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 Este estudio analiza cómo hombres y mujeres mejoran sus niveles de colesterol LDL durante el 

programa, mostrando además que después de la actualización de las guías europeas en 2019 se 

optimizó el tratamiento con estatinas de alta potencia y ezetimiba, logrando una reducción 

significativa y sostenible del LDL-C.
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 RESUMEN

Introducción: El estudio evalúa la influencia del 
sexo en las caracterís�cas clínicas y epidemiológicas de 
pacientes  que par�cipan en un Programa de 
Rehabilitación Cardiaca (PRC), evaluando el impacto de 
las nuevas recomendaciones cien�ficas y del tratamiento 
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farmacológico en el perfil lipídico. 
Pacientes y Métodos: Estudio prospec�vo y 

unicéntrico de pacientes con cardiopa�a isquémica en un 
PRC (2015-2020). Se registraron datos demográficos, 
clínicos y de perfil lipídico en cuatro momentos. Se 
analizó la evolución del colesterol unido a lipoproteínas 
de baja densidad (LDL-C) por sexo y se compararon 
cohortes temporales pre y post- guías europeas de 
manejo de dislipemia 2019. 

Resultados: Se incluyeron 1.379 pacientes (83 % 
hombres, edad media 61.5±11 años). Los factores de 
riesgo cardiovascular más prevalentes fueron dislipemia 
(66.8 %), hipertensión arterial (53.5 %), diabetes mellitus 
(32.4 %) y tabaquismo (37.4 %). Los niveles LDL-C 
disminuyeron significa�vamente durante el PRC, con 
valores basales inferiores en hombres que en mujeres 
(66.4 mg/dL ±21.6 vs 70.5 mg/dL ±23.2, p<0.01). A los 6 
meses, los niveles LDL-C se mantuvieron bajos (68.4 
mg/dL±19.9 vs 73.2 mg/dL±25.6). La cohorte 2019-2020 
mostró una mayor reducción LDL-C (113.1 mg/dL±38.3 
vs 55.4 mg/dL± 19.49) comparada con la cohorte 2015-
2019 (116.5 mg/dL±40.5 vs 70.49 mg/dL± 21.5). 
Aumentó el uso de las esta�nas de alta potencia y 
eze�miba, con un uso residual de inhibidores de la 

PCSK9. La tolerancia a esta�nas de alta intensidad fue 
alta. 

Conclusión: El PRC mostró beneficios duraderos 
en la reducción LDL-C, consiguiendo niveles más bajos en 
varones que en mujeres y op�mizó el tratamiento 
hipolipemiante, con un perfil de seguridad aceptable. 
Palabras clave: Rehabilitación cardiovascular, Perfil 
lipídico, Cardiopa�a isquémica, Prevención secundaria

 INTRODUCCIÓN

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la 
principal causa de mortalidad y una de las principales 
causas de morbilidad en Europa, ejerciendo un profundo 
impacto en el gasto sanitario.(1,2) Según los datos 
publicados en 2019 por el proyecto "Global Burden of 
Disease"del Ins�tute for Health Metrics and Evalua�on, 
la cardiopa�a isquémica (CI) es la patología causante del 
mayor número de muertes y discapacidad (años de vida 
perdidos ajustados por discapacidad) en todo el mundo, 
con un aumento de su prevalencia del 3,8 % durante el 
periodo 2009-2019.

El metabolismo lipídico desempeña un papel 
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crucial  en el  desarrollo y la progresión de la 
aterosclerosis. Por esta razón, el LDL-C elevado se ha 
conver�do en el principal obje�vo terapéu�co de los 
programas de reducción del riesgo, dada su importante 
contribución a la aterogénesis y a los posteriores 
episodios cardiovasculares.

En sep�embre de 2019, la Sociedad Europea de 
Cardiología y la Sociedad Europea de Aterosclerosis, 
publicaron nuevas directrices para el manejo de las 
dislipidemias, recomendando un obje�vo de LDL-C más 
bajo y una estrategia terapéu�ca secuencial para su 
control.(3)

E l  enfoque moderno de la  prevención 
cardiovascular aboga por un manejo global del riesgo 
cardiovascular  dentro de un P R C  inc luyendo 
asesoramiento nutricional, apoyo psico- social, cambios 
en el es�lo de vida, promoción del ejercicio �sico y la 
op�mización del tratamiento.(3) Estos programas 
proporcionan un enfoque mul�modal des�nado a 
op�mizar el tratamiento farmacológico y a educar a los 
pacientes sobre el impacto y los posibles efectos 
adversos de la medicación, aumentando en úl�ma 
instancia su cumplimiento y la autoges�ón de la salud. En 
consecuencia, la par�cipación en los PRC conduce a una 
mejor adherencia y a una reducción de la mortalidad 
entre los pacientes con cardiopa�a coronaria, lo que los 
convierte en un componente fundamental del éxito del 
tratamiento a largo plazo de la CI.(4,5)

