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RESUMEN

Introduccion: el beneficio de un estricto control lipidico ha sido puesto en
evidencia tanto en estudios de prevencidon primaria como secundaria.

Objetivo: determinar si existe asociacion entre el control lipidico y la ausencia de
eventos coronarios adversos durante cinco afos.

Métodos: se realizé un estudio observacional prospectivo con 424 pacientes
atendidos en la consulta de Dislipidemias del Instituto de Cardiologia y Cirugia
Cardiovascular. A todos se les realizaron Lipidogramas y segun la categoria de
riesgo, se determind si lograron un control o no de sus cifras lipidicas durante el
seguimiento. Se calcul6 el Odds Ratio para la determinacion de riesgo por regresion
logistica y para la supervivencia libre de eventos la prueba de Kaplan-Meier
determinandose la diferencia entre grupos por el Test de Cox-Mantel.

Resultados: existié asociacion entre el control lipidico y la ausencia de eventos
coronarios durante el seguimiento (p = 0,02). La necesidad de revascularizaciéon
miocardica fue mas frecuente en el grupo de pacientes no controlados (p = 0,03).
No existid asociacion entre cada uno de los valores de las variables lipidicas con el
riesgo para eventos adversos. Solo el antecedente de cardiopatia isquémica mostré
relacion con la incidencia de eventos coronarios.

Conclusiones: aunque durante el seguimiento existio relacién entre el control de
las cifras lipidicas y ausencia de eventos coronarios no se observo asociacion entre
los valores de cada una de las lipoproteinas y la aparicion de eventos coronarios
adversos.
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ABSTRACT

Introduction: The benefits of strict lipid control have become evident in primary
and secondary prevention studies.

Objective: Determine whether there is an association between lipid control and the
absence of adverse coronary events in a five-year period.

Methods: A prospective observational study was conducted with 424 patients
cared for at the Dyslipidemia Service of the Cardiology and Cardiovascular Surgery
Institute. All patients underwent lipidograms, and the risk category was used as a
basis to determine whether they had managed to control their lipid levels during
follow-up. Odds ratios were estimated to determine risk by logistic regression,
whereas the Kaplan-Meier test was used for event-free survival. The difference
between the groups was determined with the Cox-Mantel test.

Results: An association was found between lipid control and the absence of
coronary events during follow-up (p = 0.02). The need for myocardial
revascularization was more common in the non-control group (p = 0.03). No
association was found between the values for each lipid variable and the risk for
adverse events. A history of ischemic heart disease was the only factor that showed
a relationship to the incidence of coronary events.

Conclusions: Despite the fact that during follow-up there was a relationship
between control of lipid levels and the absence of coronary events, no association
was observed between the values for each lipoprotein and the occurrence of
adverse coronary events.

Key words: dyslipidemia; coronary heart disease.

INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular ateroscleroética es un trastorno crénico que se
desarrolla de manera insidiosa a lo largo de la vida y suele estar avanzada cuando
aparecen los sintomas. Es una de las principales causas de muerte prematura a
pesar de que la mortalidad cardiovascular ha disminuido en las Ultimas décadas. Se
estima que mas del 80 % de la mortalidad cardiovascular total, ocurre en la
actualidad en paises en desarrollo. Es la causa de un elevado numero de casos de
discapacidad: se estima que en las préximas décadas la pérdida total de afios de
vida ajustados por discapacidad aumentara de 85 millones en 1990 a un
aproximado de 150 millones en 2020 y por tanto, continuard como la causa
somatica mas importante de pérdida de productividad.*

En Cuba las enfermedades cardiovasculares constituyen la segunda causa de
muerte, en el 2014 hubo 23 626 muertes, por lo que la prevencion primaria y
secundaria se encuentra dentro de las estrategias que se han adoptado para la
disminucién de la mortalidad por esta causa.?

Estudios genéticos y patoldgicos, asi como estudios de observaciéon y de
intervencion, han establecido el papel decisivo de la dislipidemia, en especial la
hipercolesterolemia, en el desarrollo de la enfermedad coronaria.*
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La mayor parte del colesterol plasmatico es el transportado por las Lipoproteians de
baja densidad (LDL), y en una amplia gama de concentraciones de colesterol hay
una relacion firme y positiva entre el colesterol total o el colesterol de baja
densidad y el riesgo de enfermedad coronaria.®

Esta relacion afecta a individuos sin antecedentes de manifestaciones coronarias y a
pacientes con enfermedad establecida. La evidencia de que la reduccién del
colesterol LDL reduce el riesgo cardiovascular es inequivoca; los resultados de
estudios epidemioldgicos y de ensayos con objetivos angiograficos o clinicos
confirman que la reduccion de LDL debe ser uno de los principales objetivos en la
prevenciéon de la enfermedad coronaria.*

Sobre la base de todos estos hallazgos, paneles de expertos®® han establecido que
hay suficiente evidencia del papel causal del Colesterol en la Cardiopatia isquémica
y aconsejan la reduccion de estas concentraciones en pacientes
hipercolesterolémicos.

