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RESUMEN

Introducciéon: La reduccion de colesterol con estatinas previene eventos cardiovasculares.
Objetivos: Determinar la reduccion de colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad con
estatinas y su efecto sobre la presencia de eventos adversos cardiovasculares.

Metodologia: Estudio descriptivo, ambispectivo. Universo: 827 pacientes con indicacion de
estatinas que acudieron al seguimiento a los seis meses de iniciado tratamiento. Muestra: 181
pacientes.

Variables: Edad, sexo, colesterol total, colesterol LDL, triglicéridos, reduccién de colesterol
total, de colesterol LDL y de triglicéridos, evento adverso cardiovascular.

Resultados: El 89,5 % de los pacientes alcanz6 la reduccién en los niveles de LDL-C,
seguido en orden de frecuencia por el colesterol total (se redujo en un 50% en el 69,1 % de
los pacientes), mientras que los triglicéridos presentaron menor reduccion, con un 45,9 %. Los
eventos adversos fueron 1,32 veces mayores en aquellos sujetos en los cuales no se logré
reduccién del colesterol total y 2,01 veces mayor en aquellos que no tuvieron reduccién del
LDL-C. La reduccién en los triglicéridos fue mayor en el grupo con eventos adversos (58,5 %
contra el 51,7 %) (las diferencias no fueron significativas).

Conclusiones: Los niveles de colesterol total, triglicéridos y de LDL-C, a los seis meses de
finalizado el tratamiento con estatinas se redujo de manera significativa con respecto al inicio
del tratamiento. La reduccion del colesterol total y el LDL-C tuvo un efecto protector en la
aparicion de eventos adversos.

Palabras Claves: Niveles lipidicos, estatinas, eventos adversos cardiovasculares.
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SUMMARY

Introduction: The reduction of cholesterol with statins prevents cardiovascular events.
Objectives: To determine the reduction of cholesterol linked to low density lipoproteins with
statins and its effect on the presence of adverse cardiovascular events.

Methodology: Descriptive, ambispective study. Universe: 827 patients with indication of
statins who attended the follow-up six months after starting treatment. Sample: 181 patients.
Variables: Age, sex, total cholesterol, LDL cholesterol, triglycerides, reduction of total
cholesterol, LDL cholesterol and triglycerides, adverse cardiovascular event.

Results: 89.5% of patients achieved a reduction in LDL-C levels, followed in order of
frequency by total cholesterol (it was reduced by 50% in 69.1% of patients), while the
triglycerides showed lower reduction, with 45.9%. Adverse events were 1.32 times higher in
those subjects in whom total cholesterol was not reduced and 2.01 times higher in those who
did not have LDL-C reduction. The reduction in triglycerides was higher in the group with
adverse events (58.5% versus 51.7%) (the differences were not significant).

Conclusions: The levels of total cholesterol, triglycerides and LDL-C, six months after the end
of the treatment with statins, were significantly reduced with respect to the start of treatment.
The reduction of total cholesterol and LDL-C had a protective effect in the appearance of
adverse events.

Key words: Lipid levels, statins, cardiovascular adverse events.
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Introduccion

La prevalencia de las hiperlipidemias (HLP)
es elevada y en la practica clinica habitual
uno de cada cuatro pacientes es portador de
alguna de ellas. @
Los valores séricos elevados de
lipoproteinas de baja densidad y valores
reducidos de lipoproteinas de alta densidad
son factores importantes para el riesgo de
enfermedades cardiacas como son el infarto
al miocardio, los accidentes
cerebrovasculares entre otras. ¥

Las HLP por su elevada prevalencia, pueden
aumentar el riesgo de morbilidad vy
mortalidad, convirtiéndose en un problema
de salud en el mundo; asi mismo, aumentan
el riesgo de aterosclerosis porque favorecen
el depdsito de los lipidos en las paredes
arteriales con la aparicion de placas de
ateromas. En adicibn a lo anterior, las
concentraciones elevadas de colesterol total
0 de colesterol de baja densidad (cLDL) en
la sangre se asocian con un alto riesgo de
morbilidad coronaria, especialmente en
hombres. Asi, un incremento de al menos,
1% en las cifras del colesterol aumenta en
0.023

coronaria. @,

la probabilidad de enfermedad
Las modificaciones en el estilo de vida de los
pacientes con hiperlipidemia constituyen una
medida fundamental para la mejora del perfil
lipidico y la reduccion del riesgo
cardiovascular; pero todos los estudios sobre