Este estudio presenta un análisis de los datos 
obtenidos de la prác�ca clínica real de pacientes 
consecu�vos incluidos en el PRC de la unidad de 
Rehabilitación Cardiaca avanzada del Complejo 
Hospitalario de San�ago de Compostela (CHUS) entre 
2015- 2020.  E l  o b j e� vo  es  p ro p o rc io n ar  u n a 
caracterización clínica y epidemiológica de los pacientes, 
evaluar la consecución del obje�vo de LDL-C por sexos y 
determinar si existe una tendencia temporal diferente 
tras el cambio de las guías de dislipemia en 2019. 
Además, se realiza una evaluación de los cambios en el 
tratamiento farmacológico para el control lipídico 
durante el PRC.

 PACIENTES Y MÉTODOS

Diseño del Estudio

Estudio observacional prospec�vo unicéntrico 
de un solo brazo, de una cohorte de pacientes 
consecu�vos con CI par�cipantes del Programa de 
Rehabilitación Cardiaca (PRC) mul�disciplinar en la 
Unidad Avanzada de RC y Prevención Cardiovascular de 
un hospital terciario entre enero de 2015 y diciembre de 
2020. El estudio cumplió con los criterios de la 

declaración de Helsinki. Todos los pacientes firmaron el 
CI del programa de RC. Se incluyeron a todos los 
pacientes consecu�vos mayores de 18 años con 
diagnós�co principal de cardiopa�a isquémica aguda 
–ingreso por síndrome coronario agudo (SCA) con o sin 
elevación del segmento ST- o crónica con antecedente de 
revascularización coronaria per- cutánea o quirúrgica, sin 
contraindicaciones para la realización del PRC, que 
aceptaron par�cipar en el mismo, y que prestaron su 
consen�miento informado escrito para su inclusión en el 
registro clínico prospec�vo con seguimiento.

Además ,  se  rea l i zó  un  estud io  de  los 
par�cipantes divididos en dos cohortes. La Cohorte 1 
incluyó a los pacientes que par�ciparon en el PRC desde 
enero 2015 hasta agosto 2019 mientras que la Cohorte2 
comprendió a los par�cipantes en el programa de RC 
desde sep�embre 2019 hasta 2020.

Intervención

El PRC presencial consis�ó en una intervención 
mul�factorial para promover hábitos de vida saludables y 
lograr un adecuado control de los factores de riesgo 
cardiovascular, incluyendo la educación en salud al 
paciente y a su entorno, un programa de entrenamiento 
�sico supervisado ajustado al perfil clínico y de riesgo de 
cada paciente, revisión y ajuste de tratamiento 
farmacológico (incluyendo tratamiento hipolipemiante) 
y refuerzo de la adherencia al mismo, apoyo psicológico y 
acompañamiento.

Variables

S e  r e g i s t r a r o n  d a t o s  d e m o g r á fi c o s  y 
antropométricos, factores de riesgo cardiovascular y 
antecedentes  c l ín icos  re levantes,  inc luyendo 
comorbilidad cardiovascular y no cardiovascular 
(accidente cerebrovascular (ACV), hepatopa�a crónica, 
enfermedad pulmonar obstruc�va crónica (EPOC), 
enfermedad renal crónica, arteriopa�a periférica, 
afectación osteomuscular, antecedentes oncológicos y 
síndrome de apnea obstruc�va del sueño (SAOS). 
Además, se registraron también datos analí�cos: 
hemoglobina glicosilada (HbA1c) y glucemia basal, perfil 
lipídico incluyendo niveles séricos de CT, LDL-C, HDL-C, 
colesterol no HDL y TG. Por úl�mo, se registró el 
tratamiento hipolipemiante, incluyendo esta�nas junto 
con sus respec�vas dosis, eze�miba, fibratos e iPCSK9. El 
sexo se categorizó como mujer/hombre basado en el 
sexo asignado al nacer.
Captura de datos

Se u�lizó un cuaderno de recogida electrónico 
para registrar los datos. La información del ingreso al 
PRC, y de las pruebas diagnós�cas y de los tratamientos 
se obtuvo de manera prospec�va.
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  Se recopilaron los datos en cuatro momentos del 
PRC: pre- vio y en el transcurso de la hospitalización 
índice que se corresponde con la visita evento índice 
(VEI), al inicio del PRC (VI, visita inicio, que se realiza 
dentro de los úl�mos 30 días del alta en pacientes con 
síndrome coronario agudo de forma general, y 60 días en 
los pacientes con revascularización quirúrgica), al 
finalizar el PRC (VF, visita fin, que tuvo lugar entre 6 y 12 
semanas dependiendo de la duración programa de 
ejercicio �sico realizado), y seis meses después de 
finalizar el PRC (V6M, visita de seguimiento a los 6 
meses).
Análisis estadís�cos

