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RECOMENDACIONES DE LA AMEVASC

I N T R O D U CCI î N

A d i f er en c i a  d e  l a  r e l ac i —n  i n eq u ’ v o c a  en t r e
en f er m ed ad  c o r o n ar i a  y  l as d i sl i p i d em i as,  s—l o
r ec i en t em en t e l a  h i p er c o l est er o l em i a  se  h a  i n -
c l u i d o  d e  f o r m a d e f i n i t i v a  en  l a  l i st a  d e  f ac t o -

r e s  d e  r i e sg o  m o d i f i c a b l e s  d e  l a  en f e r m e d a d
v a sc u l a r  c e r e b r a l  ( E VC )  i sq u Žm i c a ,  p a r t i c u -
l a r m en t e  l a  r e l a c i o n a d a  c o n  e t i o l o g ’ a  a t e r o -
t r o m b —t i c a  y  en f er m ed ad  d e  p eq u e– o s v aso s.1

E n t r e  l o s d i f e r en t es est u d i o s o b ser v ac i o n a l es
q u e  h a n  i n t en t a d o  c l a r i f i c a r  l a  c o n t r i b u c i —n
d e  l a  d i s l i p i d em i a  en  l a  E VC  d est a c an  l o s  s i -
g u i en t es:

E l  est u d i o  M R F I T  ( M u l t i p l e R i sk  F actor  I n -
ter v en t i on  T r i a l ) ,  d e  3 5 0 ,9 7 7  v ar o n es d e  ed ad
en t r e  3 5  y  7 5  a– o s,  en c o n t r — q u e  e l  r i esg o  d e
E VC i sq u Žm i c a  se  i n c r em en t a  c o n  l a  c o n c en -
t r a c i —n  d e  c o l e st e r o l ,  d e  m an er a  s i m i l a r  a  l o
o b ser v ad o  en  p ac i en t es c o n  en f er m ed ad  c o r o -
n ar i a  ( F i g u r a  1 ) . 2

E l  Wom en Õs P ool i n g  P r oj ect  q u e  i n c l u y —
2 4 ,3 4 3  m u jer es c o n  ed ad  p r o m ed i o  d e  5 2  a– o s
d em o st r — u n a  aso c i ac i —n  a l t am en t e  s i g n i f i c a-
t i v a  en t r e  l a  q u i n t i l a  m ‡ s a l t a  d e l  c o l e st e r o l
sŽr i c o  y  l a  m u er t e  p o r  E VC i sq u Žm i c a .3

E n  e l  Asi a  P aci fi c C oh or t  S t u d i es C ol l abo-
r a t i on  c o n  seg u i m i en t o  d e  d o s m i l l o n es p er so -
n as-a– o s en t r e  3 5 2 ,0 3 3  i n d i v i d u o s se en c o n t r —
q u e  p o r  c a d a  3 8  m g /d L  d e  i n c r em en t o  en  l o s

2 + +

2 + +

Figura 1. En el estudio MRFIT el riesgo relativo de EVC is-
quŽmico se incrementa a mayor nivel de colesterol total en forma
similar a la enfermedad coronaria, pero el riesgo de desarrollar
EVC hemorr‡gico aumenta al disminuir los valores de colesterol
por debajo de 160 mg/dL.
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n i v e l es d e  c o l est er o l  t o t a l  e l  r i esg o  d e  E VC au -
m en t ab a en  2 5 %.4

R e c i en t e m en t e ,  en  l a  c o h o r t e  p r o sp e c t i v a
en t r e  2 7 ,9 3 7  m u je r e s  en  E U A >  4 5  a– o s d e
ed ad  p ar t i c i p an t es d e l  ÒWom en Õs H ea l t h  S t u -
d yÓ t o d o s l o s n i v e l es d e  l ’ p i d o s se  aso c i a r o n  a
m ay o r  r i esg o  d e E VC i sq u Žm i c a .5

L a  m e jo r  e v i d en c i a  d e  l a  p a r t i c i p a c i —n  d e l
c o l est er o l  en  e l  d esar r o l l o  d e  a t er o sc l er o si s c e-
r eb r a l  se  r e l ac i o n a  c o n  l a  n o t ab l e  r ed u c c i —n  d e
E VC c o n  e l  u so  d e  est at i n as ( i n h i b i d o r es d e  l a
r ed u c t asa  d e  H M G -Co A) .  L as est at i n as d i sm i -
n u y en  e l  c o l est er o l  L D L  en  1 5  a  3 0 %, l o s n i v e-
l e s  d e  t r i g l i c Žr i d o s  en  1 0  a  2 0 % y  en  f o r m a
c o n c o m i t an t e  au m en t an  l o s v a l o r es d e  c o l es-
t er o l  H D L  en  5  a  1 0 %.6  E l  e f ec t o  p r o t ec t o r  d e
l as est at i n as n o  s—l o  se  r e l ac i o n a  c o n  l a  d i sm i -
n u c i —n  d e  l o s  n i v e l e s  d e  c o l e st e r o l  t o t a l  y
L D L ,  s i n o  c o n  d i f e r en t es m e c an i sm o s l l am a-
d o s p l e i o t r —p i c o s: n o r m al i z an  l a  d i sf u n c i —n  d e l
en d o t e l i o  v a sc u l a r ,  p o se en  e f e c t o s  an t i i n f l a -
m a t o r i o s ,  p r o m u e v en  l a  e st a b i l i z a c i —n  y  r e -
d u c c i —n  d e  l as p l ac as d e  a t er o m a, r e f u er z an  l a
c u b i e r t a  f i b r o sa ,  d i sm i n u y en  l a  f o r m a c i —n  y
d e p —si t o  d e  t r o m b o s a l  r e d u c i r  l a  r e sp u e st a
t r o m b o g Žn i c a.7

