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Controversias respecto al uso de estatinas
en el sindrome coronario agudo

Controversies regarding the use of statins
in the acute coronary syndrome

Estimado Editor:

He leido el articulo de Ruiz Bailen', respecto a las estatinas en
la fase aguda del sindrome coronario agudo, y coincido respecto
a que falta evidencia clara que respalde su uso. Sin embargo, a
pesar de lo que expresa el autor, no podriamos sugerirlos como
terapéutica habitual para pacientes con el sindrome hasta que
no se diluciden algunas de las hipotesis sobre los mecanismos de
accion y efectos pleiotropicos de las estatinas.

El eje de algunos de los efectos pleiotropicos de las
estatinas es la disminucion del mevalonato que es el
precursor del colesterol y de compuestos isoprenoides no
esteroideos, al lograr la inhibicién de la HMG-CoA reductasa’.

Tales efectos incluyen varios que resultan beneficiosos y
cardioprotectivos, como mejoria en la funciéon endotelial,
incremento de la biodisponibilidad de o6xido nitrico, y otros
como una actividad inmunosupresora paulatina, capacidad
de reclutar células progenitoras endoteliales e inhibicion de
la hipertrofia ventricular®.

Sin embargo, al inhibir la sintesis de acido mevalénico
desciende la produccién de ubiquinona (o coenzima Q10)
que se encuentra en cantidades importantes en el corazon y
es un componente esencial de la cadena respiratoria
mitocondrial. Las estatinas, al interferir en la sintesis de
ubiquinona afectan la funcion mitocondrial y producen un
efecto deletéreo sobre el misculo cardiaco, al disminuir la
produccion de ATP y desacoplar la fosforilacion oxidativa
produciendo radicales libres*.

Otro efecto no benéfico de las estatinas es la disminucion
de la selenocisteina-tRNA, que controla la expresion de
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todas las selenoproteinas. Al ser interrumpida la via del
mevalonato, la selenoproteina-tRNA no puede transformarse
en una molécula funcional. Tanto la disminucion de la
ubiquinona como la de selenoproteinas, estarian vinculadas
a la miopatia por estatinas’.

Por ello, y a pesar que muchos pacientes con patologia
coronaria que ingresan a nuestras unidades de cuidados
intensivos ya tienen una terapéutica usual con estatinas,
debemos ser cautos al prescribir o indicar estos farmacos en
pacientes con sindrome coronario agudo, y monitorizar
aquellos que ya los consumen. Se debe sugerir fuertemente
la realizacion de ensayos clinicos sobre la incorporacion de
estatinas en el arsenal terapéutico de un paciente con
sindrome coronario agudo, y también se deben apoyar las
investigaciones experimentales que nos permitan conocer
los aspectos aln no aclarados de estos farmacos.
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Administracion precoz de estatinas
sobre el sindrome coronario agudo

Early administration of statins in acute
coronary syndrome

Sr. Editor:

En respuesta a la carta del Dr. Camps sobre el «uso precoz de
las estatinas en el sindrome coronario agudo (SCA)»,
coincido, y asi lo expongo en el texto original', en la
existencia de controversia en la administracion precoz de
estatinas, pues existen muchos estudios con gran heteroge-
neidad, aunque la lectura de estos muestra que la mayoria
de ellos coincide en encontrar efectos beneficiosos en la
administracion de estatinas sobre el SCA, beneficio que se
podria traducir en una disminucién de la mortalidad precoz.

Molyneux ha demostrado en un reciente estudio que el nivel
elevado de coenzima Q10 se asocia con una disminucion de la
mortalidad ante la insuficiencia cardiaca cronica®. Las estatinas
disminuyen esta coenzima Q10, pero también disminuyen clara-
mente la mortalidad en la enfermedad cardiovascular, lo que
podria ser paradojico. No obstante, debemos recordar que esta
coenzima Q10 es «una mas» de las multiples vias que se
modifican, con la administracion de estatinas, en la via del col-
esterol. A pesar de que uno de los mUltiples efectos deletéreos
de las estatinas sean los mencionados por el Dr. Camps, también
se conocen multiples mecanismos bioquimicos por inhibicion de
«metabolitos intermedios», que claramente tienen efectos
deletéreos al alterar el sistema inflamatorio, procoagulante, o
la neovascularizacion, entre otros'. En cualquier caso, el
resultado medible final es la supervivencia, y este objetivo
final parece que es mejor con la administracion de estatinas.

