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Resumen—Introducción: El estudio evalúa la influencia del sexo en las características clínicas y epidemiológicas de pacientes que parti-
cipan en un Programa de Rehabilitación Cardiaca (PRC), evaluando el impacto de las nuevas recomendaciones científicas y del tratamiento
farmacológico en el perfil lipídico. Pacientes y Métodos: Estudio prospectivo y unicéntrico de pacientes con cardiopatía 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 dis-
lipemia 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 significativamente 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 estatinas de alta potencia y ezetimiba, con un uso residual de inhibidores de
la PCSK9. La tolerancia a estatinas 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 optimizó el tratamiento hipolipemiante, con un perfil de seguridad aceptable.
Rev Med Clin 2025;9(2):e27062509013
Palabras clave—Rehabilitación cardiovascular, Perfil lipídico, Cardiopatía isquémica, Prevención secundaria

Abstract—Sex Influence On the Temporal Evolution of the Lipid Profile in Patients with Ischemic Heart Disease Participating in
a Cardiac Rehabilitation Program
Introduction: This study evaluates the influence of sex on the clinical and epidemiological characteristics of patients participating in
a contemporary Cardiac Rehabilitation Program (CRP). It examines the impact of new scientific recommendations and pharmacological
treatment on lipid profiles. Patients and Methods: A prospective, single-center study was conducted on patients with ischemic heart disease
enrolled in a CRP (2015–2020). Demographic, clinical, and lipid profile data were collected at four time points. The evolution of low-density
lipoprotein cholesterol (LDL-C) was analyzed by sex, and temporal cohorts were compared pre- and post-implementation of the 2019
European guidelines for dyslipidemia management. Results: A total of 1,379 patients were included (83% male, mean age 61.5±11 years).
The most prevalent cardiovascular risk factors were dyslipidemia (66.8%), hypertension (53.5%), diabetes mellitus (32.4%), and smoking
(37.4%). LDL-C levels significantly decreased during the CRP, with lower baseline values in men than in women (66.4 mg/dL ±21.6 vs.
70.5 mg/dL ±23.2, p<0.01). At 6 months, LDL-C levels remained low (68.4 mg/dL±19.9 vs. 73.2 mg/dL±25.6). The 2019–2020 cohort
showed a greater reduction in LDL-C (113.1 mg/dL±38.3 vs. 55.4 mg/dL±19.49) compared to the 2015–2019 cohort (116.5 mg/dL±40.5
vs. 70.49 mg/dL±21.5). The use of high-potency statins and ezetimibe increased, while PCSK9 inhibitors were used minimally. Tolerance
to high-intensity statins was high. Conclusion: The CRP demonstrated lasting benefits in reducing LDL-C, achieving lower levels in men
than in women, and optimized lipid-lowering treatment with an acceptable safety profile. Rev Med Clin 2025;9(2):e27062509013

Keywords—Cardiac rehabilitation, Lipid profile, Ischaemic heart disease, Secondary prevention
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INFLUENCIA DEL SEXO EN LA EVOLUCIÓN TEMPORAL DEL PERFIL LIPÍDICO ALONSO-VÁZQUEZ, M. et al.

INTRODUCCIÓN

L as enfermedades cardiovasculares (ECV) son la princi-
pal 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 Institute for
Health Metrics and Evaluation, la cardiopatía isquémica (CI)
es la patología causante del mayor número de muertes y dis-
capacidad (años de vida perdidos ajustados por discapaci-
dad) en todo el mundo, con un aumento de su prevalencia
del 3,8% durante el periodo 2009-2019.

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

En septiembre de 2019, la Sociedad Europea de Cardio-
logía y la Sociedad Europea de Aterosclerosis, publicaron
nuevas directrices para el manejo de las dislipidemias, reco-
mendando un objetivo de LDL-C más bajo y una estrategia
terapéutica secuencial para su control.3

El enfoque moderno de la prevención cardiovascular abo-
ga por un manejo global del riesgo cardiovascular dentro de
un PRC incluyendo asesoramiento nutricional, apoyo psico-
social, cambios en el estilo de vida, promoción del ejercicio
físico y la optimización del tratamiento.3 Estos programas
proporcionan un enfoque multimodal destinado a optimizar
el tratamiento farmacológico y a educar a los pacientes sobre
el impacto y los posibles efectos adversos de la medicación,
aumentando en última instancia su cumplimiento y la auto-
gestión de la salud. En consecuencia, la participación en los
PRC conduce a una mejor adherencia y a una reducción de
la mortalidad entre los pacientes con cardiopatía 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 práctica clínica real de pacientes consecutivos incluidos en
el PRC de la unidad de Rehabilitación Cardiaca avanzada del
Complejo Hospitalario de Santiago de Compostela (CHUS)
entre 2015-2020. El objetivo es proporcionar una caracteri-
zación clínica y epidemiológica de los pacientes, evaluar la
consecución del objetivo 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 eva-
luación de los cambios en el tratamiento farmacológico para
el control lipídico durante el PRC.

