
Per què estudiar les variacions geogràfiques en la freqüència de problemes de salut? En la pràctica de salut pública, l’estudi
de la distribució geogràfica de les malalties cardiovasculars, a Espanya suggereix que la malaltia és prevenible, i  permet estimar el
potencial teòric de prevenció d’una malaltia, suggerir intervencions o polítiques concretes de salut i estimar el temps en el que es poden
aconseguir els beneficis de la intervenció.
Quina és la distribució geogràfica de la cardiopatia isquèmica i la malaltia cerebrovascular  a Espanya? Per ambdues malalties
la mortalitat augmenta progressivament des de Galícia, la cornisa cantàbrica i al Pirineu fins a la Meseta, finalment Extremadura, Andalusia
i el llevant espanyol. Els territoris insulars tenen també altes taxes de mortalitat cardiovascular. Aquest patró nord-sud de mortalitat es
presenta en ambdós sexes, la majoria dels grups d’edat, i està present almenys des de 1975. La magnitud de la variació provincial en
la mortalitat cardiovascular a Espanya és molt gran, i arriba fins al 50%.
La distribució geogràfica de la malaltia cardiovascular a Espanya, és real o es deu a “artefactes” en la recollida i elaboració
de les dades? Espanya té unes estadístiques de mortalitat de bona qualitat per a grans rúbriques de mortalitat, com la cardiopatia
isquèmica o la malaltia cerebrovascular. La persistència del patró geogràfic cardiovascular a Espanya per sexe i edat, en el temps i per
a les diferents formes clíniques de la malaltia suggereix que és poc probable que tot sigui degut a factors metodològics.
Quins factors concrets són responsables de la distribució geogràfica de la malaltia cardiovascular a Espanya? a) Les variacions
geogràfiques en la mortalitat cardiovascular poden obeir tant a diferències en la incidència com en la letalitat de la malaltia. b) A Espanya
el patró nord-sud de la cardiopatia isquèmica i la malaltia cardiovascular és similar al d’altres malalties cròniques amb les que comparteixen
factors de risc. c) Es tracta de malalties multifactorials, els factors clàssics de risc de les quals no expliquen més enllà del 50-60% dels
casos de malalties cardiovasculars als individus. Es d’esperar que tampoc coneguin els determinants concrets d’una part substancial
de la variació geogràfica d’aquestes malalties. Perquè tinguin una influència apreciable, aquests factors han d’estar àmpliament difosos
entre la població. d) El menor nivell socioeconòmic, la major prevalença de sedentarisme i obesitat i el menor consum de fruites i vi de
les províncies del sud d’Espanya poden contribuir modestament, fins i tot des de la infància, a la major mortalitat cardiovascular.
Com reduir la variació geogràfica de la malaltia cardiovascular a Espanya? a) És necessari disminuir les desigualtats
socioeconòmiques en l’exposició als factors de risc cardiovascular entre poblacions i individus mitjançant mesures de medicina preventiva
i de salut pública: legislatives, d’educació sanitària i d’assignació de recursos materials i humans. b) Probablement l’ordre adequat de
prioritats en la intervenció preventiva sigui el següent: tabaquisme, hipertensió arterial i el complex format per la diabetis, dieta inadequada,
dislipèmia, obesitat i sedentarisme.
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Taula rodona 1: Malalties coronàries a Girona i Espanya
Moderadors: Dra. Izabella Rohlfs, Hospital Universitari de Girona Doctor Josep Trueta
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En l’estudi REGICOR es vénen registrant tots els casos d’infart de miocardi (IAM) ocorreguts a la població de Girona des de 1988. També
s’han estudiat la prevalença dels factors de risc cardiovascular el 1995 i el 2000 en mostres representatives (més de 5.000 participants
en total)  de l’esmentada població. S’han utilitzat mètodes estandaritzats. L’objectiu d’aquesta anàlisi és determinar si existeixen tendències
en el temps en la incidència d’IAM, i en els canvis en la prevalença de factors de risc cardiovascular en Girona a la última dècada.