E l  b en e f i c i o  d e  l a s  est a t i n a s en  l a  p r e v en -
c i —n  p r i m ar i a  d e  E VC se h a  d o c u m en t ad o  p ar -
t i c u l a r m en t e  en  e st u d i o s  d e  p a c i en t e s
p o r t ad o r es d e  c o r o n ar i o p at ’ a  ( est u d i o s d e  p r e-
v en c i —n  p r i m ar i a  p ar a  E VC)  c o m o  so n  l o s es-
t u d i o s  S 4  ( T h e S ca n d i n a v i a n  S i m v a st a t i n
S u r v i v a l  S t u d y) ,8  CAR E  ( C h ol ester ol  an d  R e-
cu r r en t  E v en t s.  G I S S I  =  G r u p p o I t a l i n o p er  l o
S tu d i o d el l a  S op r av v i v en za n el l ÕI n far cto M i o-
ca r d i co) , 9  L I P I D  ( L on g -T er m  I n t er v en t i on
w i t h  P r a v a st a t i n  i n  I sch em i c D i sea se) , 1 0  M I -
R AC L  ( M yocar d i a l  I sch em i a  R ed u ct i on  w i t h
Ag g r ess i v e C h ol est er ol  L ow er i n g ) , 1 1  H P S
( H ear t  P r otect i on  S t u d y) ,1 2  T N T  ( T r ea t i n g  to
N ew  T a r g et s) , 1 3  d o n d e  e l  e f e c t o  g l o b a l  d e  l a s
est at i n as en  l a  r ed u c c i —n  d e E VC i sq u Žm i c a  es
d e l  2 9 %.

L a  e f i c a c i a  d e  l a s  e st a t i n a s en  l a  p r e v en -
c i —n  p r i m ar i a  d e E VC i sq u Žm i c o  t am b i Žn  se h a
d o c u m en t ad o  en  d o s c o n d i c i o n es c o m u n es en
p ac i en t es c o n  E VC c o m o  so n  h i p er t en si —n  ar -
t e r i a l  y  d i a b e t e s  m e l l i t u s .  E n  e l  e s t u d i o
AS CO T -L L A (An g l o-Scan d i n av i an  Card i ov ascu -

l a r  O u t com es T r i a l -L i p i d  L ow er i n g  Ar m ) , 1 4

l o s p ac i en t es p o r t ad o r es d e  h i p er t en si —n  ar t e-
r i a l  se  b en e f i c i a r o n  c o n  e l  u so  d e  e st a t i n a  a l
r ed u c i r se  l a  i n c i d en c i a  d e  E VC en  2 7 %, m i en -
t r as q u e  en  e l  est u d i o  CAR D S  ( C ol l abor a t i v e
At r ov asta t i n  D i abetes S tu d y)  en  p ac i en t es c o n
d i ab et es m el l i t u s se  o b ser v — n o t ab l e  r ed u c c i —n
en  l a  t asa  d e  E VC c er c a  d e l  5 0 %. 1 5  S e  est i m a
q u e  p o r  c ad a  1 0 % d e  r ed u c c i —n  en  e l  c o l est e-
r o l  L D L  se  d i sm i n u y e  e l  r i e sg o  d e  E VC  en
1 6 %.

O t r o  i m p o r t an t e  est u d i o  d e  p r ev en c i —n  p r i -
m ar i a  es e l  est u d i o  JU P I T E R  ( Ju st i fi cat i on  for
t h e U se of S t a t i n s i n  P r ev en t i on : an  I n ter v en -
t i on  T r i a l  E v a l u a t i n g  R osu v a st a t i n ) , 1 6  q u e
ev a l u — e l  e f ec t o  d e  l a  r o su v ast at i n a  en  1 7 ,8 0 2
p er so n as ap ar en t em en t e  san as c o n  n i v e l es d e
c o l e st e r o l  L D L  m en o r e s  d e  1 3 0  m g /d L ,  p e r o
c o n  v a l o r es sŽr i c o s  e l e v a d o s ( !  2  m g /L )  d e  l a
p r o t e ’ n a  C  r eac t i v a  d e  a l t a  sen si b i l i d ad  ( P CR -
as) ,  q u e se  c o n si d er a  c o m o  b i o m ar c ad o r  i n f l a-
m a t o r i o  q u e  p r e d i c e  e l  d e sa r r o l l o  d e  e v en t o s
c ar d i o v asc u l ar es.  L a  r o su v ast at i n a  d i sm i n u y —
l o s  n i v e l e s  d e  c o l e st e r o l  L D L  en  5 0 % y  d e  l a
P CR -as en  3 7 %. L a  t asa  d e  ev en t o s c ar d i o v as-
c u l a r e s  ( i n f a r t o  a l  m i o c a r d i o ,  E VC  y  m u er t e
v a sc u l a r )  se  r e d u je r o n  h a st a  4 6 % c o n  r o su -
v ast at i n a  c o m p ar ad o  c o n  e l  g r u p o  c o n t r o l ,  i n -
c l u y en d o  d i sm i n u c i —n  d e l  5 4 % p ar a  i n f ar t o  a l
m i o c ar d i o  y  4 8 % p ar a  ev en t o s c er eb r o v asc u l a-
r es.