No obstante, existen trabajos investigativos donde se ha obtenido que no existe
relacion entre el control de las cifras lipidicas y la aparicidon y/o recurrencia de
eventos coronarios adversos.

Un estudio realizado en Cuba mostro6 la no asociacion entre las cifras patoldgicas de
lipoproteinas y la ocurrencia de eventos cardiovasculares durante un seguimiento
de un afio en pacientes dislipidémicos, con relacidon entre los antecedentes de
cardiopatia isquémica y una menor supervivencia libre de eventos coronarios.®

Por este motivo se decide realizar este estudio para precisar si el control lipidico
después de cinco afios de tratamiento se asocia a la ausencia de eventos
coronarios.

METODOS

Se realizé un estudio observacional prospectivo en el periodo comprendido entre
enero del 2005 y enero del 2011, incluydé a 424 pacientes mayores de 20 afios, que
acudieron a la consulta de Dislipidemias del Instituto de Cardiologia y Cirugia
Cardiovascular. A todos se les determinaron los valores séricos de Colesterol total,
ColesteroL de alta densidad (HDL) y Triglicéridos. Sus datos personales, asi como
sus antecedentes patoldgicos fueron registrados en las historias clinicas
correspondientes.

En dependencia de la categoria de riesgo, y de acuerdo a las recomendaciones del
National Cholesterol Education Program (NCEP) 1111° se determind si los pacientes
lograron un control o no de sus cifras lipidicas después de cinco afios de
tratamiento.

La ocurrencia de episodios cardiovasculares, otros acontecimientos adversos y los
resultados de cada Lipidograma fueron registrados en las historias clinicas de forma
sistematica en cada una de las consultas de Dislipidemias (cada seis meses).

Las determinaciones de Colesterol total, HDL y Triglicéridos se realizaron mediante
técnicas colorimétricas enzimaticas en muestras de suero, obtenidas a partir de
sangre venosa periférica, las que fueron fraccionadas y conservadas a —20 °C,
hasta su posterior uso. Las concentraciones de LDL se calcularon mediante la
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férmula de Friedewald-Fredickson (LDL= CT-HDL-VLDL), siempre y cuando las
concentraciones de triglicéridos no excedieran los 400 mg/dl y las de VLDL
mediante la division de TG/5.

Analisis estadistico

Se realizar6 una estadistica descriptiva de todas las variables analizadas. Para la
comparacion de variables cuantitativas se utilizé la prueba t de Student, y para las
variables cualitativas, el x2. Se consideré como diferencias significativas la p <
0,05. Se determinaré el Odds Ratio para la determinacion de riesgo por regresion
logistica y para el analisis de la supervivencia libre de eventos, la Prueba de
Kaplan-Meier determinandose la diferencia entre grupos por el Test de Cox-Mantel.

RESULTADOS

Las caracteristicas clinico-demogréaficas de observan en la tabla 1. Al comparar los
pacientes controlados con los que no lo lograron durante los cinco afios de
seguimiento se observo una prevalencia de sujetos con antecedentes de
Cardiopatia isquémica y con categoria de riesgo 1 en el grupo de los no controlados
no sucediendo lo mismo para las categorias de riesgo 2 y 3.

Tabla 1. Caracteristicas clinico-demograficas de la poblacién en estudio

Variables Control N = 102 Mo. Control N = 322 P
Edad 62.3 £ 12,1 63,5 £ 8,8 0,29
Sexo Femenino 59 (37,8 %) 198 (61,5 %) 0,5
HTA 67 (65,7 %) 233 (72,4 %) 0,21
Diabetes Mellitus 7 (69 %) 44 (13,75 %) 0,08
Obesidad 5 (4,9 %) 24 (7,5 %) 0,5
Tabaquismo 5 (4,9 %) 26 (8,1 %) 0,38
Colesterol total 211,9 + 41,43 219 + 41,4 0,11
HDL 41,4 + 11,8 40,5 £11,2 0,48
LDL 135 = 39,5 143,1 £ 40,5 0,08
VLDL 34 12,4 34,5 £ 15,9 0,7
Triglicéridos 183,6 £ 85,0 184,5 £ 132,0 0,9
Anteced. CI 18 (17,6 %) 204 (63,4 %) 0,000
Categ. Riesgo 1 19 (18,6 %) 229 (71,1 %) 0,000
Categ. Riesgo 2 58 (56,9 %) 72 (22,4 %) 0,000
Categ. Riesgo 3 25 (24,5 %) 21 (6,5 %) 0,000

Al determinar si existio asociacion entre el control de las cifras de lipidos y la

ausencia de eventos coronarios se obtuvo una mayor supervivencia libre de eventos
para aquellos pacientes controlados durante el periodo de estudio (p = 0,025)

(Fig.).

http://scielo.sld.cu

122



Revista Cubana de Investigaciones Biomédica 2016;35(2):119-126

1.0 +

Al

0,8

0,4 1

Cum Survival

0,0 ; : :
0 1 2 3 4 5 p=20,025

Tiempos up
“"'no control
—— control

Fig. Asociacion del control lipidico con |a
ausencia de eventos coronarios.

