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PALABRAS CLAVE Resumen

Diabetes tipo 2; Objetivo: Evaluar la estrategia terapéutica y el grado de consecucion de los objetivos lipidicos
Dislipemia; en la poblacion espafola con diabetes y alto riesgo cardiovascular.

Riesgo Sujetos y métodos: Estudio descriptivo, transversal y multicéntrico con inclusion mediante
cardiovascular; muestreo consecutivo de los 10 primeros pacientes que acudieron a consulta de Atencion Pri-
Objetivos lipidicos; maria y que hubieran sido visitados durante los 12 meses previos al estudio. Se incluyeron
Hipolipemiantes pacientes con diabetes tipo 2 sin enfermedad cardiovascular, concentraciones de colesterol LDL

(cLDL) < 160mg/dl y triglicéridos < 600 mg/dl, y al menos uno de los siguientes: retinopatia,
albuminuria, tabaquismo actual o hipertension.

Resultados: Se evaluaron 2.412 pacientes (edad: 61,3 48,3 anos; 46,8% mujeres, duracion de
la diabetes de 8,6 47,4 afnos). En comparacion con la visita previa (8,1 &5 meses antes), en el
momento de la evaluacion, la proporcion de pacientes con cLDL < 100 mg/dl (22,7 vs 28,6%),
c-noHDL < 130mg/dl (27,7 vs 33,8%) y la combinacion de ambos (17,6 vs 22,1%) aumentaron
significativamente. Las estatinas eran los farmacos hipolipemiantes mas prescritos (65,5%) y,
desde la visita previa, en el 38,7% de los pacientes se cambid el farmaco hipolipemiante, en el
17,3% se aumentd la dosis y en un 5% se anadi6 otro farmaco.

Conclusion: La utilizacion de estatinas de mayor potencia y el incremento de la dosis es la
estrategia terapéutica mas utilizada para mejorar el control de la dislipemia en los pacientes
con diabetes tipo 2, pero estos cambios resultan claramente insuficientes para alcanzar los
objetivos lipidicos en la mayoria de los pacientes con diabetes tipo 2.
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Therapeutic approach to dyslipidemia and goal achievement in a spanish population
with type 2 diabetes without cardiovascular disease

Abstract

Objective: To assess the therapeutic approach and lipid goal achievement in a spanish diabetic
population at high cardiovascular risk.

Subjects and methods: A multicenter, descriptive, cross-sectional study consecutively recrui-
ted the first 10 patients who attended the primary care office and had been seen in the
12 months prior to the study visit. Inclusion criteria were type 2 diabetes without cardiovascular
disease, LDL cholesterol levels <160 mg/dL, triglyceride levels <600mg/dL, and at least one
of the following: retinopathy, albuminuria, current smoking, or hypertension.

Results: Atotal of 2412 patients were evaluated (aged 61.3 4 8.3 years, 46.8% women, diabetes
duration 8.6 7.4 years). As compared to the previous visit (8.1 +5 months before), the pro-
portion of patients who achieved LDL-C levels <100 mg/dL (22.7% vs 28.6%), non-HDL-C levels
<130mg/dL (27.7% vs 33.8%) and both goals (17.6% vs 22.1%) significantly increased at the time
of assessment. Statins were the most widely prescribed lipid-lowering drugs (65.5%) and the
lipid-lowering drug was changed from the previous visit in 38.7% of patients, drug dosage was
increased in 17.3%, and another drug was added in 5%.

Conclusion: Use of more potent statins and higher statin doses were the most commonly
used therapeutic strategies for improving control of dyslipidemia in patients with type
2 diabetes, but these changes were clearly inadequate to achieve lipid goals in most patients

with type 2 diabetes.

