








TABLA|
Caracteristicas basales de la poblacion incluida en el ensayo

Caracteristicas Grupo
1 2 3 Global
Edad (ah;;)ﬂ 61 = 11 62 +10 62 +13 61 + 11
Peso (kg) 652+ 119 71,3+12.3 678+7,6 68,2 + 10,9
Sexo (F/M) 16/0 15/2 13/4 44/6
n (%)
Historia famitiar
Efermedades coronarias 5 13 26,0
Diabetes mellitus 7 9 19 38,0
Historia clinica individual previa
Enfermedades coronarias 1 3 7 14,0
HTA 11 10 10 K} 62,0
Diabetes mellitus 2 1 6 12,0
HDL-C < 0,9 mmol/L 1 0 1 2 4,0
Medicaciones concomitantes
Miorelajantes i 9 9 29 58,0
Antagonistas del calcio 6 6 4 16 32,0
Diuréticos 5 3 6 14 28,0
f3-bloqueadores 4 2 3 9 18,0
Ansioliticos 3 4 2 9 18,0
ASA 3 1 2 6 12,0
Nitroderivados vasodilatadores 3 1 2 6 12,0
Dipiridamol 2 1 3 6 12,0
Antidepresivos 2 2 1 5 10,0
Glibenclamida 1 0 3 4 8,0

Grupo 1: policosanol (5 mg/d), Grupo 2: simvastatina (5 mg/d), Grupo 3: terapia combinada.

n Numero de pacientes.

Por otra parte, la simvastatina produjo una reduccion
significativa y efectiva del colesterol total (20,3 %) y las LDL-C
(26,2 %), mientras los triglicéridos y las HDL-C no se modifi-
caron significativamente. Los cocientes colestero/HDL-C y
LDL-C/HDL-C se redujeron significativamente en un 16,3 % y
un 22,3 %, respectivamente, lo que concuerda con reportes
previos.37’ 38

El grupo que recibi6 terapia combinada mostré reduccio-
nes del colesterol total y de las LDL-C que fueron numeéri-
camente superiores a los obtenidos con policosanol (coles-
terol total 15,7 % y LDL-C 26,2 %), pero inferiores a las ob-
tenidas con simvastatina, si bien desde el punto de vista es-
tadistico no hubo diferencias entre los grupos.

Durante el periodo de lavado en ningun grupo se apre-
ciaron efectos de rebote y las concentraciones séricas de co-
lesterol y de las LDL-C, se mantuvieron reducidas en los tres
grupos al final de este periodo.

En el grupo de terapia combinada el incremento de las
HDL-C en ambas etapas (12 %) fue superior al obtenido con
la monoterapia de simvastatina y similar al obtenido con poli-
cosanol. Las HDL-C que se habian incrementado con la mo-
noterapia con policosanol retornaron practicamente a sus ni-
veles basales después del lavado, lo que resulta Iogico. Sin
embargo, lo que resulta llamativo es el hecho de que en el

grupo de terapia combinada estos valores se mantuvieran in-
crementados al concluir la etapa de lavado. Sin embargo, se
requieren ulteriores estudios que permitan afirmar la consis-
tencia de este efecto, no existiendo una explicacion que lo
sustente.

Todos los tratamientos resultaron bien tolerados. No se
produjeron alteraciones clinicas ni de bioquimica sanguinea
que fueran atribuibles a los respectivos tratamientos, ni tam-
poco bajas por experiencias adversas y aquellas referidas
fueron leves.

Un hecho llamativo es la reduccion marcada de la creatin-
fosfoquinasa en el grupo de terapia combinada, que incluso
resulto significativa al concluir la etapa de lavado, lo que con-
trasta con el incremento de estos valores inducidos por las
estatinas,?’g hecho descrito dentro del perfil de reacciones ad-
versas relacionadas con estas drogas.