La incidència d’IAM s’ha mantingut estable  malgrat algunes variacions interanuals i no hi ha cap tendència estadísticament significativa.
Entre 1995 i 2000, no s’han detectat canvis importants en la prevalença de factors de risc cardiovascular en la població de Girona a
part dels derivats dels canvis en els criteris de diagnòstics de la diabetis mellitus i la hipertensió arterial. La distribució poblacional del
colesterol de les lipoproteïnes de baixa densitat indica que més del 40% de la població té xifres per sobre de 160 mg/dL.

Canvis en la prevalença de factors de risc cardiovascular i
tendències en la incidència de l'infart de miocardi a Girona
del 1990 al 2002
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Els canvis terapèutics i diagnòstics de les últimes dues dècades han contribuït a millorar el pronòstic dels pacients amb infart de miocardi.
Existeixen pocs estudis a molt llarg termini que permetin establir la magnitud dels canvis en la mortalitat a curt i llarg termini. L’estudi
REGICOR porta enregistrant tots els pacients amb un primer infart de miocardi consecutius amb ona Q des de 1978. L’objectiu de la
present anàlisi va ser determinar si existien diferències en la supervivència a tres anys i a molt llarg termini entre els pacients ingressats
en sis períodes consecutius.
Els canvis terapèutics (aspirina, trombòlisi, el cateterisme coronari amb els seus consegüents canvis en el tractament invasiu) s’han
relacionat amb la reducció de la mortalitat a curt, llarg i molt llarg termini. Aquests canvis són independents de les característiques
demogràfiques, comorbolitat i gravetat de l’infart agut de miocardi.

Activitat física i salut cardiovascular
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Una de les línies d’investigació que es desenvolupen a la Unitat de Lípids i Epidemiologia Cardiovascular de l’IMIM és l’estudi de la relació
entre activitat física i la salut cardiovascular. S’ha validat el qüestionari d’activitat física de Minnesota per a la seva utilització en homes i
dones espanyoles. Aquest qüestionari permet quantificar l’activitat física realitzada per una persona en l’últim any i quantifica l’energia
gastada en activitats físiques intenses, moderades i lleugeres. Hem observat que en homes, únicament les activitats físiques intenses
s’associen amb un millor perfil lipídic, mentre que en dones són les activitats físiques moderades. L’anàlisi de la relació entre la pràctica
d’activitat física i l’oxidació lipídica ha revelat que aquella augmenta les defenses antioxidants i augmenta la resistència a l’oxidació del
colesterol de les lipoproteïnes de baixa densitat. Aproximadament un 40% de la població estudiada per REGICOR és sedentària. Si eliminem
el sedentarisme de la nostra població, el nombre de pacients que presenten cardiopatia isquèmica es reduiria en un 18-20%. Aquesta
reducció és similar o major que la que s’aconseguiria controlant altres factors de risc, com la dislipèmia. És molt important, en la pràctica
clínica i en la planificació sanitària, prioritzar la promoció de la pràctica d’activitat física.

