la mateixa eficacia que 7 dies de claritromicina (J
Antimicrob Chemother, 44, 501-513, 1999). En el
tractament de la sinusitis aguda la moxifloxacina
ha mostrat una eficacia similar a la cefuroxima axetil
(250 mg cada 12 h) (Clin Ther, 21, 1664-1677,
1999).

Efectes adversos

Totes les fluoroquinolones poden produir trastorns
gastrointestinals, erupcié cutania i toxicitat sobre
sistema nervios central. Més rarament poden produir
tendinitis i reaccions d’hipersensibilitat. Atés que
poden lesionar el cartilag de creixement en animals,
estan contraindicades en nens de menys de 18
anys i durant la gestaci6 i la lactancia.

Les reaccions adverses més freqients de la moxi-
floxacina son els trastorns gastrointestinals. No
s’han observat reaccions de fotosensibilitat amb
moxifloxacina. S’ha descrit allargament de l'interval
QT amb moxifloxacina; aquest efecte va motivar la
retirada del mercat de la grepafloxacina (Butll Groc,
12, 19, 1999). Cal evitar-ne I"administracié en pa-
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cients amb malalties cardiaques o que prenen
farmacs que allarguen el QT o que predisposen a
aritmies. No s’han descrit casos d’hepatotoxicitat
greu amb moxifloxacina, com els associats amb
trovafloxacina (Drug Safety, 21, 407-421, 1999).

Dosificacio

La dosi recomanada de moxifloxacina és de 400
mg al dia durant 5 a 10 dies.

Conclusio

La moxifloxacina és una nova fluoroquinolona eficag
en el tractament d’infeccions respiratories, perd no
té avantatges demostrats respecte als farmacs
d’elecci6 en aquesta indicacio. Atesa la limitada
experiencia d'Us, no es pot afirmar que no produeixi
algun efecte advers greu, com ha passat recentment
amb altres noves fluoroquinolones. Cal reservar-la
com a tractament alternatiu en cas de resisténcia
als antibiotics de primera linia com aminopenicil-lines,
cefalosporines o macrolids.

En el proper nimero: Novetats en el tractament de la hipertensi6 arterial.
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Prevencio primaria de la | també:

cardiopatia isquemica

A Catalunya les malalties cardiovasculars son la
principal causa de morbiditat cronica i de mortalitat.
Els principals factors de risc s6n el tabaquisme, la
hipertensi6 arterial, la diabetis, la hipercolesterole-
mia, I'obesitat i el sedentarisme; i per a la malaltia
vascular cerebral també ho és la fibril-laci6 auricular.
Cal tractar les malalties que incrementen el risc car-
diovascular i afavorir els estils de vida que el re-
dueixen.

Evitar el sedentarisme és sa per a tothom, pero
sobretot ho és per als pacients amb factors de risc
cardiovascular. Es una mesura preventiva tant o
més efectiva que els farmacs: nombrosos estudis
indiquen que una activitat fisica moderada com
caminar mitja hora cada dia a bon ritme redueix
la incidéncia de cardiopatia isquémica i d'ictus i la
mortalitat global (JAMA, 281, 375-376, 1999;
Prescrire, 19, 767-774, 1999). Es una mesura que
esta a I'abast de tothom qui tingui condicio fisica
per fer-ho, i és la forma d’exercici que menys costa
de seguir.

Cal donar consell dietetic a tots els malalts; en
cas d’obesitat ha d’estar orientat a reduir el pes.
Tot i que I'eficacia de les dietes en les dislipémies
és molt modesta i disminueix amb el temps, una
dieta pobra en greixos saturats i colesterol pot ser
atil quan la ingesta de greixos és elevada. En cas
d'hipertensid, cal corregir I'obesitat i restringir la
ingesta de sodi i alcohol.

La Moxifloxacina

Cal insistir en la necessitat d'abandonar el tabac
per tal de disminuir el risc cardiovascular. Deixar
de fumar és un procés dificil i sovint no n’hi ha
prou amb el consell medic, sind que cal una inter-
vencib especialitzada. Entre els fumadors de més
de 20 cigarrets al dia, els que fumen el primer
cigarret durant els 30 minuts després de llevar-se
al mati, i els que han presentat simptomes d’abs-
tinéncia durant la primera setmana en intents previs
de deshabituacio, pot estar indicat el tractament
substitutiu amb nicotina (pegats o xiclet). Amb
els pegats, la proporcié de pacients que han
abandonat el tabac al cap de 6 mesos és d'un
22% i amb placebo d'un 9%. Els xiclets s’associen
a una taxa d’incompliment més elevada i s’han
mostrat una mica menys efectius. La substitucio
nicotinica no s’ha d’emprar en el periode imme-
diatament posterior a un esdeveniment cardio-
vascular agut (Butll Inf Ter SCS, 10, 1-3, 1998).