Se l levó a cabo un análisis descrip�vo, 
expresando las variables categóricas como proporciones 
y frecuencias absolutas, y las variables con�nuas como 
medias ± desviación estándar (DE). Se emplearon 
pruebas de chi-cuadrado y Mann- Whitney-Wilcoxon 
para comparar las variables categóricas y con�nuas, 
respec�vamente. Se consideró significación esta- dís�ca 
para valores de p<0,05.

Se evaluaron las diferencias en los niveles de 
LDL-C entre dos cohortes temporales pre y post-
publicación de las guías europeas de manejo de 
dislipemia 2019. Se consideró significación estadís�ca 
para valores de p<0,05.

Se analizó la variación de los niveles de colesterol 
LDL-C en mujeres y hombres según el grupo de edad (<45 
años, 45- 55 años y >55 años). Se realizó un análisis 
mediante Anova para evaluar la relación de la influencia 
del sexo y el c-LDL con la edad y menopausia en la mujer 
expresando las variables como medias ± DE. Se consideró 
significación estadís�ca para valores de p<0,05.

Se realizó un modelo mul�variante de regresión 
lineal para iden�ficar qué y cuan�ficar las asociaciones 
de las diferentes variables con los niveles de LDL-C 
(variable dependiente). Se pretende así iden�ficar que 
variables son de riesgo para presentar mayor o menores 
niveles de LDL-C y la magnitud del efecto.

 RESULTADOS

Caracterís�cas basales

En la tabla suplementaria A1 se resumen las 
caracterís�cas basales de los par�cipantes, diferenciado 
por sexos.

De un total de 1.379 par�cipantes, el 83,4 % eran 
hombres (n=1.150) y el 16,6 % mujeres (n=229). La edad 
media de la población fue de 61,5 ± 11,0 años. Las 
mujeres eran ligeramente mayores en promedio (63,5 ± 
11,5 años) en comparación con los hombres (61,1 ± 10,9 
años), con una diferencia significa�va (p=0,003).

Los principales mo�vos de inclusión en el PRC 

fueron el SCA; Infarto Agudo de Miocardio con elevación 
del segmento ST (IAMCEST, n=573; 41,5 %) e Infarto 
Agudo de Mio- cardio sin elevación del segmento ST 
(IAMSEST, n=562; 40,7 %). No se observaron diferencias 
estadís�camente significa�vas en función del sexo 
respecto a los �pos de SCA (p>0,2 para IAMCEST, p>0,6 
para IAMSEST) u otros mo�vos de inclusión (p>0,6). La 
inclusión tras un Síndrome Coronario Crónico (SCC) 
representó un 17,7 % de los casos.

De los sujetos incluidos, un 16,7 % había tenido 
un infarto de miocardio previo, con una mayor incidencia 
en hombres (17,9 %) que en mujeres (17,9 % versus 10,5 
%, p=0,022). Un 37,4 % de los par�cipantes eran 
fumadores ac�vos y un 27,8 % exfumadores. La 
proporción de nunca fumadores fue mayor en mujeres 
(54,1 %) en comparación con los hombres (34,8 %) 
(p<0,001).

Presentaron hipertensión arterial un 53,5 % de 
los pacientes, dislipidemia un 66,8 % y diabetes mellitus 
un 32,4 %. Las mujeres presentaron mayor incidencia de 
dislipidemias (70,1 %) en comparación con los hombres 
(66.1 %) (p<0,6551).

Evolución del perfil lipídico de los par�cipantes incluidos 
en el PRC. Enfoque por sexo

En la (Tabla 1) se presenta la evolución de los 
niveles me- dios del perfil lipídico de los par�cipantes en 
el PRC durante el periodo 2015-2020, mientras que en la 
tabla suplementa- ria A2 se muestran los resultados 
diferenciados por sexos.

 Tabla 1: Evolución del perfil lipídico en un 
programa de RC 2015-2020.

C T: colesterol total; HDL-C: colesterol unido a 
lipoproteínas de alta densidad; LDL-C: colesterol unido a 
lipoproteínas de baja densidad; no HDL-C: colesterol 
unido a no lipoproteínas de alta intensidad; TG: 
triglicéridos; VEI: visita del evento índice del programa de 
rehabilitación cardiaca; VI: visita inicio del programa de 
rehabilitación cardiaca; VF: visita fin del programa de 
rehabilitación cardiaca; V6M: visita de seguimiento a los 
seis meses de terminar el programa de rehabilitación 
cardiaca.