© 2010 SEEN. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La diabetes es una enfermedad con gran impacto socio-
sanitario atribuido a su elevada prevalencia y morbimortali-
dad derivada sobre todo de la enfermedad cardiovascular
(ECV). La diabetes se considera como un riesgo equiva-
lente de enfermedad coronaria’ y la asociacion de la misma
con otros factores de riesgo cardiovascular (FRCV), como la
hipertension, la dislipemia, y el tabaquismo condiciona un
riesgo mucho mas elevado de ECV que cada factor de riesgo
por separado?. Ademas, el beneficio obtenido con las medi-
das terapéuticas indicadas para la prevencion cardiovascular
en los pacientes con diabetes es similar al observado en otras
poblaciones con enfermedad cardiovascular establecida3~’.

La dislipemia de los pacientes con diabetes se caracte-
riza por la hipertrigliceridemia moderada y colesterol unido
a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) bajo, mientras que
las concentraciones de colesterol unido a lipoproteinas de
baja densidad (cLDL) no suelen diferir de las de la poblacion
general. Sin embargo, el cLDL es el principal FRCV en los
pacientes con diabetes® y el nivel de evidencia que apoya
la importancia del control del cLDL en los mismos®~'2 es
mucho mayor que los datos disponibles en cuanto a control
de los triglicéridos (TG), el cHDL y la hiperglucemia’~'8,
A pesar de estas evidencias y de que la mayoria de las
recomendaciones establecen como primer objetivo el cLDL
< 100mg/dl para los pacientes con diabetes, esta amplia-
mente documentado que la proporcion de los pacientes con
diabetes tipo 2 que alcanzan los objetivos lipidicos es muy
baja19724'

El estudio CARDS™ es el primer estudio aleatorizado y
doble ciego con estatinas que incluyo exclusivamente a
pacientes con diabetes tipo 2. Los resultados muestran de
forma concluyente el beneficio del tratamiento con atorvas-
tatina en la prevencion del primer evento cardiovascular y

apoyan el tratamiento con estatinas en pacientes con dia-
betes tipo 2 y alto RCV. Considerando la trascendencia de
los resultados de dicho estudio para la practica clinica en la
poblacion con diabetes, se planteo el presente estudio con
el objetivo de evaluar la estrategia de tratamiento y el grado
de consecucion de los objetivos en la poblacion espaiiola con
diabetes tipo 2 y con las caracteristicas del estudio CARDS.

Pacientes y métodos
Disefio del estudio

El estudio se disefid como un estudio multicéntrico, descrip-
tivo, transversal y no intervencionista sobre la poblacion,
asistida por médicos de Atencion Primaria en todo el pais.
Los médicos que participaron de forma voluntaria debian
incluir a los 10 primeros pacientes que acudieran a su con-
sulta a partir de la fecha de inicio del estudio, que hubieran
sido visitados durante los 12 meses previos a la visita y cum-
plieran los criterios de inclusion y exclusion. Al ser un estudio
no intervencionista, los datos de la visita basal reflejaban la
situacion del paciente en el momento de ser seleccionado
para el estudio. Se incluyeron pacientes de ambos sexos con
diagnostico de diabetes tipo 2 (toma de medicacion y/o cri-
terios ADA y/o criterios OMS), edad entre 40 y 75 anos,
ausencia de historia previa de infarto agudo de miocardio
(IAM), angina, cirugia coronaria, ictus/AlT (accidente isqué-
mico transitorio), enfermedad vascular periférica severa y
la presencia de al menos una de las siguientes caracteristi-
cas: 1) Hipertension arterial definida por el empleo de un
tratamiento antihipertensivo o por una PAS > 140 mmHg o
una PAD > 90 mmHg en al menos dos ocasiones consecutivas;
2) Retinopatia, definida por cualquier grado de retino-
patia, maculopatia o fotocoagulacion previa; 3) Micro o
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macroalbuminuria, definida como un resultado positivo en la
tira reactiva, o un cociente albumina/creatinina > 30 mg/g
(2,6 mg/mmol) o una excrecion de albumina > 20 ug/min,
en al menos dos ocasiones sucesivas; 4) Tabaquismo activo,
independientemente del niUmero de cigarrillos/dia; 5) cLDL
< 160mg/dl y triglicéridos < 600mg/dl. Se excluyeron los
pacientes con diabetes secundaria, tratamientos por arrit-
mias o insuficiencia cardiaca severa (clase Il o IV), HbA;.
> 12% en el momento de la inclusion, enfermedad hepa-
tica activa o transaminasas (AST o ALT) mayor o igual a 1,5
veces por encima del limite normal, disfuncion renal severa
o sindrome nefrotico, creatinina plasmatica > 1,3mg/dL
o 150 umol/L o aclaramiento de creatinina < 60ml/min
(MDRD), CPK mayor o igual a tres veces el limite normal,
indice de masa corporal (IMC) > 35kg/m? y alcoholismo.
Los pacientes fueron incluidos en el estudio, una vez
habian leido la hoja de informacion al paciente y habian
entregado el consentimiento informado por escrito.