prevencion cardiovascular platean que para

lograr una reduccion optima se debe utilizar
el tratamiento farmacoldgico hipolipemiante
en el momento del diagndstico si no se han
conseguido los objetivos terapéuticos con
solo cambios de estilos de vida.®) Sin
embargo, una pregunta clinicamente
relevante que se plantea es ¢cual es la
reduccion de las LDL que se alcanza con un
tratamiento con estatinas? Las estatinas
constituyen el tratamiento de eleccion en la
hiperlipidemia, porgue son los farmacos con
mas evidencia cientifica en cuanto a la
prevencion cardiovascular. Reduce los
niveles de colesterol de las lipoproteinas de
baja densidad (LDL) y el riesgo de eventos
cardiovasculares en pacientes con y sin
enfermedad cardiovascular entre el 30 y el
50%. ©

Por otra parte no encontramos estudios en
Cuba que evalten la reduccién de colesterol
unido a lipoproteinas de baja densidad
alcanzable con el tratamiento con estatinas,
por lo que nos propusimos determinar la
reduccion de colesterol unido a lipoproteinas
de baja densidad alcanzable con estatinas y
su efecto sobre la presencia de eventos
adversos cardiovasculares.

Metodologia: Se realizd un estudio
descriptivo, ambispectivo, en pacientes con
diagnéstico de hiperlipidemia atendidos en el
Instituto de  Cardiologia vy
(ICCCV) en el

comprendido entre enero de 2010 vy

Cirugia

Cardiovascular periodo
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diciembre de 2017. Se determind por un
método no probabilistico por conveniencia y
guedd conformado por todos los pacientes
con diagnostico de laboratorio de
hiperlipidemia atendidos en el lugar y
periodo antes mencionado.

Universo Pacientes con diagnostico de
dislipidemia con indicacion de estatinas a los
seis meses de iniciado el tratamiento.
Muestra: 181 pacientes con diagnostico de
dislipidemia con indicacion de estatinas a los
seis meses de iniciado el tratamiento
seleccionados al azar utilizando para ello
una tabla de nimeros aleatorios. Técnicas y

procedimientos: Técnicas de obtencion de

la informacién. Las fuentes de informacion

fueron la base de datos del ICCCV donde se
incluyen todos los pacientes atendidos en la
institucion. Las variables recogidas se
incluyeron en una planilla de recoleccion de
se archivé toda la

datos en la cual

informacién general relacionada con el
estudio: Planilla de recoleccién de datos de
los pacientes incluidos. El investigador
principal fue el responsable del llenado de la
documentacion a lo largo de todo el estudio,
con el maximo de calidad y fidelidad de la

informacion. Técnicas de procesamiento vy

andlisis de la informacion: Para resumir la

informacion del estudio se utilizaron

estadigrafos descriptivos como la media

aritmética y la desviacién estandar para las

variables cuantitativas. Para las variables
cualitativas se calcularon los porcentajes de
cada grupo y se realizaron graficos de pastel
y de barras mdultiples o compuestas. Se
estimaron las proporciones de respuestas al
final del tratamiento y se compararon
mediante la prueba de Chi cuadrado para
contrastar la hipétesis de diferencia entre los
grupos. El nivel de significacién que se utilizd
fue del 5% (a=0.05).

Procedimientos: Las historias clinicas, se
almacenaron en el archivo del
Departamento. Con la informacion acopiada
se confeccion6 una base de datos en
formato Excel de la Microsoft Office version
XP, la que fue posteriormente exportada al
sistema SPSS version 20.0 para su analisis.
Se expusieron los resultados y se procedié a
compararlos con la literatura existente:
ensayos clinicos o estudios descriptivos o de
otro tipo publicados. Se discutieron los
hallazgos en base a los objetivos
planteados.

Limitaciones: No se descarta totalmente la
presencia del sesgo de seleccion, los
pacientes incluidos en este estudio no se les
calculo el nivel de riesgo cardiovascular.
Resultados: Caracterizacién de la poblaciéon
en estudio segun variables demogréficas,
epidemiologicas y clinicas. En el grafico 1 se
observa que los grupos de edad mas

frecuente fue el de 60 a 69 anos de edad
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con un 35,4 % y el de 70 afios y mas con el
34,3 %. Le siguié en orden de frecuencia el
grupo de 50 a 59 afios con el 20,4%.

Graéfico 1. Distribucion de los pacientes segln grupos
de edad.
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De los pacientes incluidos 95 eran hombres
para un 52,5 % y 86 eran mujeres para el
47,5 % restante (grafico 2). La relacion

hombre: mujer fue de 1,1: 1.