Globalmente, los resultados muestran una 
disminución significa�va en los niveles de CT desde la VEI 
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hasta la VF del programa de RC (VF) (p<0.01). No 
obstante, no se ob- servaron cambios significa�vos en los 
niveles de CT entre la VI y la VF del PRC. A los 6 meses 
después de completar el programa hubo diferencias 
según el sexo en la evolución de los niveles de CT. En las 
mujeres, los niveles de CT se mantuvieron estables en 
137,6 ± 30,9 mg/dL, mientras que en hombres 
aumentaron ligeramente a 132,4 ± 27,4 mg/dL en 
comparación con la VF del programa (p<0,01).

En referencia al HDL-C, al finalizar el PRC destaca 
un aumento en los valores medios de HDL-C respecto a la 
VI del PRC alcanzando unos valores medios de HDL-C de 
40.2±11.5 (p<0.01). En la V6M, estos valores aumentaron 
ligeramente en los hombres a un promedio de 40,9 ± 11,6 
mg/dL (p<0,01), mientras que en las mujeres no se 
observa- ron cambios significa�vos, con un promedio de 
46,6 ± 13,6 mg/dL.

La evolución de los niveles de LDL-C durante el 
transcurso del PRC presentó variaciones entre sexos. En 
la VEI, se observó una diferencia estadís�camente 
significa�va en los niveles de LDL-C, con valores más altos 
en mujeres (124,6± 48,4 mg/dL) en comparación con 

hombres (114,1 ± 37,9 mg/dL) (p<0,05).

Durante la VI del PRC, los niveles de LDL-C se 
redujeron en gran medida en todos los años del estudio 
en comparación con los valores registrados en la VEI, 
llegando a valores cercanos a los 70 mg/dL (p<0,05). Estos 
niveles tendieron a ser más bajos en hombres y más 
elevados en mujeres, tanto en la VEI (114,1 ± 37,9 mg/dL 
y 124,6 ± 48,4 mg/dL, respec�vamente; p<0,05) como en 
la VF. En la V6M del PRC en comparación con la VF, se 
observaron diferencias significa�vas en los niveles de 
LDL-C en hombres (68,4 ± 20,0 mg/dL vs 66,4 ± 21,6 
mg/dL, p<0,01), mientras que en las mujeres no se 
detectaron diferencias (73,2 ± 25,6 mg/dL vs 70,4 ± 23,2 
mg/dL). Esto sugiere que los hombres pueden 
experimentar una reducción más sostenida de los niveles 
de LDL-C después del PRC que las mujeres.

Como muestra la (Tabla 2), en el análisis 
estra�ficado por sexo en grupos de edad se observaron 
diferencias significa�vas en los niveles de colesterol LDL 
en el evento índice y en las visitas del programa de 
rehabilitación cardiaca. Así las mujeres mayores de 45 
años presentaron niveles más eleva- dos de LDL-C que los 
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hombres.

 Tabla 2: Influencia del sexo y LDL-C con la 
menopausia en la mujer.

El  sexo mujer se asocia,  en el  modelo 
m u l � va r i a n t e  d e  r e g r e s i ó n  l i n e a l  a  n i v e l e s 
significa�vamente más altos de LDL- C que los hombres 
en la VEI (14,589 unidades, p <0,001) y en la VF (3,966 
unidades, p = 0,026). La Tabla suplementaria A4 muestra 
el modelo de regresión lineal para los niveles de LDL en 
las diferentes visitas.

Sostenibilidad en el �empo de los cambios en el perfil 
lipídico a los 6 meses de finalizar el PRC

La Figura 1 y Figura 2 representan la evolución del 
colesterol LDL-C (media ± DE) en la VF del PRC y en la 
V6M para hombres y mujeres por años. Se observa una 
tendencia hacia valores más bajos de LDL-C en la V6M en 
todos los años con respecto a la VF en hombres y 
mujeres, con la excepción del año 2017. En este año 
par�cular, se observa que en hombres se mantuvieron 
estables los niveles de LDL-C en una media de 74,7±2 
mg/dL tanto al finalizar el programa como en la V6M. Por 
el contrario, las mujeres presentaron un aumento en los 
niveles de LDL-C en la V6M del año 2017, con una media 
de 79,05±3mg/dL (N=37), comparada con la VF, donde se 
registró una media de 75,49±23mg/dL (N=38).

 Figura 1: Evolución de LDL-C mujer en el PCR.