S e h an  d esc r i t o  v ar i o s m et a-an ‡l i si s so b r e e l
u so  d e  l as est a t i n as en  l a  p r ev en c i —n  d e  E VC
i sq u Žm i c a, si en d o  l o s m ‡s c o m p l et o s l o s p u b l i -
c ad o s p o r  Am ar en co P , et  a l .  ( 2 0 0 5  y  2 0 0 9 ) 1 7 ,1 8

i n c l u y en d o  e l  m ‡s r ec i en t e a 1 6 5 ,7 9 2  p ac i en t es
en  2 4  est u d i o s. S e  an a l i z ar o n  p o r  sep ar ad o  e l
e f ec t o  d e  l as est a t i n as so b r e  l a  i n c i d en c i a  d e
E VC: E VC t o t a l ,  E VC f at a l ,  h em o r r ag i a  i n t r a-
c er eb r a l .  S e  d em o st r — q u e  e l  e f ec t o  g l o b a l  d e
l as est a t i n as en  l a  r ed u c c i —n  d e  E VC t o t a l  en
est u d i o s d e p r ev en c i —n  p r i m ar i a  p ar a E VC f u e
d el  1 9 % ( F i g u r a 2 ) .  Al  an al i z ar  l a  i n t er r e l ac i —n
en t r e l a  m ag n i t u d  d el  e f ec t o  t er ap Žu t i c o  d e l as
est at i n as so b r e l a  i n c i d en c i a  d e E VC d e ac u er -
d o  a  l a  r ed u c c i —n  d e l  c o l est er o l  L D L  se en c o n -
t r — u n a  aso c i ac i —n  s i g n i f i c a t i v a ,  d e  t a l  f o r m a
q u e se est i m a q u e p o r  c ad a 3 9  m g /d L  en  l a  r e-
d u c c i —n  en  e l  c o l est er o l  L D L  se  d i sm i n u y e  e l
r i esg o  d e E VC en  2 1 .1 % ( I C9 5 % 6 .3  a  3 3 .5 ; p  =
0 .0 0 9 ) .1 8

2 + +

2 + +

1 + +
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Figura 2.* Meta-an‡lisis de los principales ensayos cl’nicos controlados sobre el efecto de las estatinas en la prevenci—n primaria de EVC. [Lancet
Neurol 2009; 8:453Ð463].

A

Figura 3.* Resultados principales del estudio SPARCL. A. Resultado principal: recurrencia cerebrovascular (infarto cerebral o isquemia cerebral transitoria.
B-C.  Resultados secundarios: B. Desarrollo de eventos cardiovasculares Ðglobal-. C. infarto al miocardio. [Modificado de N Engl J Med
2006;355:549-559].
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E s i m p o r t an t e  su b r ay ar  q u e  l a  m ay o r ’ a  d e
l o s  e st u d i o s  se  h a n  b a sa d o  en  p a c i en t e s  c o n
en f er m ed ad  c o r o n ar i a  o  f ac t o r es d e r i esg o  v as-
c u l ar ,  p er o  n o  en  p ac i en t es c o n  an t ec ed en t e d e
E VC .  S —l o  l o s  e st u d i o s  H P S ,  CAR E  y  L I -
P I D ,8 ,9 ,1 1  h ab ’ an  an a l i z ad o  a  su b g r u p o s d e  p a-
c i en t es c o n  E VC p r ev i o .

E n  2 0 0 6  se  p u b l i c ar o n  l o s r esu l t ad o s d e l  es-
t u d i o  S P AR CL  ( S t r ok e P r ev en t i on  by Ag g r es-
si v e R ed u ct i on  i n  C h ol ester ol  L ev el s) , 1 9  q u e es
h ast a  l a  a c t u a l i d ad  e l  œn i c o  est u d i o  d i se– ad o
p ar a  ev a l u ar  l a  u t i l i d ad  d e  l as est at i n as en  p a-
c i en t es c o n  E VC i sq u Žm i c a .  E n  est e  est u d i o  e l
an ‡ l i s i s p r i m ar i o  se  en f o c — a  d em o st r ar  l a  e f i -
c ac i a  d e  l a  a t o r v ast a t i n a  v er su s p l ac eb o  en  l a
p r ev en c i —n  d e  l a  r ec u r r en c i a  d e  ev en t o s c er e-
b r o v a sc u l a r e s .  E l  n i v e l  p r o m e d i o  d e  L D L  d e
l o s p ac i en t es q u e r ec i b i er o n  a t o r v ast at i n a  f u e
d e 7 3  m g /d L ,  c o m p ar ad o  c o n  1 2 9  m g /d L  en  e l
g r u p o  c o n t r o l .  Co m o  se o b ser v a en  l a  f i g u r a 3 ,
e l  g r u p o  d e  a t o r v ast a t i n a  t u v o  u n a  r ed u c c i —n
d e  r e c u r r en c i a  d e  i sq u em i a  c e r e b r a l  ( i n f a r t o