Recogida de datos y criterios de evaluacion

El estudio se diseiid para recoger toda la informacion en
una Unica visita en el contexto de la practica clinica habi-
tual. La recogida de informacion se realizd mediante la
revision de la historia clinica, la entrevista al paciente y el
examen fisico. Para cada paciente incluido se registraron
datos demograficos y antropométricos (edad, sexo, talla,
peso, IMC, perimetro abdominal), el consumo de tabaco y
la presion arterial. Entre los datos analiticos se incluye-
ron: glucemia basal (mg/dl), HbA. (%), creatinina (mg/dl),
colesterol total (CT) (mg/dl), triglicéridos (TG) (mg/dl),
cLDL (mg/dl), cHDL (mg/dl), c-noHDL (mg/dl), asi como
enzimas hepaticas y TSH cuando estaban disponibles. Tam-
bién se recogieron los datos relacionados con el diagndstico
y tratamiento de la diabetes, la dislipemia y la hipertension.
Las variables analiticas corresponden a la analitica realizada
en el mes previo o en el momento de la visita. Asi mismo,
se registraron datos correspondientes a la ultima visita y
analitica realizadas durante el afo previo.

De acuerdo con los criterios de Adult Treatment Panel
Il (ATP-1ll), se considerd como objetivos lipidicos concen-
traciones de cLDL< 100mg/dl y c-noHDL < 130mg/dl. La
diabetes se considerd que estaba bien controlada cuando la
hemoglobina glicosilada (HbA.) era < 7% y la presion arterial
si la sistolica era menor de 130 mmHg y la diastolica menor
de 85 mmHg. Se definié obesidad si el IMC era > 30kg/m? y
obesidad abdominal si el perimetro de la cintura era superior
a 102cm en el varon y a 88cm en la mujer.

Se recogieron las variables de un total de 2.412 pacientes
en la analitica que corresponde a la realizada en el mes
previo o en el momento de la visita (visita actual). Asi mismo
se recogieron los resultados de la analitica correspondiente
a larealizada durante el ultimo afo (visita previa). El tiempo
medio transcurrido entre ambas fue de 8,1 &+ 5 meses.

Calculo del tamano muestral y analisis estadistico

El tamano muestral necesario se calculdé a partir del por-
centaje de pacientes con niveles lipidicos controlados segln
guias NCEP-ATP-IIl. Con un tamafno muestral de 2.550 pacien-
tes o mas, un test a dos colas con un intervalo de confianza

del 95% y usando la distribucion normal para muestras gran-
des, el porcentaje observado de pacientes con consecucion
en los objetivos terapéuticos tendria una precision del & 2%
respecto al porcentaje esperado del 50%. Se asumid una pre-
valencia esperada de consecucion de objetivos terapéuticos
del 50%. Finalmente, el nimero de pacientes incluidos fue
de 2.541. Este tamano de la muestra, con una prevalencia
de pacientes con colesterol total controlado igual a 54,1%
tuvo un error de precision del 2,0%.