Compara�va entre dos cohortes temporales pre y post- 
publicación de la guía europea de manejo de dislipidemia

En la Tabla suplementaria A3 se resumen las 
caracterís�cas basales de las dos cohortes del estudio.

Los parámetros lipídicos registrados en la VEI 

mostraron que los valores son ligeramente más altos en 
la Cohorte 1, con excepción de los triglicéridos, que 
presentan valores superiores en los pacientes de la 
Cohorte 2 (163.4±121.2 mg/dL) respecto a la Cohorte 
1(155.4±94.4 mg/dL), pero la diferencia no alcanza la 
significación estadís�ca (p=0.664).

Figura 2: Evolucion de LDL-C hombre en el PCR.

En la Cohorte1, el nivel basal de LDL-C al inicio 
del PRC fue de 71,9 mg/dl (±25,7) frente a 59,5 mg/dl 
(±26,6) en la Cohorte 2. Al finalizar el programa en la 
Cohorte 1 el nivel fue de 70,5 mg/dl (±21,5), frente a 55,4 
mg/dl (±19,5) en la Cohorte2. En la V6M del programa, los 
niveles de LDL-C eran de 69,5 mg/dl (±20,9) frente a 62,8 
mg/dl (±22,0) en la Cohorte 2.

  A con�nuación, en la Figura 3 se muestra la 
evolución del LDL-C en las dos cohortes de la población 
durante el PRC.

 Figura 3: Evolución de LDL-C en un PRC en dos 
cohortes del estudio según los cambios en las guías.

Cumplimiento con las directrices vigentes

Durante el periodo de 2015 a 2020, se realizó un 
análisis de los resultados de la población por años 
teniendo en cuenta diferentes criterios para los niveles 
de LDL-C en dos momentos del estudio: al final del 
programa y a los 6 meses.
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En 2015, se observó que el 61.76 % de los 
pacientes cumplía con el criterio de LDL-C final menor o 
igual a 70 mg/dL. Por otro lado, el 25.49 % de los 
pacientes tenía un LDL-C final menor o igual a 55 mg/dL.

Para el año 2016, se encontró que el 58.73 % de 
los pacientes cumplía con el criterio de LDL-C final menor 
igual a 70 mg/dL. En cuanto al criterio de LDL-C final 
menor o igual a 55 mg/dL, lo cumplía el 23.28 % de los 
pacientes.

En 2019, se observó un aumento en el 
cumplimiento de los criterios establecidos. El 71.35 % de 
los pacientes cumplía con el criterio de LDL-C final menor 
o igual a 70 mg/dL, y el 79.41 % cumplía con el criterio de 
LDL-C a los 6 meses menor o igual a 70 mg/dL. En cuanto 
al criterio de LDL-C final menor o igual a 55 mg/dL, lo 
cumplía el 41.74 % de los pacientes, y a los 6 meses lo 
cumplía el 45.09 %.

En el año 2020, se registraron los mejores 
resultados. El 85.6 % de los pacientes cumplía con el 
criterio de LDL-C final menor o igual a 70 mg/dL. Además, 
el criterio de LDL- C final menor o igual a 55 mg/dL fue 
alcanzado por el 60.1 % de los pacientes en ese mismo 
periodo.

 Estos datos indican una tendencia posi�va en la 
mejora de los niveles de LDL-C a lo largo de los años.

Evolución del Tratamiento Farmacológico Hipolipemiante 
Durante el Programa de Rehabilitación Cardíaca

La u�lización de esta�nas de alta potencia se 
mantuvo a lo largo de los años estudiados, oscilando 
entre el 80 % y el 90 % al inicio del PRC (Figura 4). En 2016, 
se observó un descenso significa�vo (p<0,001) en la 
administración de Atorvasta�na 80mg, cayendo hasta un 
68 %, mientras que el uso de Atorvasta�na 40mg 
experimentó un aumento hasta un 16 %. Paralelamente, 
la prescripción de eze�miba mostró un crecimiento 
notable a lo largo del �empo, pasando del 6 % en 2015 al 
36 % en 2019 y alcanzando un máximo del 79 % en 2020 
(p<0,01 en comparación con el período 2015- 2019). 
También se constató un aumento en la prescripción de 
Rosuvasta�na 20mg, que en 2020 representaba el 11 % 
de los tratamientos hipolipemiantes del PRC.

La introducción de los inhibidores de la PCSK9 en 
el tratamiento hipolipemiante se observó a par�r de 
2018, aunque con porcentajes de uso muy bajos.

F i g u r a  4 :  E v o l u c i o n  d e l  t r a t a m i e n t o 
farmacologico hipolipemiante durante el programa de 
rehabilitacion cardiaca.