c er eb r a l  o  I CT )  d e l  2 3 % ( P  <  0 .0 0 1 )  y  d i sm i -
n u c i —n  d e  2 6 % d e  o t r o s  e v e n t o s  c a r d i o -
v a s c u l a r e s  ( c o r o n a r i o s  y  p e r i f Žr i c o s)  [ P  =
0 .0 0 2 ] . 1 9  E n  l a  f i g u r a  4  se  m u est r a  e l  m et a-
an ‡ l i s i s d e l  e f ec t o  d e  l as est a t i n as en  l a  p r e-
v en c i —n  se c u n d a r i a  d e  E VC ,  i n c l u y en d o  e l
est u d i o  S P AR CL  y  l o s su b g r u p o s d e  p a c i en -
t e s  c o n  E VC  p r e v i o  d e  l o s  e st u d i o s  H P S ,
CAR E  y  L I P I D .8 ,9 ,1 1  S e c o n f i r m a q u e l a  r ed u c -
c i —n  d e l  r i e sg o  r e l a t i v o  d e  r e c u r r en c i a  d e
E VC es d e 1 8 %.

Asi m i sm o ,  v a r i o s  e st u d i o s  en  l o s  œl t i m o s
a– o s h an  p u est o  en  ev i d en c i a  q u e l a  su sp en -
si —n  d e  l as est a t i n as se  aso c i a  a  r e c u r r en c i a
d e  ev en t o s c er eb r o v asc u l ar es a  c o r t o  p l az o  y
c u an d o  se  su sp en d e e l  t r a t am i en t o  c o n  est a-
t i n a s  en  l a  f a se  a g u d a  d e l  E VC  p u e d e  e st a r
aso c i ad o  a  i n c r em en t o  d e l  r i esg o  d e  m u er t e  o
d e d ep en d en c i a  f u n c i o n al .2 0 ,2 1

E n  a n ‡ l i s i s  su b s e c u e n t e s  d e l  e s t u d i o
S P AR C L  s e  h a  c o n f i r m a d o  q u e  l a  e f i c a c i a

1+

1+ + 2 +

* Siglas de los ensayos cl’nicos incluidos en las Figuras 2 a 4. Para descripci—n de detalles de los mismos y cita bibliogr‡fica ver referencia.18

A to Z: A to Z. AFCAPS-TexCAPS: Air Force-Texas Coronary Atherosclerosis Prevention Study. ALLHAT-LLT: Antihypertensive and Lipid-Lowe-
ring Treatment to Prevent Heart Attack Trial.  ALLIANCE: Aggressive Lipid-Lowering Initiation Abates New Cardiac Events.  ASCOT-LLA: Anglo-
Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Lipid Lowering Arm.  ASPEN: Atorvastatin Study for Prevention of Coronary Heart Disease Endpoints in
Non-Insulin-Dependent Diabetes Mellitus. CARDS: Collaborative Atorvastatin Diabetes Study. CARE: Cholesterol and Recurrent Events.
GISSI=Gruppo Italino per lo Studio della Sopravvivenza nellÕInfarcto Miocardico. GISSI: Gruppo Italino per lo Studio della Sopravvivenza nellÕInfarcto
MiocardicoGREACE :Greek Atorvastatin and Coronary-Heart-Disease Evaluation. HPS: Heart Protection Study. IDEAL: I ncremental Decrease in
End Points Though Aggressive Lipid. JUPITER:Justification for the Use of Statins in Prevention: an Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin. LI-
PID: Long-Term Intervention with Pravastatin in Ischemic Disease. MEGA:Primary prevention of cardiovascular disease with pravastatin in Japan.
MIRACL: Myocardial Ischemia Reduction with Aggressive Cholesterol Lowering. Post-CABG: post-coronary artery bypass grafting. PROSPER:
Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk. PROVE-IT: Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Infection Therapy. SEARCH: Study
of the Effectiveness of Additional Reductions in Cholesterol and Homocysteine. SPARCL: Stroke Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol
Levels. SSSS:Scandinavian Simvastatin Survival Study. TNT: Treating to New Targets. WOSCOPS: West of Scotland Coronary Prevention Study.

