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Resumen

El t ratamiento con estat inas reduce el riesgo relat ivo de presentar un episodio coronario 
en alrededor de un 30%, persist iendo, por lo tanto, un elevado riesgo residual. Hay datos 
procedentes de estudios epidemiológicos, angiográicos y de intervención que sugieren 
que el incremento del colesterol unido a lipoproteínas de alta densidad (cHDL) podría 
reducir el riesgo residual. Aproximadamente, 1 de cada 4 pacientes con cardiopat ía is-
quémica crónica presenta valores de cHDL baj os, independientemente del empleo de 
estat inas, siendo más frecuentes en muj eres, diabét icos y pacientes con criterios de 
síndrome metabólico. Por lo tanto, un alto porcentaj e de pacientes con cardiopat ía is-
quémica crónica se podría beneiciar de intervenciones dirigidas a elevar el cHDL.
© 2010 Sociedad Española de Arteriosclerosis. Publicado por Elsevier España, S.L.  
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Abstract

Stat in t reatment  reduces the relat ive risk of a coronary event  by approximately 30% and 
consequent ly a high residual risk persists. Data from epidemiological, angiographic and 
intervent ion studies suggest  that  this residual risk could be reduced by increasing high-
density lipoprotein cholesterol (HDL-c). Approximately one out  of every four pat ients 
with chronic ischemic heart  disease has low HDL-c concent rat ions, independent ly of the 
use of stat ins. In this populat ion low HDL-c levels are most  frequent  in women, pat ients 



10 C. Lahoz Rallo

¿Qué es el riesgo residual y cómo se puede 
reducir?

Actualmente, hay evidencias, tanto en prevención primaria 
como secundaria, de que el t ratamiento con estat inas redu-
ce el riesgo relat ivo de presentar un episodio coronario al-
rededor de un 30% (aproximadamente un 23% por cada 
mmol/ l [39 mg/ dl] de reducción del colesterol unido a lipo-
proteínas de baja densidad [cLDL]) (ig. 1). Pero, aun así, un 
porcentaj e importante de los pacientes part icipantes en los 
grandes ensayos con estat inas, que varía ent re el 5 y el 20%, 
presenta un episodio coronario a lo largo de los 5 años que 
suelen durar estos ensayos. Es decir,  que un 60-70% de los 
episodios ocurridos no se pudo evitar. Este porcentaj e de 
episodios no evitados a pesar de recibir un t ratamiento ade-
cuado, es el denominado “ riesgo residual” 1.  Por ot ra parte, 
la reducción del cLDL por debaj o de 100 mg/ dl no hace 
desaparecer completamente el riesgo cardiovascular, ya 
que dos terceras partes de los pacientes en t ratamiento con 
estat inas que sufrieron un episodio cardiovascular tenían un 
cLDL por debaj o de dicha cifra.

Para reducir el riesgo residual se debería actuar sobre los 
factores de riesgo que no se han intervenido previamente o 
intensiicar la actuación sobre los que ya lo hacemos, siendo 
conscientes de que algunas intensiicaciones pueden ser 
contraproducentes, como por ejemplo el control exhaustivo 
de la glucemia. Respecto a los factores lipídicos, podemos 
actuar bajando más el cLDL, pero también podríamos reducir 
los triglicéridos o aumentar el colesterol unido a lipoproteínas 
de alta densidad (cHDL).

¿Sigue siendo el colesterol unido a 
lipoproteínas de alta densidad un marcador 
de riesgo en pacientes tratados con estatinas?

Numerosos estudios prospect ivos de cohortes han encont ra-
do de forma consistente una correlación inversa ent re el 
riesgo coronario y la concent ración de cHDL plasmát ico. 
Esta asociación es independiente de la concent ración del 
cLDL. También se ha descrito en individuos en t ratamiento 
con estat inas, y t ras aj ustar por los factores de riesgo, que 
dicha relación inversa persiste incluso en suj etos con cifras 
de cLDL < 70 mg/ dl2.  Por lo tanto, el cHDL t iene valor pre-
dict ivo en suj etos en t ratamiento con estat inas incluso aun-
que tengan concent raciones muy baj as de cLDL.