Datos de contacto: Leonor Varela-Lema, Área de Medicina Preventiva y
Salud Pública. Universidad de Santiago de Compostela. Rúa de San Fran-
cisco, s/n,15782 Santiago de Compostela, España., Tel: (+34) 881 812 276,
leonor.varela@usc.es

PACIENTES Y MÉTODOS

Diseño del Estudio

Estudio observacional prospectivo unicéntrico de un solo
brazo, de una cohorte de pacientes consecutivos con CI par-
ticipantes del Programa de Rehabilitación Cardiaca (PRC)
multidisciplinar 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
consecutivos mayores de 18 años con diagnóstico principal
de cardiopatía isquémica aguda –ingreso por síndrome coro-
nario agudo (SCA) con o sin elevación del segmento ST- o
crónica con antecedente de revascularización coronaria per-
cutánea o quirúrgica, sin contraindicaciones para la realiza-
ción del PRC, que aceptaron participar en el mismo, y que
prestaron su consentimiento informado escrito para su inclu-
sión en el registro clínico prospectivo con seguimiento.

Además, se realizó un estudio de los participantes dividi-
dos en dos cohortes. La Cohorte 1 incluyó a los pacientes que
participaron en el PRC desde enero 2015 hasta agosto 2019
mientras que la Cohorte2 comprendió a los participantes en
el programa de RC desde septiembre 2019 hasta 2020.

Intervención

El PRC presencial consistió en una intervención multifac-
torial para promover hábitos de vida saludables y lograr un
adecuado control de los factores de riesgo cardiovascular, in-
cluyendo la educación en salud al paciente y a su entorno,
un programa de entrenamiento físico supervisado ajustado al
perfil clínico y de riesgo de cada paciente, revisión y ajus-
te de tratamiento farmacológico (incluyendo tratamiento hi-
polipemiante) y refuerzo de la adherencia al mismo, apoyo
psicológico y acompañamiento.

Variables

Se registraron datos demográficos y antropométricos, fac-
tores de riesgo cardiovascular y antecedentes clínicos rele-
vantes, incluyendo comorbilidad cardiovascular y no cardio-
vascular (accidente cerebrovascular (ACV), hepatopatía cró-
nica, enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC), en-
fermedad renal crónica, arteriopatía periférica, afectación os-
teomuscular, antecedentes oncológicos y síndrome de apnea
obstructiva del sueño (SAOS). Además, se registraron tam-
bién datos analíticos: hemoglobina glicosilada (HbA1c) y
glucemia basal, perfil lipídico incluyendo niveles séricos de
CT, LDL-C, HDL-C, colesterol no HDL y TG. Por último, se
registró el tratamiento hipolipemiante, incluyendo estatinas
junto con sus respectivas dosis, ezetimiba, fibratos e iPCSK9.
El sexo se categorizó como mujer/hombre basado en el sexo
asignado al nacer.

Captura de datos

Se utilizó un cuaderno de recogida electrónico para regis-
trar los datos. La información del ingreso al PRC, y de las
pruebas diagnósticas y de los tratamientos se obtuvo de ma-
nera prospectiva.
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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 co-
rresponde con la visita evento índice (VEI), al inicio del PRC
(VI, visita inicio, que se realiza dentro de los últimos 30 días
del alta en pacientes con síndrome coronario agudo de for-
ma 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 físico realizado), y seis meses después de finali-
zar el PRC (V6M, visita de seguimiento a los 6 meses).

Análisis estadísticos

Se llevó a cabo un análisis descriptivo, expresando las va-
riables categóricas como proporciones y frecuencias absolu-
tas, y las variables continuas como medias ± desviación es-
tándar (DE). Se emplearon pruebas de chi-cuadrado y Mann-
Whitney-Wilcoxon para comparar las variables categóricas y
continuas, respectivamente. Se consideró significación esta-
dística 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 signi-
ficación estadística 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 analsis 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 varia-
bles como medias±DE. Se consideró significación estadística
para valores de p<0,05.