Figura 4.* Meta-an‡lisis de los ensayos cl’nicos controlados sobre el efecto de las estatinas en la prevenci—n secundaria de EVC. [Modificado de
Lancet Neurol 2009; 8:453Ð463].
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se  m a n t i e n e  e n t r e  p e r so n a s  d e  e d a d  a v a n z a -
d a  y  e n  a m b o s  g Žn e r o s . 2 2 , 2 3  As i m i s m o ,  e l
e f e c t o  f a v o r a b l e  f u e  n o t a b l e  e n  e l  su b g r u p o
d e  p a c i e n t e s  q u e  p r e s e n t a b a n  e n f e r m e d a d
c a r o t ’ d e a  a t e r o s c l e r —t i c a . 2 4  T a m b i Žn  se  e n -
c o n t r — q u e  e l  m a y o r  b e n e f i c i o  s e  o b t u v o
c u a n d o  s e  l o g r — l a  r e d u c c i —n  d e l  c o l e s t e r o l
L D L  e n  m ‡ s  d e l  5 0 % d e l  v a l o r  b a sa l ,  d e  t a l
f o r m a  q u e  l a  r e d u c c i —n  d e l  r i e s g o  d e  E VC
f u e  d e l  3 1 % ( I C 9 5 %,  0 . 5 5  a  0 . 8 7 ,  P  =
0 . 0 0 1 6 )  y  d e  e v e n t o s  c o r o n a r i o s  e n  3 7 % ( P
=  0 . 0 3 2 ) ,  s i n  i n c r e m e n t o  e n  E VC  h e m o r r ‡ -
g i c o  o  e n  l a  i n c i d e n c i a  d e  m i a l g i a s  o  r a b d o -
m i o l i s i s ;  s i n  e m b a r g o ,  f u e  m ‡ s  f r e c u e n t e  l a
e l e v a c i —n  p e r s i s t e n t e  d e  l a s  e n z i m a s h e p ‡ t i -
c a s  p o r  l o  q u e  se  r e q u i e r e  m o n i t o r e o  p e r i —-
d i c o  d e  l a s  p r u e b a s d e  f u n c i —n  h e p ‡ t i c a . 2 5

F i n a l m e n t e ,  u n  a sp e c t o  i m p o r t a n t e  e n  e l
a n ‡ l i s i s  d e  l a s  e st a t i n a s en  E VC  e s d e t e r m i -
n a r  s u  p o s i b l e  e f e c t o  s o b r e  e v e n t o s  h e m o -
r r ‡ g i c o s  y a  q u e  e s t u d i o s  o b se r v a c i o n a l e s
i n d i c a n  u n a  a so c i a c i —n  e n t r e  E VC  h e m o r r ‡ -
g i c o  y  n i v e l es b a jo s d e  c o l est e r o l .  E n  e l  est u -
d i o  M R F I T  d e  3 5 0 , 9 7 7  v a r o n e s  d e  e d a d e s
en t r e  3 5  y  7 5  a– o s,  se  en c o n t r — q u e  e l  r i esg o
d e  E VC  i sq u Žm i c a  se  i n c r e m e n t a b a  c o n  l a
c o n c en t r a c i —n  d e  c o l est e r o l ,  d e  m an er a  s i m i -
l a r  a  l o  o b ser v ad o  en  p a c i en t es c o n  en f e r m e-
d ad  c o r o n ar i a ,  p er o  t am b i Žn  se  c o n f i r m — u n a
a so c i a c i —n  i n v e r sa  e n t r e  c o l e s t e r o l  sŽr i c o  y
m u er t e  d eb i d o  a  h em o r r ag i a  i n t r ac r an ea l ,  o b -
ser v ‡n d o se  en  v a r o n es c o n  h i p er t en si —n  ar t e-
r i a l  d i ast —l i c a  y  c o l est e r o l  sŽr i c o  m en o r  a  1 6 0
m g /d L  ( F i g u r a  1 ) . 2

L a  i n f o r m a c i —n  d i sp o n i b l e  en  8 3 ,2 0 5  p a -
c i en t es p ar t i c i p an t es en  l o s en say o s c l ’ n i c o s e
i n c l u i d o s en  e l  m et a-an ‡ l i s i s d e  P .  Am ar en c o ,
c o n f i r m a  q u e  en  g en er a l  l a s  est a t i n as n o  p o -
se en  e f e c t o  a d v e r so  en  l a  i n d u c c i —n  d e  E VC
h e m o r r ‡ g i c o  [ O R  =  1 á0 3  ( I C 9 5 % 0 á7 5 Ð
1 á4 1 ) ] . 1 8

S i n  em b ar g o ,  en  p ac i en t es c o n  a f ec c i —n  c e-
r e b r o v a sc u l a r  l o s  r e su l t a d o s  d e l  e st u d i o
S P AR C L  r e v e l an  q u e  h u b o  u n  d i sc r e t o ,  p e r o
est ad ’ st i c am en t e  si g n i f i c a t i v o ,  i n c r em en t o  en
l a  f r e c u en c i a  d e  ev en t o s h em o r r ‡ g i c o s en  l o s
p a c i en t e s  q u e  r e c i b i e r o n  a t o r v a st a t i n a . 2 6  D e
l o s  4 ,7 3 1  p a c i en t e s  i n c l u i d o s  en  S P AR C L ,
6 7 % i n g r esar o n  p o r  i n f ar t o  c er eb r a l ,  3 1 % p o r
I CT ,  y  2 % p o r  E VC h em o r r ‡ g i c o  ( q u e  am er i -

t a b a n  e st a t i n a s) .  O c u r r i e r o n  8 8  E VC  h e m o -
r r ‡ g i c o s ( 2 .3 % en  l o s q u e  r e c i b i e r o n  a t o r v as-
t a t i n a  y  1 .4 % en  e l  g r u p o  p l a c eb o ; d i f e r en c i a
ab so l u t a  0 .9 %;  P  =  0 .0 2 ) .  L o s f ac t o r es q u e se
a so c i a r o n  a l  d e sa r r o l l o  d e  E VC  h e m o r r ‡ g i c o
c o n  e l  u so  d e  est at i n as se  en c o n t r ar o n :

1 . E VC  h e m o r r ‡ g i c o  c o m o  e v en t o  c l ’ n i c o  d e
i n g r eso  a l  est u d i o .