 

 DISCUSIÓN

En este estudio se presenta una detallada 
caracterización clínica y epidemiológica de 1379 
pacientes que par�ciparon en un PRC, evaluando el 
efecto del programa en el control de lípidos y 
consecución del obje�vo de LDL-C por sexos y analizando 
posibles diferencias temporales tras el cambio en las 
guías de dislipidemia (2019). Se trata de uno de los mayo- 
res estudios prospec�vos realizados en España en el 
ámbito de la RC. El estudio ofrece importante 
información sobre el perfil de riesgo de los pacientes que 
sufren el evento índice, además de información sobre la 
adherencia a las guías actuales de prevención 
cardiovascular y calidad del programa. Esta información 
generada podría ser de gran u�lidad para mejorar la 
eficiencia de los PRC nuevos o existentes.

Como en estudios previos, observamos que la 
mayoría de los pacientes que ingresan en el PRC son 
hombres. La tasa de par�cipación de las mujeres es muy 
baja tanto en nuestro estudio como en otros estudios 
realizados en España y en Europa.(6,7) Entre los 
potenciales mo�vos, la falta de �empo, imposibilidad de 
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desplazarse al centro para realizar el PRC, el cuidado de la 
familia o la falta de acceso a la información.

En nuestro estudio, la edad media de los 
pacientes fue de 61 años, resultando ser ligeramente 
mayor que la registra- da en otros estudios sobre 
PRC.6,8,9 La edad media de los pacientes incluidos en el 
registro Europeo de Rehabilitación cardíaca (EuroCaReD) 
fue de 58 años, variando entre los 58 años en Alemania a 
los 65 en Grecia. La media de edad en un estudio previo 
realizado en el Hospital Universitario Fundación Alcorcón 
con 508 individuos fue de 61 años y en otro estudio 
previo realizado en la Unidad de Rehabilitación cardiaca 
del Hospital Universitario y Politécnico La Fe (Valencia) 
fue de 58 años. Estas diferencias en la edad podrían 
deberse, entre otras razones, a los diferentes criterios de 
elegibilidad de los pacientes en los PRC. Se sabe que, con 
el paso del �empo, los PRC se han adaptado a los cambios 
demo- gráficos de los pacientes, incluyendo pacientes de 
a v a n z a d a  e d a d  y  c o n  m a y o r  n ú m e r o  d e 
comorbilidades.(10,11) La evidencia existente ha 
demostrado que estos pacientes pueden beneficiarse 
igualmente de los PRC.(12)

El porcentaje mayor de IAMCEST(13) a menor 
edad se ajusta perfectamente a la fisiopatología de la 
enfermedad coronaria. Además, la presencia de angina 
en mujeres en un porcentaje más elevado que en los 
hombres a par�r de los 55 años y aún mayor a par�r de los 
65 años coincide con las evidencias cien�ficas que 
relacionan tras la menopausia, los cambios perjudiciales 
con la reducción de señalización de receptores 
estrogénicos, el envejecimiento de la pared vascular y la 
aterosclerosis.(14,15)

En cuanto a los factores de riesgo en los 
par�cipantes de nuestro PRC se observó una tendencia 
similar a la de otros estudios sobre RC. La mayoría 
presentaban obesidad y un historial de lipidemia, 
hipertensión y tabaquismo.(16,17) Sin embargo, la 
prevalencia de diabetes y tabaquismo fue superior a la 
reportada en alguno de estos estudios. Por ejemplo, el 
porcentaje de los pacientes fumadores fue del 37.4 %, en 
comparación con el 8 % en el estudio de Vermont. Por el 
contrario, observamos que el porcentaje de obesidad en 
nuestra muestra fue inferior a la media registrada en los 
pacientes del registro EuroCaReD, que ya apuntaba a 
estas diferencias, aunque incluyó únicamente 38 
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pacientes de España. Estas discrepancias se observan 
también en EURO ASPIRE IV que mostró que el 58,2 % de 
los pacientes con enfermedad coronaria eran obesos, el 
42,7 % tenía HTA, el 80,5 % tenía LDL-C 70mg/dL y el 26,8 
% reportó tener diabetes. Estas desigualdades pueden 
deberse a las diferencias en los sistemas de atención 
médica entre los países, las variaciones culturales y a las 
polí�cas relacionadas con la prevención de los factores de 
riesgo. En nuestro caso, es muy notorio que el porcentaje 
de los fumadores ascendió al 72,6 % entre el grupo de 45-
55 años. Además, los resultados del estudio Euroaspire V 
encontraron una mayor prevalencia de fumadores entre 
los pacientes menores de 50 años.