Se realizó un modelo multivariante de regresión lineal para
identificar que y cuantificar las asociaciones de las diferentes
variables con los niveles de LDL-C (variable dependiente).
Se pretende así identificar que variables son de riesgo para
presentar mayor o menores niveles de LDL-C y la magnitud
del efecto.

RESULTADOS

Características basales

En la tabla suplementaria A1 se resumen las caracterís-
ticas basales de los participantes, diferenciado por sexos.

De un total de 1.379 participantes, 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 ligera-
mente mayores en promedio (63,5 ± 11,5 años) en compara-
ción con los hombres (61,1 ± 10,9 años), con una diferencia
significativa (p=0,003).

Los principales motivos de inclusión en el PRC fueron el
SCA; Infarto Agudo de Miocardio con elevación del segmen-
to 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 estadísticamente sig-
nificativas en función del sexo respecto a los tipos de SCA

(p>0,2 para IAMCEST, p>0,6 para IAMSEST) u otros moti-
vos de inclusión (p>0,6). La inclusión tras un Síndrome Co-
ronario 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 participantes eran fumadores activos 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 pacien-
tes, dislipidemia un 66,8% y diabetes mellitus un 32,4%.
Las mujeres presentaron mayor incidencia de dislipide-
mias (70,1%) en comparación con los hombres (66.1%)
(p<0,6551).

Evolución del perfil lipídico de los participantes in-
cluidos en el PRC. Enfoque por sexo

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

Globalmente, los resultados muestran una disminución
significativa en los niveles de CT desde la VEI hasta la VF
del programa de RC (VF) (p<0.01). No obstante, no se ob-
servaron cambios significativos 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 significativos, con un promedio de 46,6 ± 13,6
mg/dL.

La evolución de los niveles de LDL-C durante el transcur-
so del PRC presentó variaciones entre sexos. En la VEI, se
observó una diferencia estadísticamente significativa 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 compara-
ción 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, res-
pectivamente; p<0,05) como en la VF. En la V6M del PRC
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mg/dl VEI VI VF V6M

CT 185.8 ± 46.9 128.5 ± 34.9 129.0 ± 29.0 134-1 ± 28.5
LDL-C 115.8 ± 40.0 69.1 ± 26.4 67.1 ± 21.9 69.1 ± 21.0
HDL-C 39.8 ± 11.5 35.3 ± 9.7 40.2 ± 11.5 41.7 ± 12.1
No HDL-C 145.8 ± 44.7 93.2 ± 1.9 88.9 ± 25.9 91.7 ± 26.1
TG 157.1 ± 100.8 120.1 ± 59.4 114. ± 68.0 119.2 ± 81.9

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

en comparación con la VF, se observaron diferencias signi-
ficativas 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 estratificado por
sexo en grupos de edad se observaron diferencias significa-
tivas en los niveles de colesterol LDL en el evento indice 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 hombres.

El sexo mujer se asocia, en el modelo multivariante de re-
gresión lineal a niveles significativamente 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 suplementa-
ria A4 muestra el modelo de regresión lineal para los niveles
de LDL en las diferentes visitas.

Sostenibilidad en el tiempo 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 coles-
terol 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 ex-
cepción del año 2017. En este año particular, 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 co-
mo 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).

Comparativa entre dos cohortes temporales pre y post-
publicación de la guía europea de manejo de dislipi-
demia

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

Los parámetros lipídicos registrados en la VEI mostra-
ron que los valores son ligeramente más altos en la Cohor-

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

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

te 1, con excepción de los triglicéridos, que presentan valo-
res 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 estadística (p=0.664).

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.

4



Revista de Medicina Clínica 2025;09(02):e27062509013

Edad LDL-C Visita Evento Índice LDL-C Visita Inicio LDL-C Visita Final

Mujeres Hombres p= Mujeres Hombres p= Mujeres Hombres p=

<45 años 126.5±59.2 128.9±40.4 0.947 53.7±15.8 69.6±26.8 0.056 52.1±15.5 67.7±27.6 0.101
45-55 años 141.4±53.1 121.1±36.2 0.003 75.8±29.2 67.2±25.3 0.043 72.5±24.8 63.6±18.7 0.012
>55 años 121.1±36.2 110.1±37.5 0.002 72.7±27.1 68.9±26.4 0.103 71.1±22.9 67.1±21.6 0.049

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

A continuación, 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 análi-
sis 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.