2 . P o r t a d o r  d e  h i p e r t en s i —n  a r t e r i a l  se v e r a
c o n  T A si st —l i c a  >  1 6 0  m m H g  o  d i ast —l i c a
>  1 0 0  m m H g .

3 . E n  m en o r  g r ad o  se  aso c i — a l  sex o  m asc u l i -
n o  y  l a  ed ad  av an z ad a .2 6

U n  m et an ‡ l i s i s r ec i en t e  c o n f i r m a est a  t en -
d en c i a  d e  l as est a t i n as a  p r o d u c i r  E VC h em o -
r r ‡ g i c o  c u a n d o  se  u t i l i z a n  a  l a r g o  p l a z o  en
p a c i en t es c o n  en f e r m ed ad  c er eb r o v asc u l a r .2 7

P o r  c o n s i g u i en t e ,  d eb er ‡  t en er se  p r e c au c i —n
c o n  e l  u so  d e  l as est a t i n as en  d o s c o n d i c i o n es
c l ’ n i c as:

1 . An t ec ed en t e d e E VC h em o r r ‡g i c o .
2 . D esc o n t r o l  d e  l a  h i p er t en si —n  ar t er i a l .

T o d o  p a c i e n t e  q u e  r e c i b e  e s t a t i n a  d e b e
t e n er  u n  c o n t r o l  est r i c t o  d e  l a  p r esi —n  a r -
t er i a l .

D eb e en f a t i z ar se  q u e l as est a t i n as t am b i Žn
p u ed en  p r o d u c i r  m i o p at ’ a  y  r ab d o m i o l i s i s ( en
m en o s d e  0 .5 % d e  l o s  c a so s) ,  a s ’  c o m o  d a – o
h e p ‡ t i c o  r e v e r s i b l e  ( en  m en o s d e l  2 % d e  l o s
c a so s) . 2 8  L a  p o s i b i l i d a d  d e  r a b d o m i o l i s i s  a u -
m en t a  c u an d o  l a  e st a t i n a  se  c o m b i n a  c o n
o t r o s  f ‡ r m a c o s h i p o l i p e m i an t e s,  c o m o  l o s  f i -
b r a t o s d e l  t i p o  d e l  g em f i b r o z i l .  L as est a t i n as
d eb en  p r esc r i b i r se  en  l as d o si s r ec o m en d ad as,
c o n  se g u i m i en t o  e st r e c h o  d e  l o s  p a c i en t e s
p ar a  d et ec c i —n  d e  e f ec t o s ad v er so s,  p r i n c i p a l -
m en t e d e c o m p l i c ac i o n es m u sc u l ar es y  h ep ‡t i -
c as.

E n  r e l a c i —n  c o n  o t r as d i s l i p i d em i as y  E VC
se an a l i z an  b r ev em en t e  e l  p ap e l  d e l  c o l est er o l
H D L  y  l o s  t r i g l i c Žr i d o s .  S e  h a  d o c u m en t a d o
q u e  e l  a u m en t o  d e  c o l e st e r o l  H D L  c o n f i e r e
p r o t e c c i —n  r e l a t i v a  p a r a  E VC ,  m i en t r a s  q u e
l o s  v a l o r e s  b a jo s  se  r e l a c i o n an  c o n  e v en t o s
c l ’ n i c o s.  L o  an t er i o r  es ap o y ad o  p o r  v ar i o s es-
t u d i o s  o b ser v a c i o n a l es  d e  c o h o r t e .  E n  e l  C o-
p en h a g en  C i t y H ea r t  S t u d y q u e  i n c l u y — a
1 9 ,6 9 8  su je t o s  d u r an t e  1 2  a– o s se  en c o n t r —
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u n a  a so c i a c i —n  n e g a t i v a  en t r e  e l  c o l e st e r o l
H D L  y  e l  r i esg o  d e E VC i sq u Žm i c o  [ R M  =  0 .5 3
( I C9 5 % 0 .3 4  Ð 0 .8 3 ) ] , 2 9  r esu l t ad o  si m i l ar  a l  en -
c o n t r a d o  en  u n  e st u d i o  b r i t ‡n i c o  q u e  r e v e l —
q u e  l o s su je t o s c o n  n i v e l es a l t o s d e  c o l est er o l
H D L  ( en  l a  q u i n t i l a  su p er i o r )  p r esen t ar o n  m e-
n o r  r i e sg o  d e  E VC  i sq u Žm i c o  [ R M  a ju st a d o
0 .5 9  ( I C9 5 % 0 .3 9  Ð 0 .9 0 ) ] . 3 0

