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EDITORIAL

El largo trecho  para  llegar  a los  objetivos en  el tratamiento  de  las

dislipemias

The  long  haul  to  achieve  the  objectives  in the  treatment  of  dyslipidaemias

Pérez  de  Isla  et  al.1 han  estudiado  el grado  de  control  de
la  hipercolesterolemia  en  pacientes  con riesgo  cardiovas-
cular  muy  elevado,  por  haber  padecido  una  enfermedad
coronaria  o  por  presentar  una  diabetes  mellitus  tipo  2.  La
población  del  estudio,  formada  por  7.737  pacientes,  con  una
edad  media  de  64  años, fue  seleccionada  en  17  comunida-
des  autónomas  españolas,  a  partir  de  las  consultas  de  un
amplio  colectivo  de  médicos  especialistas  en  cardiología,
endocrinología,  medicina  interna  y una  pequeña  proporción
de  médicos  de  familia.  Los  datos  de  laboratorio  se  obtu-
vieron  a  partir  del último  análisis  lipídico  realizado  en  los
3  meses  previos  a la inclusión  de  cada  paciente  en  el  estudio
y  en  condiciones  de  práctica  clínica  habitual.  Los resulta-
dos  de  este  estudio  demuestran  que  en un  porcentaje  muy
elevado  de  pacientes  con  riesgo  vascular  alto el  exceso  de
colesterol  no se controla adecuadamente.  Así,  el  objetivo
de  c-LDL  inferior  a  100  mg/dl  (2,6  mmol/l)  se logró en algo
menos  del  50%  de  los  pacientes  y  el  objetivo  inferior  a
70  mg/dl  en  el  14%.  Esta  situación  de  déficit  terapéutico
tiene  una  gran  relevancia  clínica  por tratarse  de  pacien-
tes  isquémicos  o  diabéticos  que  además  presentaban  en  su
mayoría  otros  factores  aterogénicos,  entre  ellos la  obesidad,
la  hipertensión  arterial  y  el  síndrome  metabólico  y,  por  ello,
podían  considerarse  de  muy  alto  riesgo  cardiovascular2,3. En
estos  pacientes  la falta  de  consecución  de  los  objetivos  de
c-LDL  se  asocia  a  una  elevada  morbimortalidad  cardiovascu-
lar,  la  cual se  reduce  tanto  más  cuanto  menor  es el  valor  de
c-LDL  alcanzado4.  Por  ello,  cabe  preguntarse ¿ cuáles  son  las
causas  de  dicha  precariedad  terapéutica?  En  primer  lugar,
este  estudio  se  realizó  hace  unos  pocos  años,  cuando  la
intensidad  de  los  tratamientos  hipocolesteremiantes  que  se
prescribían  era  inferior  a  la  actual,  ya  que  la  base  de  evi-
dencias  sobre  el beneficio  y la  seguridad  de  disminuir  el
c-LDL  a  valores  inferiores  a 100  mg/dl  o  incluso  a  70  mg/dl
ha  aumentado  de forma  muy rápida  en  los  últimos  años5. De
acuerdo  con  ello,  las  guías  de  prevención  cardiovascular  y
de  tratamiento  de  las  dislipemias  han  fijado  objetivos  de c-
LDL  cada  vez  más  bajos2,6,  y el  porcentaje  de  pacientes  bien

controlados  en  cuanto  a sus  concentraciones  de c-LDL  se  ha
incrementado  año  tras año  hasta  acercarse  al  80%7---12. Otro
factor  que  puede  explicar  dicha  situación  de vacío  terapéu-
tico  es la falta  de adecuación  de la  potencia  y  dosis  de  las
estatinas  utilizadas,  lo cual  puede  a  su  vez  estar  condicio-
nado  por  el  factor  temporal  comentado,  por  el  coste  y  por
la  menor  evidencia  de la  eficacia  preventiva  de las  estatinas
más  recientes  y,  también  por una  situación  de inercia  tera-
péutica  que  se opone  al cambio  de dosis  o  de fármaco,  aún
cuando  este sea necesario13.  Los  mencionados  factores  son
también  un  obstáculo  para  la  asociación  de  fármacos  hipoli-
pemiantes.  Así,  en  este  estudio  solo  uno de cada  5  pacientes
se  trataron  con  estatinas  asociadas  a ezetimiba,  un poten-
ciador  del efecto  de las  estatinas  que  aumenta  más  de
2  veces  la  probabilidad  de  alcanzar  los  objetivos  terapéuti-
cos  de  c-LDL  con  respecto  a  la monoterapia  con estatinas14.
No  se menciona  el  uso de otros  potenciadores  de las  estati-
nas,  entre  ellos  la  resincolestiramina  o el  colestipol,  que
si  bien tienen  una  posología  más  compleja  y  una  mayor
incidencia  de  efectos  secundarios  digestivos,  son  eficaces
para  disminuir  el  c-LDL15. El uso  de  ezetimiba  también
ha sido  escaso en  los primeros  años  de su comercializa-
ción  por  la  menor  base  de  evidencias  sobre  su seguridad
y  su eficacia  preventiva,  aspectos  que  han  quedado  dilu-
cidados  con  los metaanálisis  de los principales  ensayos
clínicos  realizados  con este  fármaco16,  y  con  los  resulta-
dos  del  estudio  Sharp  en  pacientes  con  insuficiencia  renal17

