de los
stents bioabsorbibles. Son stents que se absorben de forma natural, se
metabolizan completamente y tienen el mismo comportamiento de un stent
metélico. Se trata de un polimero que preserva el paso en su forma natural
que en un periodo de 6 meses se reabsorbe de forma absoluta. Actualmente
no tenemos experiencia en la practica clinica, pero lI6gicamente va a suponer
un avance muy importante ya que evitaremos que los pacientes se queden con
las mallas metalicas dentro de la pared coronaria. (Figura 11y 12)
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Figura 12

Puede advertirse que hemos dejado de hablar de lesiones estructurales y de
oclusiones a nivel del vaso, para pasar a hablar de la enfermedad de la pared
arterial. Esto es causa y consecuencia de un importante desarrollo de
técnicas de imagen mediante las cuales podemos estudiar la situacion
anatomica y funcional del vaso que es donde, concretamente, se han
desarrollado diferentes técnicas de imagen, la mayor parte de ellas basadas
en ecografia intracoronaria, introduciendo un catéter dentro de la arteria,
gue tiene un transductor en la punta mediante la cual podemos analizar las
lesiones de los vasos in situ. (Figura 13)
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De hecho, lo que se hace habitualmente, es introducir el catéter hasta el
segmento mas distal de la arteria y se hace una retirada teniendo una imagen
de las diferentes secciones de la misma. Existen diferentes tipos de eco
intravascular, Gltimamente se ha desarrollado la Ilamada histologia virtual
que permite hacer una aproximacién muy cercana a la composicién de la
placa. (Figura 14)
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Basdndose en el hecho de que la existencia de fibrosis, necrosis,
fibrocalcificacion o deposito lipidico tienen una diferente ecorrefrigencia y
conociendo cual es la ecorrefrigencia de cada una de estas estructuras
histologicas se puede reproducir una imagen que tiene una magnifica
correlacion con la histologia real. La tomografia de coherencia oOptica es otra
técnica similar pero que permite una mayor definicion en el campo proéximo,
primeros milimetros y permite analizar las complicaciones de la pared o de las
placas como roturas de las mismas, presencia de pseudoaneurismas, etc. En
fin, diferentes complicaciones de la pared arterial pudiendo aplicar un
tratamiento mucho mas preciso y selectivo.

En el mundo de intervencionismo percutaneo, en los ultimos afos, se ha
abierto una prometedora linea de trabajo, que ya esta dando sus frutos.
Consiste en el tratamiento percutaneo de lesiones estructurales como el
cierre de defectos del septo interauricular, en casos seleccionados de cierres
de comunicaciones interventriculares, cierres de orificios periprotésicos,
oclusiones de la orejuela izquierda en pacientes en fibrilacién auricular que
precisan ser anticoagulados pero tienen intolerancia a los anticoagulantes
orales, implante de proétesis aortica en pacientes con estenosis valvular
aortica y recientemente el tratamiento de la Insuficiencia Mitral, mediante el
implante de un clip que pinza los dos velos mitrales.

Puede decirse que en el momento actual los cierres de las comunicaciones
interauriculares y la oclusion de la orejuela izquierda en pacientes en



fibrilacion auricular estan establecidos en la mayor parte de centros y se han
incorporado a la practica clinica rutinaria.
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El implante de prétesis aortica por via percutanea bien por via intravenosa a
través de la safena o0 a través de una pequefia incisién transapical ya se
realizan en un gran numero de centros en Espafa. (Figura 15 y 16) Su
utilizacion esta restringida a los pacientes que precisen una sustitucion de la
valvula aortica, pero no es posible la intervencion quirdrgica por la presencia
de comorbilidades que contraindican la cirugia o hacen que el riesgo
quirargico sea inasumible. La técnica consiste en hacer progresar bien desde
el apex o bien por via venosa una protesis mediante un catéter hasta el plano
valvular adrtico a cuyo nivel se expande un bal6on que comprime la valvula
aortica nativa contra las paredes implantando dicho nivel una protesis
biolégica. En nuestro pais, ya existe una abundante experiencia, aunque su
indicacién en estos momentos, esta restringida en los casos que existe
contraindicacion para la cirugia. Por otra parte existe una limitacion no
despreciable, debido a su elevado precio, ya que puede ser tres o cuatro
veces superior a la sustitucién quirargica de la valvula mediante cirugia
convencional. Sin embargo es la Unica alternativa existente en un nimero
cada vez mas numeroso de pacientes habida cuenta del progresivo
envejecimiento de la poblacién general.