En cas d'hipertensio arterial la reduccio de pes,
la restriccid de la ingesta de sodi i d’alcohol, i I'in-
crement de I'activitat fisica aerobica regular dismi-
nueixen la pressié arterial, i poden ser suficients
per normalitzar-la. En cada pacient, la decisi6
d’iniciar el tractament antihipertensiu depén del risc
cardiovascular global. L’objectiu del tractament és
reduir el risc augmentat de morbimortalitat car-
diovascular. A tal fi, cal mantenir xifres de pressio
arterial adequades, sobretot en pacients amb
diabetis, insuficiéncia cardiaca o insuficiencia renal.



Els diliretics tiazidics i els bloquejadors B-adrenérgics
es consideren d’eleccié per al tractament inicial de
la hipertensié, sempre que no hi hagi contraindi-
cacions (Butll Inf Ter SCS, 10, 49-51, 1998). La
presencia de determinades patologies condiciona
I’eleccio del farmac; en pacients amb diabetis,
sobretot si hi ha nefropatia amb proteinuria, o in-
suficiéncia cardiaca, son d'eleccid els IECA.

Per al tractament de les dislipemies, diversos
estudis de prevencio primaria (en pacients asimp-
tomatics i sense antecedents cardiovasculars) han
mostrat que el gemfibrozil i la colestiramina redueixen
la incidencia d’infart de miocardi en homes asimp-
tomatics amb hipercolesteroléemia moderada, que
la pravastatina redueix la incidéncia de cardiopatia
isquémica en homes amb colesterol total d'entre
250 300 mg/dl, i que la lovastatina redueix la taxa
d'esdeveniments isquémics en homes i dones amb
colesterol total de 180 a 264 mg/ml, quan aquestes
xifres s’associen amb concentracions baixes de
colesterol HDL, pero no s'hi ha vist un efecte signi-
ficatiu sobre la mortalitat; a més, la magnitud de
I'efecte preventiu és menor que en prevencié secun-
daria (Butll Inf Ter SCS, 11, 11-13, 1999). D'altra
banda, aquests estudis s’han fet en paisos on la
morbimortalitat per cardiopatia isquémica és molt
alta. Per aix0 és dificil definir en el nostre medi en
quins pacients esta indicat el tractament. Ateses
aquestes consideracions, cal reservar el tractament
hipolipemiant per als pacients de risc més elevat.

Antiagregants plaquetaris en la

prevencid primaria

L'Us d'antiagregants plaquetaris després de patir
un esdeveniment coronari 0 un accident vascular
cerebral (AVC) (prevencio secundaria) redueix la
morbimortalitat cardiovascular. Aquest fet ha conduit
a avaluar-ne |'eficacia en la prevencié primaria de
les malalties cardiovasculars.

En un assaig en més de 22.000 homes de més de
40 anys sense antecedents de malaltia cardio-
vascular es va comparar I'eficacia de I'acid ace-
tilsalicilic (AAS), a dosis de 325 mg a dies alterns,
amb placebo (N Engl J Med, 321, 129-135, 1989).
L'AAS va reduir la incidéncia d'infart de miocardi,
sobretot en els de més de 50 anys, diabétics i
hipertensos. No va modificar, en canvi, la incidéncia

86

d'AVC ni la mortalitat, i va augmentar la incidencia
d'Ulcera gastroduodenal. En un altre assaig clinic
en prop de 5000 homes sense malaltia cardio-
vascular, I'AAS (500 mg al dia) no va reduir la inci-
déncia d'infart, la d'AVC ni la mortalitat (BMJ, 296,
313-316, 1988).

Diversos assaigs clinics han avaluat I'efecte preventiu
dels antiagregants en els pacients amb factors de
risc cardiovascular (hipertensio arterial, diabetis) o
amb arteriopatia periférica. En un assaig es va
comparar I'AAS (75 mg al dia) amb placebo en més
de 18.000 hipertensos d'ambdds sexes i de més
de 50 anys tractats amb antihipertensius (Lancet,
351, 1755-1762, 1998). L'AAS va reduir-hi la inci-
déncia global d'infart de miocardi, pero no va reduir
la mortalitat cardiovascular ni la global i va augmen-
tar la incidéncia d'hemorragia digestiva greu. En un
assaig en 3.711 pacients diabétics, I'AAS (650 mg
al dia) no va reduir la incidéncia d'infart de miocardi,
d'AVC ni la mortalitat, ni va modificar I'evolucié de
la retinopatia (JAMA, 268, 1292-1300, 1992). En
una analisi del subgrup de 3.577 pacients diabétics
inclosos a I'assaig HOPE, dels quals prop d'un
30% no tenien antecedent de malaltia cadiovas-
cular, el ramipril (10 mg al dia) va reduir en un 25%
la incidencia de la variable combinada d'infart, AVC
i mortalitat cardiovascular i en un 16% la taxa de
complicacions de la diabetis (Lancet, 355, 253-
259, 2000). No obstant, més d'un 50% d'aquests
pacients prenien també AAS, i no es pot descartar
I'efecte de I'antiagregant.

