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Mela-análisis: [a monoterap¡a Gon estat¡nas es eficaz
para la preuenc¡ón de accidentes Gerehrouasculares
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se III J. Byington R, Hoen H et al.
Arch Intern Med. 1997: l-57: 130-5-1310

Objetivo
Meta-análisis para determinar los ef'ectos de la reducción de l¿r

colesterolemia con estatinas sobre la inciclencia de Accidente Ce
rebrov¿rscular (ACV).

Fuentes de Datos
Búsqueda en MEDLINE (hasta 199-5) de todo ensayo clínico

con estatinas como monoterapia hipolipemiante.

Selección de Estudios
Se seleccionaron l2 estudios landomizados qr.re cr-rmplieron los

siguientes criterios: 1) utilización de estatinas como monodrogas, 2)
registro de eventos cardior,asculares como puntos finales, y 3) repor-
te de Ia incidencia de ACV. Se incluyeron zl enstyos de prevención
primaria de enf-ermedad coronaria y 8 de prevencirin secundaria.

Resultados Principales
Entre los 19.500 pacientes incluidos se reportaron ,130 ACV.

10.1 en estudios de prevcnción prirraria y 326 en los de prevcn
ción sccunclaria. El seguirniento promedio fle de 3.1 años. Anaii-
zando cn conjunto los estudios de prevención prirnariu ) secun-
daria, se regiitlalon 182 ACV en el grupo con fármacos y 2,18 en
el grr.rpo placebo. lo que signifíca una disminución del riesgo de
ACV del 27úlc o RR 0.73 (IC 9-57c 0.60-0.89).

El anírlisis por separado de los ensayos de prevención prima
ria y secundaria mostró los siguicntes resultados:
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Referencias: * * Significativo (P < 0.005). RRR: Reducción de Riesgo Relativo*, RR: Riesgo Relatir,o,'

En los 8 estudios de prevención secundar-ia hubo 673
eventos coronarios en el grupo estatinas y 95.1 en el -erupo
placebo. lo que implica una disrrinución del riesgo de casi
un 30clc o RR 0.70 que es muy sir.nil¿rr al RR para ACV (0.69
-ver tabla ).

Conclusiones
El descenso de los niveles de ccfesterol con estatinas disminul'e ei

ries-eo de ACV, cspecialmente en pacientes con enf-errnedad corcmariu
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Cornenta.rio

Si bien existe clara evidencia sobre el descenso del colesterol y
la disminución del riesgo coronario, Ia relación con el ACV y la mor-
taliclad general es controveftid¿r. Un rneta-análisis cle,15 ensayos clue
reunió 13.000 ACV entre 4-50.000 pacientes, no encontró ¿rsoci¿rción
alguna (l). De hecho un meta-an¿ilisis prel,io concluy(r clue la dis-
minución de la colesterolemia no disminr-rye Ia molbimortaliclad por
ACV y que el clofibrate incrementaría el riesgo c1e ACV fatal. espe-
cialmcnte hernon'ágico (2). Pt¡r otra parte se lelacion(r el tratamien
to hipolipemiantc corr cl ¿rLrmento de mortalidad por caus¿ts no c¿u:
diovasculares conro rnuefie violenta y cáncer (3). trstos estudios no
ev¿rluaban al rics-co cle ACV como resultaclo principal. C¿rbe enton-
ces suponer qr-re Ios efectos obscnados ¡roclr-ían estar daclos por di-
f-erentes motivos: laltr de pocler de los cstudios. eféctos indeseablcs
de las drogas ensayadas. etcctos lrirrnacr¡dinhnticos específicos. Un
primer indicio que insinu¿rba la asociaci(rn entre colesterol l ACV lo
reveló un meta-análisis de .1 cstr-rclios con pravastatina quc ntostró
una disminución no signiticativa (P= 0.05-1t del riesgo cle ACV de
ul 607o (.1). Los dos presentes trabajos analizaron los principales en-
sayos de Ia úrltima dócada que evaluaron a l¿is estatinas como fitono-
tcrapia. Ambos analizaron riesgo de ACV. ¡, eJ segunclo evaluó acle-
mírs mortalidad general. Se obselvó una reducción dcl riesgo relati-
vo'¡ de ACV de27-29c/a. Cuando ¿rnaiizarnos separ¿tdilnente estu-
dios de prevención prirnaria y secundaria de coronariopatía, encou-
tramos en los primcros una disminución no significativa clel 1.5 al

20%, y en los segundos una disminucitin sígnificativa mayor dcl 30' r
Esto podría cleberse a la menor incidencia de ACV en 1,rs pue ientr.
no coronat'ios. Es posible c¡re aumentando cl núrmero de paciente.
las diférencias sear-r si-unif icativasl sin embargo el núrnelo neLc\ru.
pal'a tratar'r' scrí¿i rnuv grande. tornanclo ntenos fhvorablc Ia re]aci,-,:
cosrc-eféctir"idad de la intcrvcnción. Otro pr-rnto es si la disminuci,,:
del ries-to de ACV es erclusivamentc a expensas de krs isclr-réntic,'-
(r'uás rel acionaclos li siopa«rló-gicamente con el colesterol). Lanre :.

tablernente. los subtil'ros de eventos cerebrr¡v¿rsculares no están i..
criminados en los estudios ¿ualizados, pero en el caso que los h.'
morí-gicos no clintinuycran. se diluir'ía el efecto beneficioso sob-.
los isqr-rérnicos con lo cual el beneflcio sería aún mayor. Es mír:. r:
cl pcor de los c¿rsos en clue el riesgo cle ACV hcmorrágico aunten.-.
ra con nivelcs bajos de colestcrol corno insinuar¿r al_qún estudio p:.
vio (-5), cl et-ecto neto sobre la nlortaliclad por ACV obscrvado e'n :'.-
tos estudios cs aún favorable. En cu¿rnto a la mortalidad general .:-
mos que disrr-rinuye tanto en el grupo de prevenci(rn primaria t16
como secundaria (21%,¡ sin cambios sobrc la mortalidad no cilrJ. -
vascular. Estos rcsultados beneficiosos con estatinas podrían cler.:
se a varias causi-ls: rnayor descenso clcl colestcrol ficntc r otrJ. -: -

gas (20% vs. 107c) y de LDL (30-40% vs. l0-l2olc)l et-ectos l.li,: -

nales específicos (restauración endotelial. estabilización de placrL -,:--
romatosa); múrinros ef'ectos advelsos. Además cs fáctible clue f ::-
de 1¿r disr¡inución dcl ries-eo dc ACV sea secundario ¿i la sisni: - -.
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