La poblacion utilizada para el analisis incluyd a todos los
pacientes seleccionados que cumplian todos los criterios de
inclusion y ninguno de los criterios de exclusion.

Se realizaron mediciones de tendencia central y de
dispersion para las variables cuantitativas (incluyendo el
intervalo de confianza del 95%), asi como frecuencias abso-
lutas y relativas para las variables cualitativas. Se estudio el
tipo de distribucion de las variables cuantitativas y se eva-
luo su ajuste a una distribuciéon de Gauss usando el test de
Kolmogorov-Smirnov para comprobar que cumplian la supo-
sicion de normalidad.

Para observar si existian diferencias entre los dos gru-
pos independientes, se utilizo la prueba t de Student para
variables cuantitativas, la prueba de la U de Man-Whitney
para variables cuantitativas que no seguian la distribucion
de Gauss y el test de Chi-cuadrado o prueba exacta de Fisher
para variables cualitativas.

Las pruebas estadisticas se realizaron con un nivel de sig-
nificacion del 5% y fueron bilaterales. Se utiliz6 el paquete
estadistico SAS version 8.2 para realizar todos los analisis
estadisticos.

Resultados

Un total de 297 médicos del territorio espaiol reclutaron a
2.541 pacientes, de los cuales 129 (5,1%) fueron excluidos
por no cumplir algin criterio de seleccion. Por tanto, un
total de 2.412 (94,9%) sujetos fueron evaluables. Las carac-
teristicas clinicas y bioquimicas de la poblaciéon estudiada
se recogen en la tabla 1 (los datos se expresan como media
=+ desviacion estandar o como porcentaje). El 37,7% presen-
taban obesidad y el 55,4% obesidad abdominal. El 20,0% de
los sujetos eran exfumadores y los fumadores fumaban una
media de 20,0 4 11,6 cigarrillos/dia. En los pacientes hiper-
tensos, la edad del diagnéstico fue a los 53,4 +9,5 anos y el
96,2% estaban en tratamiento con farmacos hipotensores.
La edad media en el momento del diagnostico de diabetes
fue de 52,9 49,7 anos, el tiempo medio de evolucion cono-
cido de la diabetes al inicio del estudio fue de 8,6 + 7,4 anos
y el 55% de los pacientes tenian HbA;. < 7%. EL 87,1% de los
pacientes recibian tratamiento con hipoglucemiantes ora-
les, siendo la metformina el prescrito con mayor frecuencia
(61,1%), y el 25% con insulina. El 83,2% de las mujeres tenian
la menopausia, el 13,4% de la poblacion estudiada padecia
hipertrofia ventricular izquierda, el 18,3% albuminuria y
el 17,3% antecedentes familiares de ECV precoz. El 23,5%
tomaban acido acetilsalicilico y el 0,7% clopidogrel.

Caracteristicas y grado de control de la dislipemia

En el 75,8% de los pacientes constaba el diagnostico de
dislipemia; la edad media a la que se realizo el diagnostico
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Tabla 1 Caracteristicas clinicas y bioquimicas de los 2.412
pacientes evaluados

Edad (ahos) (n=2.412) 61,3+8,3
Sexo (% mujeres) (n=2.412) 46,8

IMC (kg/m?) (n=2.367) 29,24+4,2
Perimetro cintura (cm) (n=2.112) 98,1+12,5
HTA (%) (n=2.407) 74,6
Dislipemia (%) (n=2.403) 75,8