La dieta de la nostra població
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Entre els factors candidats per explicar la baixa incidència de la malaltia coronària en els països de l’Europa mediterrània, es troba el
patró d’hàbits alimentaris d’aquestes poblacions, coneguda com a dieta mediterrània. Un estudi dels hàbits dietètics de la població de
Girona, en el marc de l’estudi REGICOR, mostra una alimentació més saludable en la població de major edat que en la més jove. Aquestes
dades posen de relleu la necessitat de transmetre a la joventut els hàbits alimentaris tradicionals. En la passada dècada, les recomanacions
dietètiques a escala internacional emfatitzaven la ingestió de carbohidrats, davant de la de greix, com a factor protector del risc
cardiovascular, especialment davant de l’obesitat. Avui s’admet que és la reducció calòrica total, no únicament la de greixos, la que
exerceix protecció davant de l’obesitat i altres factors de risc cardiovascular. Una comparació internacional ecològica del risc cardiovascular
com a funció del percentatge de calories ingerides com greix, mostra que el còmput de greix total no és un bon indicador del risc de
malaltia coronària. És el tipus de greix consumit el que està vinculat als factors de risc cardiovascular. Els patrons de consum de greix
de la població de Girona mostren que l’oli d’oliva és el tipus de greix més consumit. Entre els diferents tipus d’oli d’oliva, el de major
consum és l’oli d’oliva comú (UE, 1991), barreja d’oli d’oliva verge i oli d’oliva verge refinat, seguit per l’oli d’oliva verge i per l’oli de
pinyolada d’oliva, el qual ha sofert el procés de refinació més intens. Els beneficis associats al consum d’oli d’oliva poden estar lligats
per una part al seu alt contingut en àcids greixosos monoinsaturats (àcid oleic) i per altra banda al seu contingut en antioxidants,
especialment els compostos fenòlics. Els compostos fenòlics (CF) estan presents majoritàriament en l’oli d’oliva verge i en menor quantitat
en l’oli d’oliva comú. Els CF es perden en el procés de refinament dels olis. Els resultats dels nostres estudis han demostrat la capacitat
dels CF de l’oli d’oliva de ser absorbits per l’organisme humà i un efecte protector sobre l’oxidació in vivo de les lipoproteïnes de baixa
densitat en forma dosi-depenent del contingut de compostos fenòlics de l’oli d’oliva consumit.

Factors genètics i ambientals al REGICOR:
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L’efecte combinat dels nombrosos factors que influencien la incidència de la cardiopatia isquèmica (CI) roman sense quantificar, especialment
quan existeixen diferències  en els hàbits i estils de vida entre poblacions. Factors ambientals i la seva interacció amb els gens juguen
un paper crucial en la determinació de la variabilitat de fenotips protectors o de risc. Alguns factors protectors com l’activitat física i el
consum d’antioxidants, molt prevalents en el nostre medi, poden contrarestar l’efecte de la també elevada prevalença de factors de risc
cardiovascular.
Una de les línies principals del REGICOR és estudiar la interacció entre els factors genètics i els ambientals, posant especial èmfasi en
la recerca de factors protectors de la malaltia cardiovascular. La informació proporcionada pel projecte Genoma pot ser plenament utilitzada
únicament si es té present el factor ambiental, fins ara parcialment oblidat. En el REGICOR s’han estudiat especialment les interaccions
gen-ambient que augmenten la concentració de colesterol de les lipoproteïnes d’alta densitat (HDL) o bé la seva capacitat antioxidant.
Les HDL inhibeixen l’oxidació de les lipoproteïnes de baixa densitat (LDL) tant in vitro com in vivo, encara que es desconeix el mecanisme
exacte. Una possibilitat a tenir en consideració és la implicació de la paraxonasa, un enzim antioxidant estretament lligat a les HDL i
especialment a aquelles partícules que contenen exclusivament apolipoproteïna AI, i capaç de prevenir l’acumulació de lipoperòxids en
les LDL. En conseqüència, podria especular-se que els individus amb concentracions normals o baixes d’HDL poden presentar un nivell
alt de protecció si el contingut de paraoxonasa associat a l’HDL-apolipoproteïna AI és apropiat i en ell poden influir condicionants genètics
i ambientals.  Altres aspectes a tenir en consideració són variants genètiques de proteïnes i enzims (com la lipoprotein-lipasa) involucrades
en el metabolisme de les HDL que conferirien un major grau de protecció, particularment en presència de factors ambientals protectors,
com l’exercici físic o el consum d’antioxidants.
