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Aspectes terapèutics. Què diuen les guies?  

Unitat de Lípids i Risc Vascular 

Hospital del Mar 



Dislipemia aterogénica en nuestro medio 

  Infradiagnosticada 
 
 

  Infratratada 
 
 

  Infracontrolada 
 
 



Dislipemia aterogénica en nuestro medio 

  Infradiagnosticada 
o 27% de los pacientes con alto riesgo. 
o 34% de los pacientes con DM. 

  Infratratada 
o < 2% de la población con dislipemia. 
o < 3% de la población con cardiopatía isquémica. 

  Infracontrolada 
o 38% de los pacientes de alto riesgo (44% de los 

DM) tratados con estatinas tienen hiperTG. 
o 25% de los pacientes de alto riesgo (36% de los 

DM) tratados con estatinas tienen HDL bajo.  



 Guías clínicas – Sociedades científicas 

MEDLINE 
Palabras clave: “”lipids” or “dyslipidemia” AND “cardiovascular prevention” 
Filtros: guideline, practice guideline, consensus development conference 

Fecha publicación: 1.01.12 a 31.03.15 

36 artículos 

10 artículos 

26 artículos excluidos 

Pedro-Botet J, et al. Clin Investig Arterioscl. 2016;28:65-70. 



Guía Año publicación 

Comunidad Económica Europea 

 Fifth Joint Task Force of the European 

Society of Cardiology and Other Societies on 

Cardiovascular Disease Prevention in 

Clinical Practice10 
 European Society of Cardiology (ESC) and 

European Association for the Study of 

Diabetes (EASD)11 
 National Institute for Health and Care 

Excellence (NICE) (UK)15 

2012 
 

 

 

2013 
 

 

2014 

América del Sur 

 Sociedade Brasileira de Cardiologia13 2013 

Asia 

 Japan Atherosclerosis Society (JAS)14 2013 

América del Norte 

 Canadian Cardiovascular Society12 2013 

 International Atherosclerosis Society (IAS)16 2014 

 National Lipid Association (NLA)17 2014 

 American College of Cardiology/American 

Heart Association (ACC/AHA)18 
2014 

 American Diabetes Association (ADA)19 2015 

Listado de guías de práctica clínica seleccionadas 

Pedro-Botet J, et al. Clin Investig Arterioscl. 2016;28:65-70. 



Analísis de las guías de práctica clínica 

Parámetros evaluados: 

1. Colesterol HDL 

2. Triglicéridos 

3. Dislipemia aterogénica 

4. Colesterol no HDL 

5. Apo B 

De cada parámetro se valoraron los siguientes puntos: 

a) Aparece en la guía? 

b) Cuántas veces se cita? 

c) Lo consideran un factor de riesgo? 

d) Establecen algún objetivo terapéutico? 

e) Proponen algún fármaco en concreto? 





Nonstatin safety recommendations 

Future updates to the blood cholesterol guideline  







National Lipid Association - 2014 





CANADÁ 2012 

Objetivos terapéuticos 

• Colesterol no HDL es un mejor objetivo que apoB por la 
facilidad de su cálculo. 

• En riesgo intermedio es donde se nombra a la DA. 
• Tto no estatínico: subgrupo con HDL bajo y TG altos 

posible beneficio pero no concluyente. 





V D i r et r iz Br a s i l ei r a  De 

D i s l ipiDem ia s e pr eVen ç ã o  

Da  a t er o sc l er o se

Aut ores da d i ret r iz: 



BRASIL 2013 

No DA 
TG altos con HDL bajo 
cuando se refiere al 
estudio ACCORD 
En este subgrupo posible 
beneficio de los fibratos 
pero pdte de + estudios) 





No DA y solo una referencia a TG altos con HDL bajo en el 
apartado de tratamiento donde pautan fibratos o nicotínico. 