En 2015, se observó que el 61.76% de los pacientes cum-
plía 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 fi-
nal menor o igual a 55 mg/dL.

Para el año 2016, se encontró que el 58.73% de los pacien-
tes 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 positiva en la mejora de
los niveles de LDL-C a lo largo de los años.

Evolución del Tratamiento Farmacológico Hipolipe-
miante Durante el Programa de Rehabilitación Car-
díaca

La utilización de estatinas 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 significativo (p<0,001) en la administración de
Atorvastatina 80mg, cayendo hasta un 68%, mientras que el
uso de Atorvastatina 40mg experimentó un aumento hasta
un 16%. Paralelamente, la prescripción de ezetimiba mostró
un crecimiento notable a lo largo del tiempo, 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 Rosuvastatina 20mg, que en 2020 representaba el 11% de
los tratamientos hipolipemiantes del PRC.

La introducción de los inhibidores de la PCSK9 en el tra-
tamiento hipolipemiante se observó a partir de 2018, aunque
con porcentajes de uso muy bajos.

DISCUSIÓN

En este estudio se presenta una detallada caracterización
clínica y epidemiológica de 1379 pacientes que participaron
en un PRC, evaluando el efecto del programa en el control
de lípidos y consecución del objetivo 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 prospectivos 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 ac-
tuales de prevención cardiovascular y calidad del programa.
Esta información generada podría ser de gran utilidad 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 participación 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 motivos, la falta de tiempo,
imposibilidad de 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
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Figura 4: Evolución del tratamiento farmacológico hipolipemiante durante el programa de rehabilitación cardiaca.

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 Fun-
dación Alcorcón con 508 individuos fue de 61 años y en otro
estudio previo realizado en la Unidad de Rehabilitación car-
diaca del Hospital Universitario y Politécnico La Fe (Valen-
cia) fue de 58 años. Estas diferencias en la edad podrían de-
berse, entre otras razones, a los diferentes criterios de elegi-
bilidad de los pacientes en los PRC. Se sabe que, con el paso
del tiempo, los PRC se han adaptado a los cambios demo-
gráficos de los pacientes, incluyendo pacientes de avanzada
edad y con mayor número de comorbilidades.10, 11 La evi-
dencia existente ha demostrado que estos pacientes pueden
beneficiarse igualmente de los PRC.12

El porcentaje mayor de IAMCEST13 a menor edad se ajus-
ta perfectamente a la fisiopatología de la enfermedad coro-
naria. Además, la presencia de angina en mujeres en un por-
centaje más elevado que en los hombres a partir de los 55
años y aún mayor a partir de los 65 años coincide con las
evidencias científicas que relacionan tras la menopausia, los
cambios perjudiciales con la reducción de señalización de re-
ceptores estrogénicos, el envejecimiento de la pared vascular
y la aterosclerosis.14, 15

En cuanto a los factores de riesgo en los participantes 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 supe-
rior a la reportada en alguno de estos estudios. Por ejem-
plo, 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 nues-
tra muestra fue inferior a la media registrada en los pacien-
tes del registro EuroCaReD, que ya apuntaba a estas dife-
rencias, aunque incluyó únicamente 38 pacientes de España.
Estas discrepancias se observan también en EURO ASPIRE
IV que mostró que el 58,2% de los pacientes con enferme-

dad 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 políticas 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 Eu-
roaspire V encontraron una mayor prevalencia de fumadores
entre los pacientes menores de 50 años.

Uno de los objetivos terapéuticos 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 gestión adecuada de otros
factores de riesgo cardiovascular, pueden contribuir a redu-
cir el tamaño y la composición de la placa aterosclerótica 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 ejem-
plo, en el ensayo aleatorizado MxM que incluyó a 497 pa-
cientes diagnosticados con SCA que participaron 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 sé-
ricos de HDL-C fueron similares en ambos estudios. Estos
resultados también coinciden con los encontrados en el ensa-
yo clínico Fourier-Ole donde se observó una mediana de 92
mg/dL para los valores del LDL-C18. Otro estudio con 80
pacientes incluidos en un PRC, realizado en Egipto, se en-
contraron 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, nuestro resultados indicaron valores de
TG más elevados.19