Gréfico 2. Distribucién de los pacientes segun sexo.

s Masculine = Famening

Los niveles de colesterol total al inicio del

tratamiento se redujeron de manera
significativa a los seis meses de finalizado el
mismo (6,12 + 1,42 frente a 4,95 + 0,92

mmol/L, p<0,001). Ver gréafico 3.

Gréafico 3. Niveles de colesterol total al inicio del

estudio y a los seis meses de tratamiento.
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El grafico 4 muestra que los niveles de

triglicéridos al inicio del tratamiento se
redujeron de manera significativa a los seis
meses de finalizado el mismo (2,96 = 2,1

frente a 1,92 + 0,83 mmol/L, p<0,001).

Gréfico 4. Niveles de triglicéridos al inicio del estudio

y a los seis meses de tratamiento.
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En el gréfico 5 podemos observar que los
niveles de LDL-C al inicio del tratamiento se
redujeron de manera significativa a los seis
meses de finalizado el mismo (3,77 = 1,35
frente a 2,96 + 0,89 mmol/L, p<0,001).
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El 895 % de

reduccion en los niveles de LDL-C, seguido

los pacientes alcanzd la

en orden de frecuencia por el colesterol total
que se redujo en un 50% por el 69,1 % de los
pacientes, mientras que los triglicéridos fueron
el parametro lipidico que menor porcentaje de
pacientes presenté reduccién , con un 45,9 %

Ver gréfico 6.

Gréfico 6. Pacientes que alcanzaron maxima reduccién
del colesterol total, los triglicéridos y las lipoproteinas

de baja densidad a los seis meses de tratamiento.
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En la tabla 1 se observa que el porcentaje de
pacientes que no alcanzaron una reduccion
del
mayor en el grupo con eventos adversos (38,5
% frente a 26,7 %). La probabilidad de

eventos adversos fue 1,32 veces mayor en

colesterol total fue significativamente

aquellos que no tuvieron  reduccion del

colesterol total.

Tabla 1. Eventos adversos cardiovasculares segun

maxima reduccion del colesterol total.

Méxima Fventos adversos RR(IC 95%)
reduccion del | Sin=65 No n=116
CT
No D5 (38,5 %) [31 (26,7 %) |1,32 (1,07-
1,62)
Si 10 (61,5 %) 85 (73,3 %) |0,56 (0,33-
0,94)

X°=5,680; p=0,012
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En la tabla 2 se observa que el porcentaje de
pacientes que no alcanzaron una reduccion
del LDL-C fue significativamente mayor en el
grupo con eventos adversos (15,4 % frente a
7,8 %). La probabilidad de eventos adversos
fue 2,01 veces mayor en aquellos que no

tuvieron reduccion del LDL-C.

Tabla 2. Eventos adversos cardiovasculares segun

maxima reduccion de la lipoproteina de baja densidad.

Méaxima Eventos adversos RR (IC
Feduccion de | Sin=65 |Non=116 95%)
LDL-C
No 10 (154 |9(7,8%) [2,01 (1,09-
%) 3,72)
Si 55 (84,6 |107 (92,2 [0,64 (0,43-
%) %) 0,95)

X“=5,003; p=0,019

El porcentaje de pacientes que no alcanzé la
reduccion en los triglicéridos fue mayor en el
grupo con eventos adversos (58,5 % frente a
51,7 %), aunque esas diferencias no llegaron
a ser significativas. Ver tabla 3.

Tabla 3. Eventos adversos cardiovasculares segin

maxima reduccién de los triglicéridos.

Méaxima Eventos adversos RR (IC
reduccién de Si n=65 No n=116 95%)
triglicéridos

No 38(58,5 b1 (51,7 %) [1,17 (0,87-
%) 1,57)

Si 27 (41,5 p6 (48,3 %) (0,71 (0,33-
%) 1,55)

X°= 0,849; p=0,256

Discusion: En este estudio se encontré un
predominio de los pacientes con edad mayor
de 60 afos, mientras que la proporcion entre
ambos sexos fue bastante similar, como era
de esperar ya los pacientes estudiados
pertenecen a la consulta de evaluacion de
nivel de lipidos en pacientes del ICCCV.