E l  e f e c t o  p r o t e c t o r  d e l  c o l e s t e r o l  H D L  se
c o n f i r m — e n  p e r s o n a s  d e  e d a d  a v a n z a d a  e n
e l  e s t u d i o  N O M AS  ( N or t h er n  M a n h a t t a n
S t r ok e S t u d y) 3 1  e n  u n a  p o b l a c i —n  m u l t i Žt n i -
c a  q u e  i n c l u y e  a  h i sp a n o s ,  d o n d e  5  m g /d L  d e
i n c r e m en t o  en  l a  c o n c en t r a c i —n  d e  c o l e st e r o l
H D L  d i sm i n u y — e l  r i e sg o  r e l a t i v o  d e  E VC  e n
1 9 % ( I C 9 5 % 1 4 % a  2 3 %)  y  se  d o c u m e n t — u n
g r a d i e n t e  y a  q u e  a  m a y o r  i n c r e m e n t o  d e  l o s
v a l o r e s  d e  H D L  l a  r e d u c c i —n  d e l  r i e s g o  f u e
m a y o r ,  d e  t a l  f o r m a  q u e  e n  p e r so n a s  c o n  c o -
l e s t e r o l  H D L  su p e r i o r  a  5 0  m g /d L  l a  r e d u c -
c i —n  d e l  r i e s g o  r e l a t i v o  l l e g a  a  se r  su p e r i o r
a l  5 0 %.

T am b i Žn  se  c o n f i r m — en  p ac i en t es c o n  c ar -
d i o p a t ’ a  i sq u Žm i c a  q u e  f o r m a r o n  p a r t e  d e l
esc r u t i n i o  d e l  est u d i o  B I P  ( B ezafi br a te I n far c-
t i on  P r ev en t i on ) ,3 2  p er o  q u e  n o  f u er o n  i n c l u i -
d o s en  e l  en sa y o  c l ’ n i c o ; p a r t i c i p a r o n  1 1 ,1 7 7
p ac i en t es q u e t u v i er o n  u n  seg u i m i en t o  d e  se i s
a  o c h o  a– o s y  se  en c o n t r — q u e l a  t asa  d e  E VC
i sq u Žm i c a  se  i n c r em en t — a l  d i sm i n u i r  l o s v a l o -
r es d e  c o l est er o l  H D L .

P o r  o t r a  p a r t e ,  l o s  n i v e l e s  d e  t r i g l i c Žr i d o s
n o  p a r e c en  t en e r  u n a  c l a r a  a so c i a c i —n  c o n
E VC. S i n  em b ar g o ,  en  p ac i en t es c o n  c ar d i o p a-
t ’ a  i sq u Žm i c a  q u e f o r m ar o n  p ar t e  d e l  esc r u t i -
n i o  d e l  e st u d i o  B I P  ( B eza fi br a t e I n fa r ct i on
P r ev en t i on )  3 3  p er o  q u e n o  f u er o n  i n c l u i d o s en
e l  en say o  c l ’ n i c o  ( p ar t i c i p ar o n  1 1 ,1 7 7  p ac i en -
t e s  c o n  se g u i m i en t o  d e  se i s  a  o c h o  a – o s) ,  se
d em o st r — q u e  l o s n i v e l es e l ev ad o s d e  t r i g l i c Ž-
r i d o s t i en en  v a l o r  p r ed i c t i v o  p o s i t i v o  e  i n d e-
p en d i en t e  p ar a  E VC, so b r e  t o d o ,  en  e l  q u i n t i l
su p er i o r  c o r r esp o n d i en t e  a  v a l o r es su p er i o r es
a  2 1 7  m g /d L .  E n  an ‡ l i s i s m u l t i v ar i ad o  a ju st a-
d o  p o r  o t r o s f ac t o r es d e  r i esg o  y  o t r as f r ac c i o -
n e s l i p ’ d i c a s ,  l o s  p a c i en t e s  c o n  n i v e l e s  d e
t r i g l i c Žr i d o s su p er i o r es a  2 0 0  m g /d L  e l  r i esg o
d e  E VC se  i n c r em en t — en  2 7 %. 3 3  E s p r o b ab l e
q u e l o s t r i g l i c Žr i d o s t en g an  u n  p ap e l  m ‡s r e l e-
v a n t e  c o m o  f a c t o r  d e  r i e sg o  c e r e b r o v a sc u l a r

c u an d o  f o r m an  p ar t e  d e  l o s c o m p o n en t es d e l
s’ n d r o m e m et ab —l i c o .

R ec i en t em en t e,  e l  I I I  r ep o r t e  d e l  N H AN E S
( N a t i on a l  H ea l t h  an d  N u t r i t i on  E xam i n a t i on
S u r v ey) 3 4  c o n  1 5 ,9 2 2  p ar t i c i p an t es en  E U A, d e-
m o st r — l a  aso c i ac i —n  d e l  s ’ n d r o m e m et ab —l i c o
c o n  e l  r i esg o  d e E VC ( R M  =  2 .1 6 ; I C9 5 % 1 .4 8  -
3 .1 6 )  y  a l  ev a l u ar  e l  p ap e l  d e  l o s c o m p o n en t es
d el  s’ n d r o m e, l a  h i p er t r i g l i c er i d em i a f u e e l  f ac -
t o r  d e  r i e sg o  m ‡ s i m p o r t a n t e  p a r a  E VC  en -
c o n t r ‡n d o se en  6 2 % d e l o s c aso s d e E VC, en  e l
4 3 % c o n  c o r o n ar i o p at ’ a  y  en  2 9 % d e l o s q u e n o
p r esen t ar o n  ev en t o s v asc u l ar es. L a est i m ac i —n
d el  r i esg o  d e E VC aso c i ad o  a  l a  h i p er t r i g l i c er i -
d em i a  en  p ac i en t es c o n  s ’ n d r o m e m et ab —l i c o
f u e d e 1 .9 7  ( I C9 5 % 1 .2 2  Ð 2 .8 7 ) . 3 4