Estos resultados indican que el policosanol y la simvas-
tatina administradas a razén de 5 mg/d son efectivas y bien
toleradas en pacientes con hipercolesterolemia tipo Il. La
terapia combinada policosanol-simvastatina no produjo venta-
jas apreciables en relacién con las respectivas monoterapias.
Este hecho, unido al incremento en el costo del tratamiento
para el paciente no permite justificar su indicacion en pacien-
tes con hipercolesterolemia tipo 1.
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TABLA I
Valores del perfil lipidico en pacientes con hipercolesterolemia tipo Il tratados con policosanol,
simvastatina o terapia combinada

Grupo Nivel basal 6 semanas Lavado (4 semanas)
n (X + DE) n (X + DE) (%) n (X + DE) (%)
- © Colesteroltotal

(mmol/L) o
1 16 7,10 = 07,58 176”7%’767, 1”9 1 1,(7)2“7' R /:13,0 - 16 6,{3 +0,80™" -12,8
2 17 7,30+0,85 14 5,72 + 0,95 -20,3 14 5,83 +0,84* -18,4
3 17 7,11 +0,82 17 597 + 1,14** -15,7 16 6,13 +0,79"" -13,7

LDL-C

(mmol/L)
1 16 5,20; 060 16 4,17 £ 1,63" N —»20,71 16 4,30 + 0,82*" -16,0
2 17 5,32 £ 0,87 14 3,82 + 0,84 -26,2 14 4,00 + 0,80"" =211
3 17 5,15+ 0,80 17 3,91 +1,08** -23,6 16 4,08 + 0,90*" -20,5

HDL-C

(mmol/L)
1 16 1,48 i (),é2 7 16 o 169 +0,20™* 7 +1(5,9++ 7 716 7 1,47 + 0,25 +2,4
2 17 1,57 + 0,21 14 1,53 +0,27 -4.1 14 1,47 + 0,27 -7,6
3 17 1,50 + 0,33 17 1,66 £ 0,38 +12,0%" 16 1,63 + 0,39 +11,9

Triglicéridos

(mmol/L) ,
1 16 2,13+0,71 16 205t093 - -5,8 7 'k 16 1,78 + 0,56 -12,3
2 17 2,05+0,83 14 1,83 +0,70 -1,0 14 1,76 + 0,59 -2,6
3 17 2,30+ 1,15 17 1,99 + 0,91 -6,3 16 2,06 + 0,64 +0,5

Colesterol/HDL-C
1 16 4,931 0,96 16 3.88 +0,77*" -20,2 16 4,27 +0,86" -11,5
2 17 4,71 £ 0,76 14 3,79+0,57" -16,3 14 4,05+0,78 -9,5
3 17 5,07 + 1,89 17 3,71 +£0,88"" -23,7 16 3,94 + 1,00*" -18,7
LDL-C/HDL-C

1 16 3,6;3 -i 0,’87” 7 iﬁ 77”‘72;62;1 0;3" - 7—56,4 7 16 3,02 + 0,83 -141
2 17 3,45 +0,74 14 2,565 +0,57** -22,3 14 2,80 +0,75 -11,8
3 17 3,73+ 1,69 17 2,46 £ 0,83"*" -30,8 16 2,67 +0,92*" -24,3

n Numero de pacientes; (%) Porcentaje de cambio; (-) Reduccién; (+) Incremento.
Grupo 1: Policosanol (5 mg/d); Grupo 2: Simvastatina (5 mg/d); Grupo 3: Terapia combinada.

"

++

—_

w

p<0,01;*"p < 0,001 Comparacién con el nivel basal (Wilcoxon).
p < 0,01 Comparacion con el grupo 2 (U de Mann Whitney).

BIBLIOGRAFIA

. Anderson K.M., Wilson P.W.F., Odell P.M.and Kannel W.B. An up-

dated coronary risk profile. A statement for health professionals.
Circulation, 83, 356, 1991.

. Lipid Research Clinics Program. The lipid research clinics coronary

primary prevention trial results | and Il. JAMA, 251, 351, 1984.

. Frick M.H., Elo D., Haapa K. et al. Helsinki Heart Study: primary-in-

tervention trial with gemfibrozil in middle-aged men with dis-
lipidemia. New England Journal Medical, 317, 1237, 1987.

. Manninen V., Elo O., Frick M.H., Haapa K., Heinonen O.P., Hein-

salmi P., Heio P., Huttunen JK, Kaitaniemi P., Koskinen P., Maen-
paa H., Malkonen M., Manttari M., Norola S., Pasternack A., Pik-
karainen J., Romo M, Sjoblom T., Nikkila EA. Lipid alterations and
decline in incidence of coronary heart disease in the Helsinki Heart
Study. JAMA, 260, 641, 1988.

. Walker J.F. Worldwide experience with simvastatinlovastatin. Eur.

Heart J. 13: (Suppl. B) 21, 1992.

13

10.

.Boccuzzi S.J., Keegan M.E., Hirsch L.J., Shapiro D.R., Plitkin D.J.

and Mitchel Y.B. Long term experience with simvastatin. Drug In-
vestigation, 5, 135, 1993.