JAPÓN 2012 







Parámetros lipídicos 

Colesterol total SCORE               --- Si cLDL nd 

Colesterol LDL Principal       Principal Principal 

Colesterol no HDL Alternativo        --- Secundario 

Colesterol HDL Indicado             ---  No 

Triglicéridos Indicado             ---  Casos 

Apolipoproteína B Alternativo        ---  Secundario 

Estimación Detección   Diana 
riesgo  sistemática   terapéutica 

5 JTF 2012 



Colesterol LDL       < 70 mg/dl       < 100 mg/dl < 115 mg/dl 
                                  o ↓ > 50% 

Apo B                    < 80 mg/dl       < 100 mg/dl       --- 

Colesterol no HDL < 100 mg/dl     < 130 mg/dl < 160 mg/dl 

Triglicéridos            No objetivos concretos 

Colesterol HDL       No objetivos concretos 

Lipoproteína(a)      < 50 mg/dl           ---       --- 

             Riesgo        Riesgo          Riesgo 
             muy alto            alto          moderado 

Objetivos terapéuticos 

5 JTF 2012 



Recomendaciones para la determinación de lípidos como 
objetivo de tratamiento en la prevención CV 

Eur Heart J. 2011;32:1769-818.        
Atherosclerosis. 2011;217:3-46. 



Chapman J, et al. Eur Heart J. 2011;32:1345-61. 





Start statin treatment in people with CVD with atorvastatin 80 mg. Use a lower 
dose of atorvastatin if any of the following apply: 
 Potential drug interactions. 
 High risk of adverse effects. 
 Patient preference. 

Estimate the level of risk using the QRISK2 assessment tool. 

Offer atorvastatin 20 mg for the primary prevention of CVD to people 
who have a 10% or greater 10-year risk of developing CVD. 

Offer atorvastatin 20 mg for the primary prevention of CVD to people 
with T2DM who have a 10% or greater 10-year risk of developing CVD. 

Offer atorvastatin 20 mg for the primary or secondary prevention of 
CVD to people with CKD. 

Aim for a greater than 40% reduction in non-HDL cholesterol. 

Rabar S, et al. BMJ. 2014;349:g4356. 



Conclusiones 

• Las guías americanas (excepto NLA) y NICE no 
consideran cHDL, ni TGs. 

• NLA es pro-dislpemia aterogénica. 
• Guía canadiense introduce colesterol no HDL y apoB 

como objetivo alternativo. Tratamiento no estatínico 
si cHDL bajo e hiperTG. 

• IAS es pro colesterol no HDL 
• Guía europea, Brasil y Japón: consideran cHDL y 

TGs, pero faltan evidencias. 





Effect on cardiovascular risk of high density lipoprotein targeted drug treatments 
niacin, fibrates, and CETP inhibitors: meta-analysis of randomised controlled trials 

including 117,411 patients 

Keene D, et al. BMJ. 2014;349:g4379. 



Effect on cardiovascular risk of high density lipoprotein targeted drug treatments 
niacin, fibrates, and CETP inhibitors: meta-analysis of randomised controlled trials 

including 117,411 patients 

Keene D, et al. BMJ. 2014;349:g4379. 



Objetivos terapéuticos en triglicéridos y cHDL 

El riesgo de presentar un 
episodio CV: aumenta un 
20% por cada incremento 
de TGs en 23 mg/dl, y 
disminuye un 40% por 
cada aumento de 7,5 
mg/dl en cHDL. 

(1) Sólo si DM sin SM, menos de 2 factores de riesgo, RCV < 20% a los 10 años. 
(2) Sólo si RCV< 20% a los 10 años o desaparición del criterio diagnóstico de SM  

Ascaso J, et al. Am J Cardiovasc Drugs. 2007;7:39-58. 
Millán J, et al. Med Clin (Barc). 2007;128:786-94. 



Carey VJ, et al. Am J Cardiol. 2010;106:757-63. 