Tabaquismo (%) (n=2.405) 22,1

Tiempo evolucién diabetes (afios) (n=2.122) 8,6+7,4
Complicaciones de la diabetes (n=2.412)
Retinopatia (%) 15,4
Nefropatia (%) 8,9
Neuropatia (%) 5,6
Polineuropatia (%) 3,9
HbA. (%) (n=2.213) 6,9+1,3
Colesterol total (mg/dl) (n=2.367) 198,1+43,6
cLDL (mg/dl) (n=2.300) 119,74+32,8
cHDL (mg/dl) (n=2.299) 50,4+12,9
Triglicéridos (mg/dl) (n=2.334) 150,4 + 80,2
TSH (mU/1) (n=1.278) 2,0£1,3
GOT (U/1l) (n=2.120) 25,8+11,6
GPT (U/1) (n=2.180) 28,4+ 15

fue de 55,8+8,9 afnos y el tiempo transcurrido desde el
diagnostico de la dislipemia hasta el inicio del estudio fue
de 6 +5,4 anos. La media de las concentraciones maximas
de cLDL vy triglicéridos recogidas en la historia clinica
para los pacientes con diagndstico de dislipemia fueron
173,2+38,9mg/dly 231,44+ 151,7 mg/d, respectivamente,
mientras que en los pacientes sin diagndstico de dislipemia
fueron inferiores (cLDL 122,7 4+30,4mg/dl y triglicéridos
150,5 +108,9 mg/dl, p < 0,0001).

En el momento de la evaluacion, el 83,8% de los pacien-
tes seguia una dieta baja en grasas, el 65,5% recibian
tratamiento con estatinas, el 4,2% con ezetimiba y el
4,0% con fibratos. El farmaco hipolipemiante mas utili-
zado fue la atorvastatina (53,7%) y la dosis media era de
28,0+ 15,9 mg/dia (tabla 2). Las concentraciones medias en

Tabla 2 Tratamiento hipolipemiante y dosis media pres-
crita en la visita de la evaluacion y en la previa (8,1 £ 5 meses
antes)

Tratamiento (n=2.412)  Pacientes (%) Dosis media

(mg/dia)

Visita previa a la evaluacion
Atorvastatina 22,0 21,2 + 12,3
Simvastatina 21,5 23,1 + 20,1
Pravastatina 8,0 20,4 + 10,5
Fluvastatina 5,3 66,9 + 22,1
Gemfibrozilo 3,5 823,4 + 265
Fenofibrato 3,1 171,9 4+ 53,4
Lovastatina 2,7 24,5 + 11,7
Ezetimiba 0,9 10,0 = 0,0
Otros 1,6 —

Visita de la evaluacion
Atorvastatina 53,7 28,0 + 15,9
Simvastatina 7,0 26,4 + 30,9
Ezetimiba 4,2 10,3 + 1,8
Fenofibrato 2,5 158,3 + 34,9
Fluvastatina 2,4 73,5 + 17,3
Pravastatina 2,0 34,0 & 54,2
Gemfibrozilo 1,4 847,3 £ 338,0
Acidos grasos omega-3 1,1 1.725,3 4+ 1.322,9
Otros 0,1 —

la analitica realizada en el mes previo o en la visita del estu-
dio se muestran en la tabla 1. El 54,1% de los sujetos tenian
el colesterol total < 200 mg/dl, el 28,6% el cLDL < 100 mg/dl,
el 82,0% el cHDL> 40 mg/dl, el 33,8% el c-noHDL < 130mg/dl
y el 56,5% los triglicéridos < 150 mg/dl.

Modificaciones del tratamiento y del control de la
dislipemia desde la visita previa

En la figura 1 se exponen los cambios observados en el
tratamiento farmacologico hipolipemiante, desde la visita
y analitica previas realizadas 8,1+5 meses antes de la
visita del estudio. En el 38,7% de los pacientes se cambid

l [ Visita previa [l Visita actual ‘
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Modificacion en ultimo afio (%)
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Figura 1
visita del estudio (actual).