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Les equacions de Framingham sobreestimen el risc de cardiopatia isquèmica (CI) al voltant del 200% en les dones i d’un 250% en els
homes de 35 a 74 anys a Espanya. L’equació hauria d’adaptar-se per a la correcta prevenció primària de la CI en els països de baixa
incidència de CI. Es presenten les taules de risc global de CI de Framingham calibrades per a la població espanyola. La calibració
consisteix a substituir la prevalença de factors de risc cardiovascular i la taxa d’incidència de CI de Framingham per les del nostre medi.
S’ha utilitzat l’equació de Framingham que inclou el colesterol de les lipoproteïnes d’alta densitat (HDL). S’han elaborat unes taules amb
codis de color i la probabilitat exacte a 10 anys en cada casella corresponent a les diferents combinacions dels factors de risc clàssics,
per a una concentració d’HDL de 35 a 59 mg/dL. Les taxes d’esdeveniments coronaris i prevalença de factors de risc difereixen
considerablement entre Girona i Framingham. Valors d’HDL <35 mg/dL incrementen el risc en un 50% i els ≥60 mg/dL el redueixen en
un 50%  aproximadament. La proporció de caselles amb una probabilitat d’esdeveniment coronari a 10 anys superior al 9% és 2,7
vegades menor i la de caselles amb probabilitat >19% és 13 vegades menor en les taules calibrades que en les originals. La funció de
Framingham calibrada podria estimar amb més precisió el risc global de CI en la prevenció primària d’aquesta malaltia a Espanya. La
disponibilitat d’aquest instrument hauria d’acompanyar-se d’una validació apropiada i no hauria d’impedir l’elaboració d’equacions pròpies
espanyoles.
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Coronary Heart Disease (CHD) risk prediction functions have been developed over the years by the Framingham Study investigators.
Gender specific CHD risk functions have been produced that involve age, blood pressure, total cholesterol, HDL-Cholesterol, diabetes
and smoking status. These functions employed categorical variables for all variables except age following the JNC-V (Hypertension) and
NCEP (Cholesterol) guidelines. These functions have been validated within Framingham. Further, their performance on other populations
has been investigated. These included consideration of the relation of individual risk factors to CHD (relative risk), the ability to discriminate
between CHD cases and non-CHD cases and the ability to produce the correct absolute probability assessment (calibration) of the risk
of CHD. We present the results of this investigation. The Framingham functions have validity and are transportable to whites and Blacks.
With a simple adjustment for underlying level of risk they are transportable to groups of Japanese-Americans and Hispanics. The presentation
illustrates an important contribution of Mathematical Statistical Methods to the fields of Epidemiology and Medicine.
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Les equacions de predicció del risc de malaltia coronària (MC) s’han desenvolupat al llarg dels anys pels investigadors de l’estudi de
Framingham. S’han produït equacions específiques per sexe que inclouen l’edat, la pressió arterial, el colesterol total, el colesterol de
les lipoproteïnes d’alta densitat (HDL), la diabetis i el consum de tabac. Aquestes equacions van fer servir variables categòriques excepte
l’edat seguint les guies del Join National Committee V (hipertensió arterial) i del National Cholesterol Education Program (Colesterol).
Aquestes equacions s’han validat dins del Framingham. A més, se n’ha estudiat el rendiment en altres poblacions. Aquestes funcions
van tenir en consideració la relació dels factors de risc individuals con la MC (risc relatiu), la capacitat per discriminar entre els casos
amb i sense MC i la capacitat per produir una estimació correcta de la probabilitat absoluta de MC (calibració). Presentem els resultats
d’aquesta investigació. Les funcions de Framingham son vàlides i transferibles a individus de raça blanca i negra. Amb un simple ajustament
per al nivell de risc subjacent són també aplicables a grups d’americans d’origen japonès i hispanoamericans. La presentació il·lustra
una important contribució dels mètodes d’estadística matemàtica en el terreny de l’epidemiologia i de la medicina.


