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Colesterol asociado con lipoproteinas de baja densidad: el culpable de la aterosclerosis

El evento iniciador clave en la aterogénesis es la retencion de colesterol asociado con lipoproteinas de baja densidad (LDLc), y de otras lipopro-
teinas que contienen apolipoproteinas (Apo) ricas en colesterol, como la ApoB, dentro de la pared arterial y en la formacién de la placa ateros-
clerdtica. La evidencia respalda que la reduccidn de los valores de LDLc disminuye el riesgo de futuros eventos cardiovasculares (CV). Cuanto
mas bajos son los valores de LDLc alcanzados, mayor es el beneficio, sin limite inferior para los valores de LDLc (no hay efecto de curva en J).

Las recomendaciones mds importantes se dirigen a: una reducciéon mas intensiva del LDLc con nuevas metas; una estratificacién de riesgo CV
especialmente relevante para pacientes de alto y muy alto riesgo; el tratamiento de los pacientes de edad avanzada; los individuos con diabe-
tes, y la prevencion secundaria. La adicion de ezetimibe o anticuerpos monoclonales anti-proproteina convertasa subtilisina/kexina (PCSK9)
al tratamiento con estatinas, proporciona mayor reduccién del riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerética (ASCVD, por su sigla en
inglés), que se correlaciona directa y positivamente con la diminuciéon del LDLc.

Estimacion del riesgo cardiovascular

El riesgo CV significa la probabilidad de que un individuo presente ASCVD durante un periodo definido. El riesgo total de enfermedad CV expre-
sa el efecto combinado de varios factores de riesgo. A mayor riesgo, mas intensa debe ser la accidn terapéutica.

Entre los sistemas de evaluacion de riesgo mas utilizados se encuentra el Systematic Coronary Risk Estimation (SCORE), que se puede recali-
brar para diferentes poblaciones, y que estima el riesgo acumulado a 10 afios de un primer evento aterosclerdtico fatal. El SCORE se recomien-
da para estimar el riesgo CV total, ya que muchas personas tienen varios factores de riesgo que, en combinacion, pueden dar lugar a niveles
elevados de riesgo CV total.

¢ No se necesitan modelos de estimacion de riesgo en individuos con ASCVD documentada, diabetes mellitus tipo 1 (DBT1) o tipo 2
(DBT2), hipercolesterolemia familiar, enfermedad renal crénica (ERC), placas femorales o carotideas, puntaje de calcio coronario
> 100 o niveles elevados de lipoproteina a (Lp[a]), dado que, generalmente, tienen un riesgo CV total alto o muy alto.

e Se recomienda el uso de ultrasonido (carotideo o femoral) para evaluar la carga aterosclerdtica o el puntaje de calcio coronario en
pacientes con riesgo moderado o bajo para definir tratamiento, ya que son factores modificadores de riesgo.

e Medir el nivel de Lp(a) en todos los pacientes, al menos una vez en la vida. Niveles > 180 mg/d| representan un riesgo equivalente al
asociado con hipercolesterolemia familiar.

Categorias de riesgo cardiovascular

Muy alto riesgo e ASCVD documentada, ya sea clinica o inequivoca en imdagenes.

¢ DBT con dafio a 6rganos blanco, o al menos tres factores de riesgo principales, o DBT1 de inicio temprano de larga
duracion (> 20 afios).

ERC grave (TFGe < 30 ml/min/1.73 m?).

SCORE calculado > 10% para el riesgo a 10 afios de enfermedad CV mortal.

HF con ASCVD o con otro factor de riesgo importante.

Factores de riesgo Unicos notablemente elevados: CT > 310 mg/dl, LDLc > 190 mg/dl o PA > 180/110 mm Hg.

Alto riesgo

Pacientes con HF, sin otros factores de riesgo importantes.

Pacientes con DBT sin dafio a érganos blanco, con duracién de la DBT > 10 afios u otro factor de riesgo adicional.
e ERC moderada (TFGe = 30-59 ml/min/1.73 m?).

e SCORE calculado > 5%y < 10% para el riesgo a 10 afios de enfermedad CV mortal.

Rﬁ@@ Uﬁﬂ@[@@]@ ¢ Pacientes jovenes (DBT1 < 35 afios; DBT2 < 50 afios) con duracién de la DBT < 10 afios, sin otros factores de riesgo.

SCORE > 1%y < 5% para el riesgo a 10 afios de enfermedad CV mortal.

SCORE < 1% para el riesgo a 10 afios de enfermedad CV mortal.

Riesgelbajje)

ASCVD, enfermedad cardiovascular aterosclerdtica; ERC, enfermedad renal crénica; TFGe, tasa de filtracion glomerular estimada; HF, hipercolesterolemia familiar; CT, colesterol total;
LDLc, colesterol asociado con lipoproteinas de baja densidad; PA, presion arterial; DBT, diabetes mellitus; CV, cardiovascular.