Ezetimiba

Principales modificaciones del tratamiento hipolipemiante desde la visita previa realizada 8,1 +£5 meses antes de la
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Figura 2  Variaciones en las concentraciones de lipidos entre
la visita realizada 8,1 £ 5 meses antes del estudio (previa) y la
del estudio (actual).

el farmaco hipolipemiante, en un 17,3% se aumento la
dosis y en un 5% se anadié otro farmaco. Las principales
modificaciones fueron el incremento de la utilizacién (22,0
vs 53,7%) y la dosis (21 £12mg/dia vs 28 & 16 mg/dia) de
atorvastatina, y el mayor uso de ezetimiba (0,9 vs 4,2%).
Estas modificaciones se acompanaron de la reduccion de
las concentraciones de colesterol total, cLDL y triglicéridos
(fig. 2). Asi mismo, se objetivd un aumento de la proporcion
de sujetos con cLDL< 100mg/dl (22,7 vs 28,6%), c-noHDL <
130mg/dl (27,7 vs 33,8%), y cLDL < 100mg/dl y c-noHDL <
130mg/dl (17,6 vs 22,1%), mientras que no se modificé el
porcentaje de sujetos con cHDL > 40 mg/dL (80,5 vs 82,0%)
y TG < 150mg/dL (56,9 vs 56,5%) (fig. 3).

Los pacientes que mantenian cLDL > 100 mg/dl diferian
de los que alcanzaron cLDL < 100mg/dl en la proporcion
que constaba el diagnodstico de dislipemia (78 vs 73%; p <
0,01) y en la concentracion maxima de cLDL (177 £38 vs
164 +£40mg/dl; p < 0,0001), pero no en la de cHDL y tri-
glicéridos. Los pacientes con cLDL > 100 mg/dl y c-noHDL >
130 mg/dl, respecto a los que alcanzaron este objetivo com-
binado, ademas de mayor concentracion de cLDL maximo,
también tenian mayores concentraciones de triglicéridos
maximos (238 4= 159 vs 205 + 114 mg/dl; p < 0,02) y menores
de cHDL (52 £ 19 vs 55+ 20 mg/dl; p < 0,02). En los pacientes
que no cumplian el objetivo combinado respecto a los que si
lo cumplian, la proporcion de pacientes tratados con ator-
vastatina fue 55 vs 50% y con fibratos/acidos grasos omega-3
5,4y 3,7%, respectivamente.

|I:I Visita previa M Visita actual

40
35 33,8

304 28,6 27,7

25 - 22,7 22,8
20 - 17,6

154
10

% pacientes

cLDL <100 mg/dl cNoHDL < 130 mg/dl cLDL <100y

cNoHDL < 130 mg/dl

Figura3  Proporcion de pacientes que alcanzan los diferentes
objetivos lipidicos en la visita realizada 8,1 & 5 meses antes del
estudio (previa) y la del estudio (actual).

Discusion

En el presente estudio, llevado a cabo en una amplia mues-
tra de pacientes con diabetes tipo 2 atendidos en Atencion
Primaria, se evalua la estrategia de tratamiento y el grado
de consecucion de los objetivos en la poblacion espaiiola con
diabetes tipo 2 y con las caracteristicas del estudio CARDS'.
Por tanto, se trata de pacientes sin enfermedad cardiovascu-
lar, pero con alto riesgo cardiovascular en los que la eficacia
del tratamiento hipolipemiante estad demostrada de forma
concluyente. A pesar de ello, los resultados de este estudio
muestran que en menos de la tercera parte de los pacientes
se consigue llegar a los objetivos terapéuticos recomenda-
dos por la ATP IlI'. Este grado de consecucion de los objetivos
es muy modesto y contrasta con la elevada prevalencia de
la dislipemia y que al 70% de los pacientes se les prescri-
bi6 tratamiento farmacolodgico hipolipemiante. Ello muestra
la dificultad para alcanzar los objetivos lipidicos en nuestro
medio y refleja fielmente la realidad clinica de estrategia de
tratamiento no adecuada e infratratamiento de la dislipemia
en los pacientes con diabetes tipo 2.