R E CO M E N D ACI O N E S

A E n  l a  e v a l u a c i —n  d e  l o s  p a c i en t e s  c o n  i n -
f ar t o  c er eb r a l  o  i sq u em i a  c er eb r a l  t r an si t o -
r i a  se  d e b e  i n c l u i r  en  f o r m a  r u t i n a r i a  l a
ev a l u ac i —n  c o m p l et a  d e l  p er f i l  d e  l ’ p i d o s i n -
c l u y en d o  c o l est er o l  t o t a l ,  t r i g l i c Žr i d o s y  l as
f r ac c i o n es L D L  y  H D L .

A L o s p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c er eb r a l  o  i sq u e-
m i a  c er eb r a l  t r an si t o r i a  q u e  t en g an  c o l es-
t er o l  L D L  >  1 0 0  m g /d L  d eb en  r ec i b i r  u n a
e st a t i n a  c o m o  p a r t e  d e  l a  p r e v en c i —n  se-
c u n d ar i a  au n q u e n o  t en g an  o t r a  i n d i c ac i —n
p ar a  u so  d e  est at i n as ( i .e ,  n i v e l es n o r m a l es
d e c o l est er o l ,  s i n  c o m o r b i l i d ad  c o r o n ar i a  u
o t r a  a f ec c i —n  at er o sc l er o sa)

A L o s p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c er eb r a l  o  i sq u e-
m i a  c er eb r a l  t r an si t o r i a  y  ev i d en c i a  d e  en -
f e r m ed ad  a r t e r i a l  c o r o n ar i a  d eb en  r e c i b i r
u n a  est at i n a  y  seg u i r  l a  m et a  d e  m an t en er
e l  c o l est er o l  L D L  en  <  1 0 0  m g /d L ,  p er o  en
p ac i en t es d e  m u y  a l t o  r i esg o  es ac o n sejab l e
l o g r ar  l a  m et a  d e  c o l est er o l  L D L  <  7 0  m g /
d L  ( p o r  e jem p l o ,  d i ab Žt i c o s)

A N o  se r ec o m i en d a e l  u so  d e est at i n as en  p a-
c i en t es d esp u Žs d e  E VC h em o r r ‡g i c o  a  m e-
n o s q u e  e x i s t a  u n a  i n d i c a c i —n  p r e c i sa  d e l
u so  d e  e st a t i n a  d o n d e  e l  r i e sg o  d e  r e c u -
r r en c i a  d e  ev en t o s v asc u l ar es so b r ep ase  e l
r i esg o  d e  u n a  h em o r r ag i a  ad i c i o n a l  aso c i a-
d a  a l  u so  d e  est a t i n as.

B S e r eco m i en d a m an ten er  en  f o r m a i n d ef i n i d a
e l  u so  d e  est at i n as,  y a  q u e ex i st e  ev i d en c i a
q u e  su  su sp e n s i —n  se  a so c i a  a  r i e sg o  d e
r e c u r r en c i a  d e ev en t o s v asc u l ar es.
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A E n  l o s p ac i en t es c o n  E VC q u e r ec i b en  est a-
t i n as se  d eb e v i g i l a r  l a  ap ar i c i —n  d e  e f ec t o s
i n d eseab l es c o m o  m i o p at ’ a  y  d i sf u n c i —n  h e-
p ‡t i c a .

B L o s p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c er eb r a l  o  i sq u e-
m i a  c er eb r a l  t r an si t o r i a  q u e  p r esen t an  n i -
v e l es d e  t r i g l i c Žr i d o s e l ev ad o s y  c o l est er o l
H D L  b a jo s  a so c i a d o s  a  c o l e st e r o l  L D L
n o r m a l  o  b a jo  ( c o m o  su e l e  o b ser v ar se  en  e l
s’ n d r o m e m et ab —l i c o ) ,  p o d r ’ an  b en ef i c i ar se
d e l  u so  d e  f i b r a t o s o  n i ac i n a  o  b i en  d e  t er a-
p i a  c o m b i n ad a  ( est a t i n as +  f i b r a t o s) .

# L as ev i d en c i as d e l  b en ef i c i o  d e l  u so  d e est a-
t i n as est ‡n  d em o st r ad as c o n  at o r v ast at i n a ,
8 0  m g /d ’ a .  L a  e f i c a c i a  d e  d o s i s  m e n o r e s
d e  8 0  m g /d ’ a  o  e l  u so  d e  o t r a s  e st a t i n a s
p o r  ah o r a  se  d esc o n o c en .
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