La cohorte de mujeres que participó en el PRC presentó
valores medios más altos en todos los parámetros del per-
fil lipídico, excepto en los TG, donde se encontraron valores
más bajos. Esta tendencia también se ha observado en otros
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estudios, como el realizado en 200 pacientes con diagnósti-
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 partir de los
45 años parece estar estrechamente relacionado con la dismi-
nución 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 hipoli-
pemiante y caracterizado por un aumento del colesterol total,
del LDL-C y con un descenso del HDL-C.21 Sin embargo, en
un estudio prospectivo realizado en Egipto que incluyó a 30
hombres y 30 mujeres que participaron en un programa de
RC con cardiopatía isquémica estable, no mostraron diferen-
cias entre ambos géneros. Los resultados medios obtenidos
del perfil lipíco de las mujeres en este estudio fueron mas
bajos que en nuestro estudio, con excepción del colesterol
HDL (41.57mg/dL) que fue mas elevado y puede deberse a
que eran mujeres mas jovenes.22

Los resultados de nuestro estudio muestran que el PRC
contribuyó a reducir significativamente 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 obser-
vó un descenso significativo 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, da-
tos que concuerdan con otros estudio.23, 24 Se objetivó 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 participantes
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
objetivo fijado en esta actualización de la guía para la con-
secución del LDL-C. Este objetivo se logró en el último año
en un 60,1% de los participantes en el programa. Estos re-
sultados 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 objetivo del LDL-C
<70mg/dL en un 29% de los pacientes. Da Vinci et al26, que
también evaluaron el grado de control de LDL-C según el
cambio de las recomendaciones de las guías, observaron que
el objetivo se logró en un 54% de los casos antes de la actua-
lización 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 consecu-
ción de LDL-C han mostrado que entre el 80% y 90% de los
participantes reciben tratamientos con estatinas, tal y como
se confirmó en el estudio EuroaspireV. Sin embargo solo el
50% de ellos recibieron un tratamiento con estatinas de alta
intensidad, cifra que difiere con los resultados de nuestro es-
tudio donde a más del 90% de los participantes en la visita

de inicio del PRC ya se les había tratado con estatinas de alta
intensidad.

Uno de los argumentos contra las estatinas es su hipotéti-
ca alta tasa de complicaciones, como la elevación de trans-
aminasas y mialgias. Tras nuestro PRC las estatinas de alta
intensidad se retiraron en un 2.5% de los pacientes al final
del PRC. La elevación de transaminasas en el 2% de los pa-
cientes fue similar a otros estudios y además está documen-
tado que una elevación de las enzimas hepáticas tres veces
superior a los límites normales puede ser causada tanto por
estatinas como por placebo.27 Sin embargo, el porcentaje de
pacientes que experimentaron dolores musculares asociado
al uso de estatinas fue muy bajo (1%) , frente al 25% pos-
tulado 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 secunda-
rios.

La optimización del tratamiento hipolipemiente y la adhe-
rencia del paciente al tratamiento durante los PRC ha sido
bien documentado y es fundamental para la consecución del
objetivo LDL-C que marcan las guías de dislipemia.29 Dado
que el objetivo no se alcanza en un porcentaje de pacientes,
es importante considerar nuevas opciones terapéuticas para
mejorar su control.29 El uso de iPCSK9, que en nuestro es-
tudio fue limitado, podría contribuir a mejorar estos resul-
tados 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 forta-
leza es la cohorte contemporánea y prospectiva de pacientes
controlados en un PRC, incluyendo a todos los pacientes con-
secutivos, lo que reduce el riesgo de sesgo de selección co-
mún en otros registros. Entre las limitaciones, nuestro PRC
está basado en el ejercicio físico supervisado y es probable
que en algún estudio la RC no se limitó a tipos específicos
como el entrenamiento físico. Además, se obtuvieron datos
del cómputo general de cada fármaco de manera individual
en vez del tratamiento particular 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 mantienen a largo plazo.

CONCLUSIONES

En resumen, los resultados muestran que el PRC contri-
buye a reducir significativamente y de una forma manteni-
da los niveles séricos de LDL-C, CT y aumentar los nive-
les 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 aumen-
tó en el uso combinado de estatinas de alta intensidad con
Ezetimiba, clínicamente muy bien tolerado y que mejoraron
los resultados en el perfil lipídico de los participantes en el
PRC. Sin embargo, debido a que los objetivos actuales son
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más exigentes, la consecución de los objetivos de LDL-C
es mejorable, lo que sugiere una nueva evaluación de tera-
pias farmacológicas hipolipemiantes en los PRC. Asimismo,
los resultados destacan la necesidad de potenciar las políticas
y estrategias dirigidas a la cesación de tabaco y diagnóstico
precoz de diabetes.
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