Uno de los obje�vos terapéu�cos de los PRC es 
reducir los niveles de LDL-C, ya que este juega un papel 
relevante en la fisiopatología de la ateromatosis. Por 
tanto, un control riguroso del LDL-C, así como la ges�ón 
adecuada de otros factores de riesgo cardiovascular, 
pueden contribuir a reducir el tamaño y la composición 
de la placa ateroscleró�ca y prevenir posibles eventos 
cardiovaculares futuros.(11)

En nuestro estudio, se encontraron valores 
medios basales de CT de 185.8 mg/dL, LDL-C de 115 
mg/dL y TG de 157.1 mg/dL superiores a los descritos en 
otros estudios. Por ejemplo, en el ensayo aleatorizado 
MxM que incluyó a 497 pacientes diagnos�cados con SCA 
que par�ciparon en un PRC de ocho unidades de RC en 
España, se observaron valores más bajos en CT, LDL-C, y 
TG, mientras que los valores séricos de HDL-C fueron 
similares en ambos estudios. Estos resultados también 
coinciden con los encontrados en el ensayo clínico 
Fourier-Ole donde se observó una mediana de 92 mg/dL 
para los valores del LDL-C(18). Otro estudio con 80 
pacientes incluidos en un PRC, realizado en Egipto, se 
encontraron valores séricos de LDL-C de 113.10 mg/dL y 
va- lores de HDL-C de 36.55 mg/dL, similares a los de 
nuestro estudio. Sin embargo, nuestros resultados 
indicaron valores de TG más elevados.(19)

La cohorte de mujeres que par�cipó en el PRC 
presentó valores medios más altos en todos los 
parámetros del perfil lipídico, excepto en los TG, donde se 
encontraron valores más bajos. Esta tendencia también 
se ha observado en otros estudios, como el realizado en 
200 pacientes con diagnós�co de CI, que presentó en las 
mujeres valores más elevados en parámetros lipídicos 
como el CT (163.6 mg/dL mujeres vs 147.0 mg/dL 
hombres), LDL-C (82.1 mg/dL mujeres vs 76.3 mg/dL 
hombres) y HDL-C, mientras que valores medios en TG 
fueron más bajos en las mujeres (132.9 mg/dL vs 144.4 
mg/dL hombres).(20) Estos resultados se podría 
relacionar con la cambios hormonales a lo largo del ciclo 
vital de la mujer, el aumento de los niveles de LDL en 
mujeres a par�r de los 45 años parece estar 

estrechamente relacionado con la disminución de los 
niveles de estrógenos durante la menopausia, lo que 
refleja una pérdida del efecto protector hormonal, con 
niveles más elevados antes y después del tratamiento 
hipolipemiante y caracterizado por un aumento del 
colesterol total, del LDL-C y con un descenso del HDL-
C.(21) Sin embargo, en un estudio prospec�vo realizado 
en Egipto que incluyó a 30 hombres y 30 mujeres que 
par�ciparon en un programa de RC con cardiopa�a 
isquémica estable, no mostraron diferencias entre ambos 
géneros. Los resultados medios obtenidos del perfil 
lipídico de las mujeres en este estudio fueron más bajos 
que en nuestro estudio, con excepción del colesterol HDL 
(41.57mg/dL) que fue más elevado y puede deberse a 
que eran mujeres más jovenes.(22)

Los resultados de nuestro estudio muestran que 
el PRC contribuyó a reducir significa�vamente en ambos 
sexos los niveles séricos de LDL-C, CT y aumentar los 
niveles séricos de HDL-C en ambos sexos. En cuanto a los 
TG, se observó un descenso significa�vo solo en los 
hombres. Del mismo modo que respecto a los niveles 
basales, los resultados de las mujeres son peores que los 
obtenidos en los hombres, datos que concuerdan con 
otros estudios.(23,24) Se obje�vó que con la 
actualización de las guías para el tratamiento de las 
dislipemias de las Sociedades Europeas de Cardiología y 
de Aterosclerosis (ESC/EAS) en el 2019 mejoraron 
sustancial- mente los resultados en el perfil lipídico de los 
par�cipantes en el PRC.(25)