En la diabetes se ha demostrado el beneficio de las esta-
tinas tanto en prevencion primaria como secundaria?’. En
pacientes sin enfermedad cardiovascular previa, el estudio
CARDS'® mostré que 10 mg/dia de atorvastatina reducian un
40y 19% las concentraciones de cLDL y TG respectivamente.
El riesgo de un evento cardiovascular mayor se redujo un
37%, el de sindrome coronario agudo un 36%, la necesidad
de revascularizacion miocardica un 31% y el riesgo de ictus
un 48%. El nUmero de personas a tratar para evitar un epi-
sodio coronario mayor era de 38. Asi mismo el estudio HPS®
mostré que el tratamiento con 40mg/dia de simvastatina
redujo un 33% el riesgo de enfermedad cardiovascular. Estos
dos estudios constituyen por tanto una clara evidencia de
que la terapia con estatinas es muy efectiva en la prevencion
primaria de la enfermedad cardiovascular en los pacientes
con diabetes tipo 2. Estudios de prevencion secundaria como
el PROVE-IT? y el TNT? también mostraron que en pacien-
tes con diabetes mellitus tipo 2 la terapia mas intensiva con
estatinas conlleva mayor reduccion de eventos cardiovascu-
lares que la terapia menos intensiva. A pesar de estos datos y
la existencia de las guias clinicas que recomiendan alcanzar
los objetivos de cLDL < 100 mg/dL en los pacientes con dia-
betes tipo 2 sin enfermedad cardiovascular, los resultados
de este y otros estudios'®2" muestran que la proporcidn de
pacientes que alcanzan los objetivos lipidicos es muy baja.

Son varios los estudios®®32 que han demostrado la difi-
cultad que entrana el control de los FRCV especialmente en
el subgrupo de pacientes de alto riesgo cardiovascular. En
el estudio EUROASPIRE I, Il y I11?°; el porcentaje de pacien-
tes con colesterol total > 174 mg/dl disminuy6 del 94,5% en
1991-1995 al 46,2% en 2006-2007, de forma paralela al incre-
mento de uso de estatinas. Aunque la mejoria es importante,
casi la mitad de los pacientes no alcanzaban los objetivos
recomendados. Esta situacion queda también reflejada en
varios estudios realizados en Espafia®®—32, en los que el por-
centaje de pacientes que alcanzan los objetivos no llega al
50%.

En el presente estudio, el tratamiento hipolipemiante
que recibian la mayoria de los pacientes en la visita previa a
la del estudio era una estatina a dosis de equipotencia baja-
media. La principal modificacién consisti6 en el incremento
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de la dosis equipotente de estatina, aumentando la dosis o
utilizando un preparado mas potente. Sin embargo, a pesar
de estos cambios positivos del tratamiento hipolipemiante,
como ocurre en otros estudios?®?!, la terapéutica persiste
claramente subodptima ya que no consigue un incremento
relevante de la proporcion de pacientes que alcanzan los
objetivos terapéuticos. Las posibles causas que contribuyen
a esta dificultad en la consecucion de los objetivos son multi-
ples e incluyen aspectos relacionados con la adherencia’®3,
pero también con la estrategia terapéutica utilizada. Ello
resulta especialmente relevante en situaciones como la dis-
lipemia y otras enfermedades cronicas en las que la inercia
terapéutica esta ampliamente documentada y se relaciona
con el infratratamiento de las mismas®. Los preparados
y dosis de estatinas recogidas en la visita previa a la del
estudio sugieren que la dosis equipotente inicial era predo-
minantemente baja-media en la mayoria de los pacientes.
Esta estrategia, que no suele tener en cuenta los niveles
de cLDL basales y la reduccion necesaria para alcanzar los
objetivos es habitual y, unida a la inercia relacionada con
la falta de titulacion posterior adecuada de la dosis, se ha
relacionado con la dificultad para alcanzar los objetivos?%36.
Existen pruebas claras del beneficio que comporta el trata-
miento con estatinas en los pacientes con diabetes, que la
utilizacion de dosis elevadas no se asocia con incremento
importante de los efectos secundarios® y que la utilizacidon
mas intensiva de la monoterapia con estatinas consigue los
objetivos en una proporcién sustancial de pacientes®®. Todo
ello sugiere que la estrategia mas adecuada es iniciar el
tratamiento con una estatina a la dosis requerida para con-
seguir el objetivo cLDL propuesto®®. Posteriormente, si no
se alcanza el objetivo y sabiendo que al doblar la dosis se
consigue una reduccion del cLDL adicional del 6%, se puede
aumentar la dosis de estatina o anadir un inhibidor de la
absorcion intestinal de colesterol o acido nicotinico.