. Deslypere J.P. The role of HMG-CoA reductase inhibitors in the

treatment of hyperlipidemia: a review of fluvastatin. Current
Therapeutic Research, 56, 111, 1995.

.Arruzazabala M. de L., Carbajal D., Mas R., Castario G., So-

tolongo R. y Mesa R. Efecto del Ateromixol (PPG) sobre los
niveles de colesterol en perros Beagle. Revista CENIC Clenclas
Biologicas, 22, 60, 1991.

. Arruzazabala M. de L., Carbajal D., Mas R., lllnait J., Laguna A_, y

Castano G. Efecto del policosanol sobre el perfil lipidico de cone-
jos normocolesterolémicos. Archivos Venezolanos de Farma-
cologia y Terapéutica, 11, 80, 1992.

Cruz-Bustillo D., Mederos C.M., Mas R., Arruzazabala M. de L.,
Barreto B. y Martinez O. Efecto hipocolesterolémico del
Ateromixol (PPG) en el cerdo en ceba. Revista CENIC Clenclas
Blolégicas, 22, 62, 1991.




TABLAIl

Indicadores de seguridad en pacientes con hipercolesterolemia tipo Il tratados con policosanol,
simvastatina o terapia combinada

Grupo Nivel basal 6 semanas
n (X + DE) n (X + DE)
7 - 7 Péso corporal
(ka)
1 16 65;15&11,92 167 64,87 + 11,41
2 17 71,31 £ 12,29 14 73,00 + 11,63
3 17 67,79 £ 7,60 17 67,41 +7,53
Frecuencia cardiaca (pulsos/min)
1 16 64,37 fr,”47.03 7 16 64,37 = 3,59
2 16 65,94 + 417 14 65,71 + 3,85
3 16 66,25 + 4,28 16 67,50 + 4,83
Presion arterial diastolica (mm Hg)
1 16 7 780,62 t”8,54 o 16 80,62 +9,29 B
2 17 88,82 + 10,54 14 85,71 + 8,52
3 17 82,35 + 10,91 17 82,94 + 8,49
Presion arterial sistolica
(mm Hg)
1 167 140,00 + 15,92 16 | 7 i37,32 + 16,23
2 17 147,65 £ 16,78 14 149,29 +£ 10,72
3 17 147,65+ 17,86 17 148,82 £ 14,53
ALAT
{UIL)
1 16 26,87 +7,85 16 24,06 + 9,74
2 17 2412+ 9,26 14 24,93 + 9,85
3 17 24,41 + 8,11 17 27,47 + 6,94
ASAT
(UI/L)
1 16 23,69 + 6,03 16 24,06 + 7,36
2 17 26,00 + 6,60 14 22,71 £ 6,08
3 17 24,18 + 6,39 17 24,88 + 7,94
Creatinina
(nmol/L)
1 16 87,87 £9,48 16 79,25 +12,48
17 90,41 + 12,59 14 82,29 + 15,77
3 17 87,65 + 8,26 17 83,06 + 12,66
Glucosa
(mmol/L)
1 16 75,729 +0,92 16 493 +0,75
2 17 5,14 +0,73 14 494 + 0,60
17 564 £+ 1,13 17 529 +1,03
Creatinfosfoquinasa
(mmol/L)
1 16 117,12 + 43,33 16 105,87 + 47,58
2 16 116,75 + 38,78 14 112,43 £ 50,17
3 17 109,47 £ 26.63 17 91,82 + 27,81

Lavado (4 semanas)

n

16
14
16

15
13
15

16
14
16

16
14
16

16
14
16

16
14
16

15
14
16

16
14
16

16
14
16

(X + DE)

65,03 t 11,72
73,75 + 12,31
68,16 i 8,02

62,67 + 3,20
64,62 + 4,31
66.67 + 4,88

78,75 1 8,85
82,86 + 7,26
82,19+ 6,57

145,00 + 14,61
147,14 + 9,14
145,62 + 8,92

24,44 + 6,22
24,79 + 7,61
24,75+ 9,88

23,50 + 5,68
24,64 + 6,95
25,50 + 8,43

83,00 + 11,40
74,29 t+ 15,36*"
74,56 + 13,55""

5,23 + 0,65
509t 0,70
5,48 + 1,69

104,81 + 39,90
104,57 + 35,43
78,94 £ 26,15""

n Numero de pacientes.

** p < 0,01 Comparacién con los valores basales (Wilcoxon).