ARRITMOLOGIA

La tercera gran subespecializacion medica en el ambito de la cardiologia ha
sido el desarrollo y consolidacion de la arrritmologia o electrofisiologia. El
estudio de las arritmias, que se inicié ya hace mas o menos 50 afios, con la
aparicién del electrocardiégrafo de superficie disefiado por Willem Einthoven,
(Figura 17)

Electrocardiograma: el nacimiento de una especialidad

Willem Einthoven

Figura 17

que permite analizar la actividad eléctrica del corazén constituyé un gran
avance para el conocimiento de las enfermedades cardiovasculares y
contribuy6 en su momento al tratamiento de las mismas, de tal forma que en
el momento actual el electrocardiograma de 12 derivaciones es una
herramienta basica en innumerables situaciones clinicas, asi como la
monitorizacién electrocardiografica lo es en muchas situaciones de la practica
clinica, especialmente en los pacientes criticos.

Pero el gran desarrollo de la electrofisiologia, esta en relacion con el
estudio intracavitario de las arritmias, que permite la localizacion de los focos
ectdpicos y los posibles circuitos de las mismas. Su evolucion ha sido similar a
la Hemodinamica. (Figura 18)



Estudio de las Arritmias

Figura 18

Se inicio como un procedimiento diagnostico, que evolucioné hacia un
procedimiento terapéutico: El hecho de tener acceso a las estructuras
anatémicas implicadas en la génesis y mantenimiento de las diferentes
arritmias permite actuar sobre ellas. Mediante control fluoroscopico se
introducen diferentes catéteres con electrodos en el extremo distal. En el
momento actual hay una gran variedad de catéteres con diferentes
combinaciones de electrodos distales a través de los cuales se puede registrar
la actividad eléctrica, aplicar estimulos o actuar fisicamente sobre las
diferentes estructuras implicadas en la arritmia aplicando radiofrecuencia,
calor o frio que modifica su patron de activacién. Actualmente existen
sistemas de navegacion magnética de catéteres y procedimientos para la
reconstruccion virtual de auriculas y ventriculos, reproduciendo la secuencia
de activacion de estas estructuras de tal forma que ayudan a la localizacién
de los focos ectopicos y a la identificacién del trayecto de los diferentes
circuitos posibles lo que ha mejorado sensiblemente los resultados previos a
disponer de esta tecnologia. (Figura 19)
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Figura 19

Toda esta estructura tecnoldgica permite en el momento actual, realizar un
tratamiento, en la mayoria de las ocasiones, curativo, de una gran cantidad
de arritmias, como por ejemplo, taquicardias intranodales, vias accesorias,
taquicardias auriculares, flutter auricular y fibrilacion auricular. Dependiendo
del sustrato anatomico y del tipo de arritmias, el porcentaje de éxitos pueden
diferir, pero como se ha comentado, se consigue la curacion total, en la
mayoria de los casos con una tasa de complicaciones relativamente baja. Es
obvio mencionar que la complejidad de los procedimientos exigen una alta
cualificacion de los profesionales.

ELECTROESTIMULACION CARDIACA

En el ambito del tratamiento de las arritmias, asi mismo ha experimentado
un importante desarrollo el tratamiento mediante estimulacion cardiaca de
los trastornos de la conduccién. El implante de marcapasos ha resuelto este
tipo de patologias, disponiendo en el momento actual de diferentes tipos de
electrodos y generadores que permiten proporcionar al paciente, el tipo de
estimulacion mas indicado en cada caso. Los generadores disponen de
algoritmos y programas de estimulacion que garantizan en la medida de lo
posible el tipo de estimulacion mas fisiologico.