Cabe resaltar que, aunque el perfil lipídico 
mejoró con la implementación de la guía del 2019, no se 
alcanzó el nuevo obje�vo fijado en esta actualización de 
la guía para la consecución del LDL-C. Este obje�vo se 
logró en el úl�mo año en un 60,1 % de los par�cipantes en 
el programa. Estos resultados están en consonancia con 
otros estudios, siendo el control lipídico incluso mejor al 
observado en estos estudios. En el estudio Euroaspire V 
se logró el obje�vo del LDL-C <70mg/dL en un 29 % de los 
pacientes. Da Vinci et al (26), que también evaluaron el 
grado de control de LDL-C según el cambio de las 
recomendaciones de las guías, observaron que el 
obje�vo se logró en un 54 % de los casos antes de la 
actualización de la guía ESC/EAS 2016 y en un 33 % 
después de la publicación de la guía ESC/EAS2019 
(análisis post-hoc), con resultados similares a nuestro 
estudio en la visita fin del PRC. La mayoría de los estudios 
que evalúan la consecución de LDL-C han mostrado que 
entre el 80 % y 90 % de los par�cipantes reciben 
tratamientos con esta�nas, tal y como se confirmó en el 
estudio EuroaspireV. Sin embargo, solo el 50 % de ellos 
recibieron un tratamiento con esta�nas de alta 
intensidad, cifra que difiere con los resultados de nuestro 
estudio donde a más del 90 % de los par�cipantes en la 
visita de inicio del PRC ya se les había tratado con 
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esta�nas de alta intensidad.

Uno de los argumentos contra las esta�nas es su 
hipoté�ca alta tasa de complicaciones, como la elevación 
de transaminasas y mialgias. Tras nuestro PRC las 
esta�nas de alta intensidad se re�raron en un 2.5 % de los 
pacientes al final del PRC. La elevación de transaminasas 
en el 2 % de los pacientes fue similar a otros estudios y 
además está documentado que una elevación de las 
enzimas hepá�cas tres veces superior a los límites 
normales puede ser causada tanto por esta�nas como 
por placebo.(27) Sin embargo, el porcentaje de pacientes 
que experimentaron dolores musculares asociado al uso 
de esta�nas fue muy bajo (1 %) , frente al 25 % postulado 
por la ESC. Estudios como el SAMSON sugieren que estos 
síntomas podrían no ser verdaderas mialgias, ya que 
también se encuentran en pacientes tratados con 
placebo,(28) lo que sugiere que la percepción del 
paciente sobre el trata- miento podría influir en la 
aparición de los efectos secundarios.

La op�mización del tratamiento hipolipemiente y 
la adherencia del paciente al tratamiento durante los PRC 
ha sido bien documentado y es fundamental para la 
consecución del obje�vo LDL-C que marcan las guías de 
dislipemia.(29) Dado que el obje�vo no se alcanza en un 
porcentaje de pacientes, es importante considerar 
nuevas opciones terapéu�cas para mejorar su 
control.(29) El uso de iPCSK9, que en nuestro estudio fue 
limitado, podría contribuir a mejorar estos resultados 
como mostró el estudio HUYGENS. En este contexto las 
nuevas moléculas hipolipemiantes comercializadas 
abren una oportunidad de mejora en la reducción de los 
niveles de LDL colesterol.(18,30,31)

El estudio presenta fortalezas y limitaciones. Una 
fortaleza es la cohorte contemporánea y prospec�va de 
pacientes controlados en un PRC, incluyendo a todos los 
pacientes consecu�vos, lo que reduce el riesgo de sesgo 
de selección común en otros registros. Entre las 
limitaciones, nuestro PRC está basado en el ejercicio 
�sico supervisado y es probable que en algún estudio la 
RC no se limitó a �pos específicos como el entrenamiento 
�sico. Además, se obtuvieron datos del cómputo general 
de cada fármaco de manera individual en vez del 
tratamiento par�cular de cada paciente. También habría 
sido de interés evaluar a los pacientes a los 2-3 años para 
verificar la adherencia a largo plazo tras el PRC, ya que se 
desconoce si estos resultados se man�enen a largo plazo.

 CONCLUSIONES

En resumen, los resultados muestran que el PRC 
contribuye a reducir significa�vamente y de una forma 
mantenida los niveles séricos de LDL-C, CT y aumentar los 
niveles de HDL-C en ambos sexos, aunque en menor 

medida en mujeres. Los datos demuestran que tras la 
actualización de las guías de tratamiento de lipidemias se 
observó un aumentó en el uso combinado de esta�nas de 
alta intensidad con Eze�miba, clínicamente muy bien 
tolerado y que mejoraron los resultados en el perfil 
lipídico de los par�cipantes en el PRC. Sin embargo, 
debido a que los obje�vos actuales son más exigentes, la 
consecución de los obje�vos de LDL-C es mejorable, lo 
que sugiere una nueva evaluación de terapias 
farmacológicas hipolipemiantes en los PRC. Asimismo, 
los resultados destacan la necesidad de potenciar las 
polí�cas y estrategias dirigidas a la cesación de tabaco y 
diagnós�co precoz de diabetes.
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