Contribución de los TGs y cHDL al RCV en pacientes de 
prevención secundaria con cLDL en objetivo 

170 pacientes con ECV; 175 controles 



Alteraciones lipídicas y riesgo CV 

C noHDL como objetivo terapéutico del riesgo CV 

cLDL C no HDL 

≥ 2.6 mmol/L 
(≥ 100 mg/dL) 

≥ 3.4 mmol/L 
(≥ 130 mg/dL) 

≥ 2.6 mmol/L 
(≥ 100 mg/dL) 

< 3.4 mmol/L 
(< 130 mg/dL) 

< 2.6 mmol/L 
(< 100 mg/dL) 

≥ 3.4 mmol/L 
(≥ 130 mg/dL) 

Incremento del riesgo CV en pacientes con cLDL controlado pero C no HDL fuera de 
objetivos terapéuticos 

Incremento del riesgo de ECV grave comparado con el nivel de referencia (cLDL <2,6 mmol/L [100 mg/dL] 
y C no HDL <3,4 mmol/L [130mg/dL]) 

Los pacientes que alcanzan el objetivo terapéutico en cLDL tienen un riesgo aumentado 
del 32% en episodios CVs si no alcanzan el objetivo en colesterol no HDL 

Boekholdt SM, et al. JAMA. 2012;307:1302-9. 

21% 

2% 

32% 



Objetivo: 
• Incrementar el conocimiento de la dislipemia aterogénica. 
• Revisar la evidencia que apoya el tratamiento combinado fenofibrato–

estatina para reducir el riesgo CV residual asociado a la dislipemia 
aterogénica. 



Fenofibrato y reducción de episodios CVs 

Optimización de los resultados en los pacientes con DM2 

Fenofibrato reduce significativamente los episodios CVs en pacientes con DA 

Estudio Población de pacientes Objetivos  

FIELD • 9795 pacientes con DM2 
• 22% de pacientes con ECV 

Todos los pacientes  
Mediana TGs basales: 1,7 mmol/L  
IM no mortal + muerte coronaria  

RRR 11% (p=0,16) 

Pacientes con DA 

TGs ≥ 2,30 mmol/L y 
HDL < 1,30/1,29 mmol/L 
varón/mujer 
Episodios CV totales (muerte CV, 
IM, ictus, revascularización)  

RRR 27% (p=0,005) 

ACCORD
Lipid 

• 5518 pacientes con DM2 
• 37% de pacientes con ECV 

Todos los pacientes  
Mediana TGs basales: 1,8 mmol/L 
Muerte coronaria, IM no mortal 
+ ictus no mortal 

RRR 8% (p=0,32) 

Pacientes con DA 

TGs ≥ 2,3 mmol/L y  
cHDL ≤ 0,9 mmol/L  
Muerte CV, IM no mortal IM +  
ictus no mortal 

RRR 31% (p=0,032) 

Keech A, et al. Lancet. 2005;366:1849-61. 
Ginsberg HN, et al. N Engl J Med. 2010;362:1563-74. 

NNT5= 20 

NNT5= 23 



Tratamiento combinado en paciente de alto RCV con 
dislipemia aterogénica 

En pacientes con DA el 
beneficio clínico de tratar 
con fibratos ha quedado 
demostrado en los estudios 
de intervención.  

Sacks FM, et al. N Engl J Med. 2010; 363:692–4. 

Impacto de los fibratos en los episodios CVs según el fenotipo lipídico 

OR para episodios coronarios en pacientes con DA 



Dislipemia mixta 

• Los fibratos son eficaces 
– Perfil lipídico: cLDL, TG, cHDL 

– Efectos pleiotrópicos: inflamación, trombosis, 
antioxidante, estabilización endotelial 

• El fenofibrato sólo (FIELD) o en combinación con 
estatinas (ACCORD) 
– Reduce episodios coronarios ( 35%) 

– Es coste-efectiva (NNT: 20-25) 

• La combinación de estatina y fenofibrato 
– Es segura 

– Mejora el perfil lipídico global 

– Puede mejorar la adherencia (combinación fija) 

EFICACIA 

BENEFICIO 
CLÍNICO 

SEGURIDAD 

Principios de tratamiento farmacológico 