Esta carta podria hacer una pregunta aun mas interesante:
Jqué tiene mas valor, una decision basada en fisiopatologia o
una evidencia? Obviamente, ante una débil evidencia



CARTAS AL DIRECTOR

433

cientifica, debemos respetar los conocimientos fisiopatolo-
gicos (aunque debemos recordar que la fisiopatologia
también nos guarda muchos secretos, y estos a veces se
interrogan tras los hallazgos encontrados en ensayos clini-
cos). De igual modo, entiendo que lo ideal seria un ensayo
clinico dirigido a la evaluacion de la administracion de
estatinas durante la fase precoz, pero ;es posible? ;Cual seria
la muestra requerida? ;Estarian dispuestas las empresas
farmacéuticas implicadas en la situacion actual, cuando ya
esta sentada su indicacion a la salida del hospital? Estoy muy
de acuerdo con el Dr. Camps, en cuanto a ser cautos para
lograr el mayor beneficio de los pacientes. Pero ;es ser
prudente y beneficioso no administrar estatinas, o, lo que
podria ser peor, retirar las estatinas durante la fase aguda a
los pacientes que ya la tomaban, efecto Gltimo que parece
ser inductor de mayor morbimortalidad®? No podemos ni
debemos limitar la administracion de un farmaco, aunque
desconozcamos sus completas vias de accion, si conocemos
que el resultado final es una disminucion de la morbimorta-
lidad. ;Acaso conocemos a la perfeccion todos los mecanis-
mos de los agentes terapéuticos utilizados en la actualidad?

Con respecto a la evidencia actual sobre este tema,
considero que es adecuado recomendar la administracion de
estatinas, de forma precoz, en los pacientes con infarto agudo
de miocardio. En el caso del SCA sin elevacion del segmento

Véase contenido relacionado en DOI: 10.1016/j.medin.2010.03.012
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ST, el grupo de trabajo de la SEMICYUC considera adecuada la
administracion precoz de estatinas en las primeras 24 h*.
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¢Influyen los antecedentes de consumo
de sustancias adictivas en la necesidad
de sedacion del paciente critico?

Does a history of substance abuse influence
sedation requirements in critically-ill patients?

Sr. Director:

El fendmeno de la adiccion a sustancias de abuso ha
alcanzado en los ultimos 30 afos una extraordinaria
importancia, por sus consecuencias sociales y sanitarias’.
Las sustancias psicoactivas mas utilizadas por la poblacion
espanola son el alcohol y el tabaco (entre las drogas legales)
y el cannabis, la cocaina y el éxtasis (entre las drogas
ilegales). Este consumo puede inducir, por un lado,
fendmenos de tolerancia y, por otro, induccion enzimatica
hepatica, que podrian repercutir en las necesidades de
sedoanalgesia cuando estos pacientes requieren ingreso en
una unidad de cuidados intensivos (UCI)%.. De hecho, el
personal que trabaja en una UCI tiene la sensacion de que
cuando ingresan consumidores regulares de drogas de abuso,
requieren dosis mas altas de farmacos para lograr una
sedacion y analgesia adecuada.

Para verificar si esta percepcion es cierta, se diseio un
estudio prospectivo de 10 meses de duracion, realizado en la
UCI-quirlrgica de un hospital de alta tecnologia y aprobado
por el comité de ética y de investigacion del centro. Todos

los pacientes que precisaron analgesia o sedacion durante
las primeras 72 h de su ingreso se dividieron en 2 grupos. El
grupo | incluyé pacientes traumaticos, politraumaticos o
postoperatorios de cirugia general, con antecedentes
recogidos a través de una anamnesis dirigida al paciente o
a un familiar préximo del consumo de sustancias adictivas
(tabaco, alcohol etilico, heroina, cocaina, anfetaminas o
cannabis). El grupo 1 estaba formado por pacientes con los
mismos criterios del grupo 1, pero sin antecedentes del
citado consumo. Se evaluaron las necesidades cualitativas y
cuantitativas de midazolam, diacepam, propofol, clometia-
zol, clotiapina, morfina, remifentanilo, metadona, clonidi-
na, paracetamol, ketorolaco y dexketoprofeno, por ser los
farmacos mas utilizados con finalidad sedoanalgésica en
nuestra unidad.

Se incluyeron 54 pacientes, de los cuales 30 (55,6%) se
incorporaron en el grupo 1y 24 (44,4%) en el grupo i. La media
de edad fue de 49,9 anos, el 25,9% fueron mujeres, el 72,2%
fueron hombres y un transexual, sin observarse diferencias
significativas entre ambos grupos. En el grupo de consumidores,
las sustancias de abuso mas utilizadas fueron el tabaco (29,6%),
el alcohol etilico (20,4%), la cocaina (9,3%) y el cannabis (3,7%).
El andlisis estadistico de las necesidades cualitativas y
cuantitativas de los farmacos utilizados con finalidad de
analgesia o de sedacion no mostro ninguna diferencia significa-
tiva entre uno u otro grupo. La estancia media en la UCI del
grupo consumidor fue de 12,6 dias y de 19,9 dias para el grupo
no consumidor, con una mortalidad global del 9,3%, sin
observarse tampoco diferencias entre ambos grupos.

Este estudio tiene diversas limitaciones, entre éstas el
reducido nimero de casos recogidos, el no haber estratifi-
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