Para pacientes con riesgo de muerte subita se han desarrollado
desfribiladores automaticos implantables internos que permiten identificar la
arritmia letal, habitualmente taquicardias ventriculares o fibrilacion
ventricular y procede a su tratamiento de forma automatica, bien mediante



emisidn de extraestimulos que interfieren en el mecanismo de la taquicardia y
si ello fracasa, mediante la administracion de un choque eléctrico. Los
desfibriladores implantables como es obvio ha supuesto un gran avance en el
tratamiento de pacientes resucitados tras la presentacién de una Fibrilacion
Ventricular o con alto riesgo de muerte subita, modificando el prondstico de
los mismos de forma dramatica. (Figura 20)
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Exceptuando a los pacientes con Fibrilacién Ventricular Primaria, la gran
mayoria de pacientes con riesgo de muerte subita, presentan ademas una
disfuncién ventricular izquierda severa, en general relacionada con una
enfermedad coronaria muy evolucionada, en los que existe una asincronia en
la estimulacion y contraccién de ambos ventriculos. Esta situacion se puede
resolver en una gran cantidad de pacientes con el implante de un dispositivo
de estimulacion cardiaca que sincroniza la activacion de ambos ventriculos,
mediante un catéter implantado en ventriculo derecho y otro catéter que
activa el ventriculo izquierdo a través de una vena coronaria. Esta posibilidad
de resincronizacion ventricular se puede realizar mediante un marcapasos
convencional o de un desfribrilador, lo mas habitual es que el dispositivo
permita la resincronizacion y la desfibrilacion.

CONSIDERACIONES FINALES:
Todo este desarrollo tecnoldgico es en parte consecuencia de la orientacion
de la industria de dispositivos, de la tecnologia en general e incluso de las



estrategias de desarrollo de la industria farmacéutica hacia el tratamiento de
los procesos agudos, realmente, toda la estructura sanitaria esta encaminada
al tratamiento de los procesos agudos, a resolver las complicaciones de la
enfermedad, una vez que ya se ha producido un dafio organico, la mayor parte
de las ocasiones, irreversible. Es decir a las fases finales del Continuum de la
Enfermedad Cardiovascular. (Figura 21)
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Figura 21

Por ello a los médicos clinicos, nos queda una gran tarea, en las fases
iniciales del mencionado Continuum, en el control de los factores de riesgo,
que estan implicados en la aparicion de la enfermedad y también, en la
progresion de la misma.

Los datos mas recientes de los que disponemos en Espafia ponen en
evidencia, un deficiente control de los niveles de presion arterial, lipidos,
Glucemia, incluso del Tabaquismo. En datos del estudio TRECE en el que se
incluyeron pacientes que habian sobrevivido a un Infarto de Miocardio el
grado de control es muy bajo al afio de seguimiento tedricamente en la fase
de la enfermedad en la cual el control deberia ser més estricto, favorecido
ademas por un alto nivel de concienciacion de los pacientes, incluso en ese



escenario tan favorable en ninguno de los factores de riesgo se consigue un
nivel de control superior al 50%.(Figura 22)
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Figura 22

Otro buen ejemplo nos lo proporciona el Estudio Cardiotens, En los ultimos 10
afos la prevalencia de Diabetes en pacientes con Cardiopatia Isquémica o con
Insuficiencia Cardiaca, ha aumentado un 100x100. (Figura 23)
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Figura 23

Esta situacion implica un cambio de estrategia en los profesionales
sanitarios, gestores, politicos y de los propios pacientes, ya que por una parte
los tratamientos son cada vez mas caros y cada vez hay mas pacientes, lo cual
esta generando un aumento inasumible de los costos que estan dando lugar
una quiebra del sistema. Ademas que es una mala estrategia para el conjunto
de la poblacion. La responsabilidad por parte del conjunto de los actores
implicados especialmente de de los pacientes en la realizacion de medidas
higiénico-dietéticas, como la supresion del tabaco, dieta adecuada, ejercicio
fisico y perdida de peso son imprescindibles para el éxito individual y
colectivo del tratamiento de nuestros pacientes.
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