En un reciente metaanálisis de 4 estudios angiográicos 
en los que invest igaron mediante ecografía int ravascular el 
efecto del t ratamiento con estat inas durante 18-24 meses 
sobre el volumen de la placa a nivel coronario, se encont ró 
que incrementos del cHDL superiores al 25% producían una 
regresión en el tamaño de la placa3 (ig. 2). Por lo tanto, la 
concent ración de cHDL durante el t ratamiento con estat i-
nas modulaba el efecto del t ratamiento sobre la placa. Pero 
también las variaciones del cHDL durante el t ratamiento 
con fármacos pueden inluir sobre el riesgo de episodios co-
ronarios. Así, en el estudio VA-HIT, ensayo en suj etos en 
prevención secundaria con cLDL normal y HDL baj o, se ob-
servó que, a medida que aumentaba el cHDL en los suj etos 
tratados con gemibrozilo, disminuía el riesgo de nuevos 
episodios coronarios4.  Si bien en un reciente metaanálisis 
no encontraron que las variaciones en el cHDL inluyeran en 

with diabetes and those with criteria of metabolic syndrome. Therefore, a high percentage 
of patients with chronic ischemic heart disease could beneit from interventions aimed 
at  increasing HDL-c levels.
© 2010 Sociedad Española de Arteriosclerosis. Published by Elsevier España, S.L.  
All rights reserved.
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la morbimortalidad cardiovascular5.  Por últ imo, en ot ro me-
taanálisis presentado en el congreso de la American Heart  
Associat ion de 2009, en el que se incluyeron 20 ensayos con 
estat inas y más de 137.000 suj etos, se encont ró que los 
pacientes con cHDL baj o, a pesar de recibir t ratamiento con 
estat inas, tenían aumentado el riesgo cardiovascular y que 
dicho tratamiento apenas modiicaba su riesgo.

Podemos concluir que el cHDL es un factor de riesgo que 
predice el riesgo de episodio coronario también en los suj e-
tos en t ratamiento con estat inas, incluso con concent racio-
nes muy baj as de cLDL, y que las variaciones del cHDL con 
el t ratamiento pueden modular el efecto sobre la placa y 
quizá sobre los episodios cardiovasculares.

Prevalencia de colesterol unido  
a lipoproteínas de alta densidad bajo  
en pacientes tratados con estatinas

La concent ración baj a de cHDL es una alteración relat iva-
mente frecuente. Así, en población laboral española un 
25,6% presenta un cHDL baj o (< 40 mg/ dl para los varones y 
< 50 mg/ dl para las muj eres). En pacientes con cardiopat ía 
isquémica crónica, un 26,3% t iene el cHDL baj o, si bien al 
dividir por sexos es mucho más frecuente en muj eres que 
en varones (el 44,4 frente al 19,8%). El t ratamiento con 
estatinas no modiica signiicativamente el porcentaje de 
pacientes con cHDL baj o (el 26,6 frente al 25,0%). En pa-
cientes diabét icos con cardiopat ía, en los t ratados con ge-
mibrozilo disminuía el riesgo de nuevos episodios corona-
rios4.  Si bien en cardiopat ía isquémica crónica un 31,8% 
presentaba cHDL baj o, porcentaj e que se incrementaba 
hasta el 50,4% en pacientes con síndrome metabólico. Por 

últ imo, en suj etos que alcanzaban el obj et ivo terapéut ico 
(cLDL < 100 mg/ dl),  un 29,1% presentaba un cHDL baj o. Por 
lo tanto, un alto porcentaj e de pacientes con cardiopat ía 
isquémica crónica se podría beneiciar de intervenciones 
dirigidas a elevar el cHDL.
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Figura 2 Efecto del incremento del colesterol 

unido a lipoproteínas de alta densidad (cHDL) so-

bre el volumen de la placa de ateroma3.