A pesar de esto las cifras patoldgicas de las lipoproteinas no se asociaron a la
aparicion y/o recurrencia de eventos cardiovasculares (tabla 2). Solo los
antecedentes de cardiopatia isquémica representaron un riesgo para la recurrencia
de los eventos adversos.

Tabla 2. Riesgo de los valores patoldgicos de lipoproteinas para la ocurrencia de eventos

Eventos ODDS Ratio IC 95 %
Al menos 1 evento 2,42 1,12-5,27
IMA 1,03 0,32-3,23
Angina 2,28 0,50-10,2
Revascularizacion 4,39 1,02-18.0

El riesgo de no estar controlado para cada categoria de riesgo no se relaciond con
la ocurrencia de Infarto agudo del miocardio (IMA), ni angina solo con la necesidad
de una revascularizacion percutanea o quirargica (tabla 3).

Tabla 3. Riesgo del no control para la ocurrencia de eventos

Lipoproteinas ODDS Ratio IC 95 %
Colesterol 1,26 0,72-2,20
HDL 1,19 0,70-2,05
LDL Cat Riesgo 1 3,39 0,43-26,0
LDL Cat Riesgo 2 0,47 0,10-2,08
LDL Cat Riesgo 3 0,90 0,70-2,05
Triglicéridos 1.06 0.60-1,88
Antescedentes CI 6,89 3,30-14,3
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DISCUSION

Una mayor prevalencia del sexo femenino e hipertensiéon arterial fue observado en
el estudio, lo que coincide con otro similar!! en poblaciones de alto riesgo.

No existe consenso en cuanto al tiempo necesario para observar que un estricto
control de las cifras lipidicas se asocie con la ausencia de eventos coronarios
adversos.'?14 Un estudio anterior® demostré que un afio no bastaba para observar
esta asociacion. En nuestra investigacion se obtuvo que durante cinco afios, con un
control mantenido, se observa asociacion entre el control de las cifras lipidicas y la
ausencia de eventos coronarios (Fig.) Sin embargo al determinar el riesgo que
puede implicar las cifras patologicas de las lipoproteinas, no existid relacion con la
ocurrencia de eventos (tabla 2). Estos resultados concuerdan con numerosos
estudios propectivos.

En el NIPPON DATA90,%° 7175 japoneses sanos fueron seguidos durante 9,6 arfios
obteniéndose una asociacion no significativa entre los valores patolégicos de HDL-
Colesterol y la mortalidad por cualquier causa.

Por otra parte, en el Suita study,® un total de 4694 sujetos sin antecedentes
patologicos de cardiopatia isquémica ni medicados con farmacos hipolipemiantes
fueron estudiados durante 11,9 afos, observandose que solo aquellos con cifras de
LDL=>150mg/dL (3,03; 1,32-6,96) se asociaron a la ocurrencia de infarto agudo del
miocardio.

Thomopoulos C y colaboradores 7 revisaron varios ensayos controlados donde se
estudio la relacion entre la administracion de ezetimive y atorvastativa con la
reduccioén de las concentranciones de LDL y la ausencia de eventos coronarios
adversos. Después de 3,7 afios de estudio se demostr6 que la reducciéon de los
valores de LDL en pacientes con antecedentes de cardiopatia isquémica no se
asocio con la ausencia de eventos coronarios ni de muerte por esta causa.

Kausik K 18 a partir de 11 investigaciones anteriores que incluyeron 65229
individuos de alto riesgo cardiovascular pero sin antecedentes de cardiopatia
isquémica seguidos por un periodo de 3,7 afios, demostré que la reduccion de los
niveles de LDL colesterol no tuvo relacién siginificativa con el riesgo de mortalidad
(0,91; 0,83-1,01)

Se ha observado que los factores de riesgo que predicen un primer evento
coronario no son a menudo los mismos que predicen futuras complicaciones, debido
al tratamiento agresivo de éstos en los pacientes enfermos.®

Sujetos incluidos en un estudio reciente?® presentaban enfermedad coronaria
estable y la mayoria recibian tratamiento para los factores de riesgo tradicionales,
lo que pudiera justificar por qué muchos factores de riesgo tradicionales como las
dislipidemias, no son fuertes predictores de la recurrencia de eventos
cardiovasculares adversos.

CONSIDERACIONES FINALES

Aunque se asocio el control de las cifras de lipidos con las ausencia de eventos
coronarios durante los cinco afios de seguimiento no existe asociacion entre
concentraciones patoldgicas de las lipoproteinas y el riesgo para la ocurrencia de
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eventos cardiovasculares adversos, solo el antecedente de Cardiopatia isquémica se
asocia a la aparicion de al menos un evento.
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