en  el  que  la  combinación  de ezetimiba  con simvastatina
redujo  un 17%  la incidencia  de los  principales  episodios
de enfermedad  cardiovascular,  sin que  ocurriera  un  incre-
mento  significativo  de efectos  secundarios.  Por  otra  parte,
en  el  estudio  de  Pérez  de  Isla  et al.1 no  se menciona  el
grado  de cumplimiento  del tratamiento,  el  cual  también
está  estrechamente  relacionado  con  la eficacia  terapéutica
y  es  con frecuencia  deficiente.  Así,  se ha  descrito  que  un  50%
de  los  pacientes  isquémicos  a  los  que  se les han  prescrito
estatinas  han  abandonado  el  tratamiento  a los  2 años  del
seguimiento18.
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Otro  aspecto  destacable  del  estudio  es que  la mayo-
ría  de  los  pacientes  presentaban  además  un exceso  de
triglicéridos,  un déficit  de  c-HDL  o  cumplían  criterios  de
síndrome  metabólico,  trastornos  todos  ellos  muy depen-
dientes  del  estilo  de  vida.  Sin  embargo,  un  42%  de los
pacientes  referían  no haber  incrementado  su  actividad  física
y  el  50%  se  definían  como  sedentarios.  La  dificultad  para
modificar  los  hábitos  de  vida  se ha puesto  de  manifiesto
en  distintos  estudios,  incluyendo  los  programas  especiali-
zados  de  prevención  secundaria19.  El exceso  de  triglicéridos
y  el  déficit  de  c-HDL  son alteraciones  que  habitualmente
se  asocian  a un predominio  de  partículas  LDL pequeñas  y
densas  en  el  plasma,  y  que  en  conjunto  constituyen  la  lla-
mada  «dislipemia  aterogénica»,  una  situación  que  como  su
nombre  indica  se  asocia  a un  alto  riesgo  cardiovascular20

y que  según  las  recientes  recomendaciones  de  las  Socieda-
des  Europeas21 merece  ser tratada,  bien  disminuyendo  el
c-LDL  a  valores  más  bajos  de  los que  nos plantearíamos  si
no  existiera  dicha  dislipemia,  o  bien  con fármacos  dirigi-
dos  a  disminuir  los  triglicéridos  o  aumentar  el  c-HDL.  Los
fibratos,  el  ácido  nicotínico  o  los  ácidos  grasos omega-3  son
eficaces  para  disminuir  los  triglicéridos  y  los  2 primeros  lo
son  para  aumentar  el  c-HDL.  Pese  a ello,  el  uso  de  fármacos
para  tratar  estos trastornos  en  los  pacientes  de  alto  riesgo
con  dislipemia  aterogénica  es  aún  escaso.  En  un  estudio  de
pacientes  que  habían  ingresado  por síndromes  coronarios
agudos  en  los  hospitales  españoles  se  constató  un notable
incremento  en la prescripción  de  estatinas  antes  del  alta
hospitalaria,  mientras  que  el  porcentaje  de  pacientes  en los
que  se  indicó  un derivado  del ácido  fíbrico  fue  muy  escaso22,
a  pesar  de  que  la  mayoría  presentaban  alteraciones  del c-
HDL  o  de  los  triglicéridos.  Esta situación  puede  deberse  a
la  menor  base  de  evidencias  sobre  el beneficio  de  dismi-
nuir  los  triglicéridos  o  aumentar  el  c-HDL  con  fármacos  para
prevenir  las  enfermedades  cardiovasculares,  y también,  por-
que  los  agentes  actualmente  disponibles  tienen  una  eficacia
más  limitada  para  aumentar  el  c-HDL  que  para  disminuir  el
c-LDL23.

En síntesis,  el  estudio  de  Pérez  de  Isla  et  al.1 demuestra
que  en  los  pacientes  con  un  elevado  riesgo  vascular  existe
un  importante  déficit  terapéutico  en el  área  de  las  dislipe-
mias,  tanto  en  lo concerniente  a  los hábitos  de  vida,  como
a  los  fármacos,  a  pesar  de  ser atendidos  por facultativos  de
especialidades  relacionadas  con  el  riesgo  o  la  patología  car-
diovascular.  Será  necesario  realizar  estudios  parecidos  en el
futuro  para  conocer  la  evolución  de  esta  situación,  que  pre-
visiblemente  mejorará  en  los  próximos  años,  quizá  más  por
el  uso  adecuado  de  fármacos  hipolipemiantes,  que  por  la
mejora  de  los  hábitos  de  vida.  Es  en  este  último  aspecto  en
el  que  aún  nos queda  un  mayor  camino  por recorrer,  y en
el  que,  como  comentaba  hace ya  algunos  años,  los  médicos
somos  un  eslabón  más  en  el  largo  proceso  que  hay  que  seguir
para  mejorar  el  estilo  de  vida  de  la  población24.
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