Una metaanalisi que inclou els principals assaigs
clinics sobre prevencié primaria en un total de
52.251 pacients (edat mitjana 57 anys) ha mostrat
que després de 4,6 anys I'AAS (75-650 mg al dia)
no redueix la incidéncia d'AVC, pero si que redueix
la d'infart de miocardi (Arch Neurol, 57, 326-332,
2000).

Els pacients amb arteriopatia d'extremitats
inferiors, latent o simptomatica, tenen més risc
de cardiopatia isquémica aguda i d'AVC. En un as-
saig en 687 pacients amb claudicaci6 intermitent,
la ticlopidina va reduir la mortalitat per cardiopatia
isquemica i la global (J Intern Med, 227, 301-308,
1990). En una analisi del subgrup de 6.452 pacients
amb arteriopatia periferica de I'assaig CAPRIE,
comparatiu amb AAS (325 mg al dia), s*hi va veure
que el clopidogrel havia reduit la incidéncia d'infart

de miocardi, AVC isquémic i mort vascular (Lancet,
348, 1329-1339, 1996).

En general, es recomana decidir I'inici del tractament
farmacologic en pacients de risc elevat sense
malaltia cardiovascular segons la predicci6 del risc
coronari individual. Aquest es pot calcular mitjangant
taules que, com la coneguda com a de Framingham,
combinen I'impacte de diversos factors de risc.
Malauradament, al nostre pais no disposem de
dades propies per quantificar aquest risc en cada
pacient. Atés que el risc absolut de mortalitat
cardiovascular al nostre entorn és sensiblement
inferior al de poblacions que viuen en paisos del
nord d’Europa i dels Estats Units, I'aplicaci6 dels
algoritmes basats en els estudis d'aquestes pobla-
cions pot sobreestimar el risc i, fins i tot, induir a la
sobreutilitzacié de mesures farmacologiques (Lancet,
355, 675-687, 2000). Cal disposar de dades propies

Moxifloxacina

La moxifloxacina (Actira®, Octegra®, Proflox®) és
una nova fluoroquinolona comercialitzada per al
tractament de la pneumonia adquirida a la comuni-
tat, les exacerbacions agudes de la bronquitis
cronica i la sinusitis bacteriana. En un nimero
anterior es van revisar la levofloxacina i la grepa-
floxacina (Butll Inf Ter SCS, 11, 19-20, 1999); aques-
ta Ultima va ser retirada del mercat poc després, a
causa del risc de reaccions cardiovasculars greus
(allargament de l'interval QT a I'ECG).

Caracteristiques farmacologiques

Com les altres fluoroquinolones, és bactericida i in-
hibeix la girasa de I’ADN bacteria. Es activa sobre
grampositius com el pneumococ (incloses les
soques resistents a la penicil-lina), S. aureus i
enterococ (perd no sobre I'estafilococ resistent a
la meticil-lina ni sobre I’enterococ resistent a la
vancomicina). També és activa sobre Legionella
pneumophila, Chlamydia, Mycoplasma pneumoniae
i Mycobacterium tuberculosis. Totes les fluoroqui-
nolones sén actives sobre H. influenzae i Moraxella
catarrhalis, incloses les soques productores de 3-

que ens permetin quantificar el risc cardiovascular
dels nostres pacients.

Conclusio

Per tal de disminuir el risc cardiovascular cal tractar
les malalties que I'incrementen —hipertensio arterial,
la diabetis i la hipercolesterolémia— i afavorir els
estils de vida que el redueixen —deixar de fumar,
corregir I'obesitat i el sedentarisme-. L'Us d'antia-
gregants plaquetaris, com I'acid acetilsalicilic (AAS)
o el clopidogrel, només esta indicat en cas d'arterio-
patia simptomatica d'extremitats inferiors. En els
altres pacients de risc cardiovascular elevat, I'AAS
(75-160 mg al dia) redueix la incidéncia d'infart,
perd no se'n recomana I'Us sistematic. En general,
cal considerar el risc coronari individual dels pacients
i fer un abordatge multifactorial.

lactamases, i sobre la Neisseria, pero el nombre
de soques de gonococs resistents a les fluoro-
quinolones esta augmentant. La seva activitat sobre
alguns enterobacteris gramnegatius i P. aeruginosa
és similar a la de levofloxacina i menor que la de la
ciprofloxacina (Drugs, 59, 115-139, 2000; Pharma-
cotherapy, 20, 245-256, 2000).

S’absorbeix bé després de la seva administracio
per via oral. Prop d’'un 50% de la dosi administrada
€s metabolitzada al fetge i un 20% s’elimina en
forma inalterada per I'orina. La seva semivida
d’eliminacié és d’unes 12 h (Med Lett Drugs Ther,
42, 15-17, 2000).

En pacients amb pneumonia adquirida a la
comunitat, la moxifloxacina (400 mg al dia) s’ha
mostrat tan efica¢c com la claritromicina (500 mg
cada 12 h) i F'amoxicil-lina (1 g cada 8 h) (Drugs,
59, 115-139, 2000). En pacients amb exacer-
bacions bacterianes agudes de bronquitis cro-
nica, 5 dies de tractament amb moxifloxacina tenen
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