En un meta-analisis realizado en el 2007
gue incluyé 27 largos estudios prospectivos,
con 10000 nuevos casos de enfermedad
arterial coronaria y 260.000 participantes,
encontr6 una probabilidad de sindrome
coronario agudo 1,7 veces mayor en los
niveles mas altos de

pacientes con

triglicéridos. Igualmente, durante un

seguimiento medio de 10,5 afios a 14000
hombres con edad entre 26-45 afios, ©
aquellos con niveles mas elevados de
triglicéridos al inicio del seguimiento tuvieron
un riesgo 4,1 veces mayor de eventos
coronarios agudos, al igual que los pacientes
con incremento en las cifras de triglicéridos en
una segunda medicién, respecto a valores
iniciales. La hipertrigliceridemia también se
relaciona con un incremento de la mortalidad
en pacientes con enfermedad arterial
conocida. ©

En el presente estudio se demostré una
reduccion significativa para todos los
pardmetros lipidicos a los seis meses de
tratamiento con atorvastatina. Esta reduccion
fue mayor para el LDL-C y el colesterol total,
mientras que solo aproximadamente la mitad

de los pacientes pudo alcanzar una reduccion
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en los niveles de triglicéridos respecto a
valores basales. Este resultado es importante,
si se tiene en cuenta que la evidencia

actualmente  disponible  procedente de
metandlisis indica que el beneficio clinico no
depende del tipo de estatina, sino del grado
de reduccion del LDL-C. Por lo tanto, el tipo
de estatina que se use debe reflejar el
objetivo de LDL-C que se espera alcanzar en
un paciente determinado. °

Una revisién sistematica y metanalisis Y
sobre la equivalencia terapéutica de las
estatinas, demostré el mayor porcentaje de
reduccion del LDL-C para la Atorvastatina y la
Rosuvastatina. En el presente estudio se
demostré que la reduccién alcanzada en el
LDL-C y el colesterol total, se relacionaron
con una probabilidad significativamente menor
de eventos cardiacos adversos. La reduccion
en los triglicéridos no mostré diferencias
significativas, y probablemente esto se deba a
que los triglicéridos fue el pardmetro lipidico
con menos porcentaje de pacientes con
reduccion. En el anadlisis a gran escala de
datos del Cholesterol Treatment Trialists se
incluyeron a méas de 170.000 participantes y
26 ensayos clinicos aleatorizados sobre
estatinas. “? Los resultados de este andlisis
indican un 10% de reduccién proporcional en
la mortalidad por cualquier causa y un 20% de
reduccion proporcional en la muerte por

enfermedad coronaria por cada 1,0 mmol/l (40

mg/dl) de reduccién del LDL-C. El riesgo de
eventos coronarios mayores se redujo en un
23% vy el riesgo de ACV, en un 17% por cada
1 mmol/l (40 mg/dl) de reducciéon del LDL-C.
Los beneficios fueron similares en todos los
subgrupos examinados; en general, fueron
significativos en el primer afio y aumentaron
aun mas en los afos siguientes. Para los
pacientes que tomaban estatinas, no hubo
mayor riesgo de ninguna causa de muerte no
cardiovascular, incluido el cancer.

En otro andlisis que incluy6é 19 estudios con
diferentes estatinas, ™ por cada 1 mmol/l (40
mg/dl) de reduccion del LDL-C, la mortalidad
por cualquier causa se redujo en un 14%; los
eventos cardiovasculares, en un 27%; los
eventos coronarios mortales y no mortales, en
un 27%, y los ACV, en un 22%. La reduccién
del riesgo relativo en prevencién primaria es
aproximadamente la misma que la observada
en prevencion secundaria.

Si bien el empleo de estatinas como la

(14) (15)

Fluvastatina y la Pravastatina

mostraron una reduccion significativa del
objetivo primario (mortalidad, infarto y angina).

interés es el metanalisis de

(16)

De sumo
Navarese et al, gue pone de relieve la
importancia no solo de administrar estatinas a
SCA

intervencionismo coronario (a los 30 dias y

los pacientes con sometidos a
frente a placebo, la tasa de IAM con estatinas

descendia significativamente (OR = 0,67; IC
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95%, 0,53-0,84),

mortalidad), sino también el momento de

con tendencia a menor

administracion de la estatina, dado que si esta
se administraba antes del procedimiento, la
OR descendia a 0,38 (IC 95%, 0,24-0,59; p <
0,0001), mientras que la diferencia no era

significativa si se administraba tras el
intervencionismo (p = 0,28).
Otros estudios y metandlisis @9 han

demostrado de manera consistente una
reduccion significativa de la mortalidad de
causa cardiovascular y por todas las causas,
infarto y accidente cerebrovascular, con la

reduccion del LDL-C con el empleo de

estatinas.

Conclusiones: ElI empleo de atorvastatina
durante un periodo de seis meses se
relacioné con una disminucion del LDL-C, el

colesterol total y los triglicéridos. La

reduccion del colesterol total y el LDL-C tuvo
un efecto protector en la aparicion de eventos

adversos.
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