Aun en aquellos estudios en los que se consiguen reduc-
ciones agresivas del cLDL, persiste un riesgo cardiovascular
residual que es particularmente elevado en los pacientes
con diabetes y que se ha relacionado con los niveles bajos
de cHDL vy altos de triglicéridos**~2. En estas situaciones,
el calculo del c-noHDL permite obtener una estimacion del
colesterol aterogénico y se considera como objetivo tera-
péutico secundario, tras alcanzar los objetivos de cLDL en
los pacientes con hipertrigliceridemia (> 200mg/dL)". En el
presente estudio el 33,8% de los pacientes tenian concen-
traciones de c-noHDL < 130mg/dl), el 56,5% triglicéridos
< 150mg/dL y solo el 22,1% el objetivo combinado c-LDL
< 100mg/dl y c-no HDL < 130mg/dl. En estos casos, para
corregir las alteraciones presentes y alcanzar los objeti-
vos de c-noHDL, frecuentemente era necesario anadir un
fibrato, si la alteracion mas importante es la hipertrigliceri-
demia, o acido nicotinico, o si la alteracion predominante es
el cHDL bajo***4. Sin embargo, la utilizacién de otros hipoli-
pemiantes diferentes de la estatina era rara y la de fibratos
incluso se redujo en el afo previo a la evaluacion. Esta es
una situacién habitual en la practica clinica®® que probable-
mente tiene que ver con el excesivo miedo a los efectos
adversos de la combinacion de hipolipemiantes y la falta de
evidencia en la prevencion de episodios cardiovasculares.

El estudio tiene la limitacién de partir de una muestra
de médicos no aleatorizada, pero este sesgo consideramos
que se ha minimizado con la distribucion por todas las

comunidades y la eleccion de un diseho retrospectivo de
pacientes consecutivos y, por tanto, sin posibilidad de modi-
ficar la practica habitual o la prescripcion. Ademas, los datos
de este estudio no son discordantes con los descritos en la
literatura respecto a niveles de lipidos y las pautas de trata-
miento segun el consumo de las diferentes estatinas a nivel
nacional, lo que consideramos apoya la representatividad de
la muestra estudiada.

En resumen, a pesar de la amplia evidencia existente
acerca de la eficacia del tratamiento hipolipemiante y la
consecucion de los objetivos en los pacientes con diabetes
tipo 2, la mayoria de los pacientes con diabetes y alto riesgo
cardiovascular no alcanzan los objetivos propuestos por el
ATP lll. Los cambios realizados el ano previo a la evalua-
cién afectan casi exclusivamente al incremento de la dosis
equipotente de estatina y resultan claramente insuficientes
para alcanzar los objetivos terapéuticos. Estos datos indi-
can la necesidad de mejorar la estrategia terapéutica de
la dislipemia en los pacientes con diabetes, de forma que
permita alcanzar los objetivos recomendados a la mayoria
de los pacientes y, dentro de un abordaje multifactorial y
global de los diferentes factores de riesgo cardiovascular,
contribuir a la reduccion de la principal causa de morbilidad
y mortalidad en la poblacion con diabetes tipo 2.
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