Se incluyen factores que pueden modificar significativamente la estimacién del riesgo, como la privacién social, la obesidad y la obesidad
central, la inactividad fisica, el estrés psicosocial, los antecedentes familiares, los trastornos inflamatorios crénicos inmunomediados, los tras-
tornos psiquiatricos graves, el tratamiento del VIH, la fibrilacidn auricular y la hipertrofia ventricular izquierda, entre otros.

Los textos Novedades de las Guias Europeas para el Tratami ) de las Dislipidemias (Sociedades Europeas de Cardiologia y Aterosclerosis) fueron realizados sobre la base de
Mach Fy col. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid modification to reduce cardiovascular risk. Eur Heart J. 1-78, Ago 2019. El contenido es respon-
sabilidad de los autores que escribieron los textos originales y fue seleccionado por el Dr. Marcelo Trivi (Jefe de Cardiologia, Instituto Cardiovascular de Buenos Aires (ICBA), Ciudad
de Buenos Aires, Argentina) de SIIC Data Bases. Prohibida la reproduccion total o parcial por cualquier medio o soporte editorial sin previa autorizacion expresa de SIIC. Impreso en
la Republica Argentina, noviembre de 2019. Registro Nacional de la Propiedad Intelectual en tramite. Hecho el depdsito que establece la ley 11723.



Nuevas metas del LDLc seglin prevencion primaria o secundaria (en comparacion
con las Guias 2016)

La reduccion del LDLc de 40 mg/dI disminuye un 22% el riesgo relativo en eventos vasculares serios.

RIESGO 2016 2019
Muy alto Reduccion del 50% del basal o < 70 mg/dI Reduccion del LDLc > 50% del basal y un objetivo
de LDLc < 55 mg/dI*
Alto < 100 mg/dI < 70 mg/dl
Moderado <115 mg/dl <100 mg/dl
Bajo < 115 mg/dl <116 mg/dl

*Para pacientes con enfermedad cardiovascular que experimentan un segundo evento vascular dentro de los 2 afios con méximo tratamiento con estatinas, se puede considerar un
objetivo de LDLc < 40 mg/dl.

Tratamiento de las dislipidemias

Las recomendaciones son:
e ElLDLc es el objetivo primario de la terapia.
e Laintensidad del tratamiento debe estar en relacidn con el nivel de riesgo.

e Para alcanzar las metas se deberan dar estatinas potentes a méxima dosis tolerada. Si no se llega a la meta, agregar ezetimibe.
Si aun asi no se alcanza la meta, agregar inhibidores de la PCSK9.

e Utilizar 4cidos grasos polinsaturados (PUFA, por su sigla en inglés) como segunda opcidn después de estatinas en pacientes con
triglicéridos elevados.

Hipertrigliceridemia

e Serecomienda medicion de ApoB en pacientes con triglicéridos elevados.

e En pacientes con alto riesgo o muy alto riesgo e hipertrigliceridemia (valores entre 135 y 499 mg/dl), uso de &cido eicosapen-
taenoico, ademas de estatinas (primera opcion).

Diabetes

e En pacientes con DBT2 y alto riesgo, se recomienda una reduccién del LDLc > 50% del basal y un objetivo de LDLc < 70 mg/d|.

e En pacientes con DBT2 y muy alto riesgo, se recomienda una reduccién del LDLc > 50% del basal y un objetivo de
LDLc < 55 mg/dl.

e Serecomiendan estatinas en pacientes con DBT1 que tienen alto o muy alto riesgo.
Prevencion secundaria

e En pacientes que experimentan un sindrome coronario agudo y que no alcanzan las metas de LDLc a pesar de dosis maximas
toleradas de estatinas y ezetimibe, se recomienda el agregado de inhibidores de la PCSK9, incluso durante la internacién.

Ancianos

e Serecomienda el tratamiento con estatinas para prevencion primaria, de acuerdo con el nivel de riesgo, en pacientes < 75 afos.

e En>de 75 afios con alto riesgo, se debe considerar el uso de estatinas en prevencién primaria.

Intensidad del tratamiento para disminucién de los lipidos

Tratamiento

Reduccion promedio del LDLc

Estatina de intensidad moderada

Estatina de alta intensidad

Estatina de alta intensidad + ezetimibe

Inhibidor de la PCSK9

Inhibidor de la PCSK9 + estatina de alta intensidad

Inhibidor de la PCSK9 + estatina de alta intensidad + ezetimibe
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Los beneficios del tratamiento para la disminuciéon del LDLc dependen de: la intensidad de la terapia, el nivel basal de LDLc, la reduccién abso-
luta esperada del LDLc y el riesgo basal estimado de ASCVD. Para estimar la reduccién absoluta del LDLc que se lograra con el tratamiento, se
debe multiplicar el LDLc inicial de un individuo por la reduccién proporcional del LDLc esperada con el tratamiento.



Algoritmo de tratamiento para la reduccion farmacologica del LDLc

|_ —| ® Prevencion secundaria (muy alto riesgo)

e Prevencidn primaria: pacientes con HF
y otro factor de riesgo importante

e Prevencidn primaria: pacientes en riesgo
muy alto, pero sin HF

Metas de tratamiento para el LDLc en todas las categorias de riesgo total
de enfermedad cardiovascular
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