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RESUMEN. Este estudio presenta los resultados de un ensayo
simple ciego vs. placebo en el cual se investigaron los efectos del
tratamiento con diferentes dosis de policosanol durante 8 semanas
sobre el perfil lipidico de 46 pacientes con hiperlipoproteinemia
tipo II. Una vez transcurridas 4 semanas de dieta, los pacientes re-
cibieron aleatoriamente tabletas de placebo (n =7 ) o policosanol
en dosis diarias delm g( n=7 ).2m g(n=6 ),5m g(n=7 ),
10 mg (n =7), 20 mg (n =5) y 50 mg (n = 7) que ingirieron en
el horario de la cena. Al transcurrir 8 semanas se produjo un de-
cremenio significativo de los valores de coleserol, LDL-C, LDL-C
/HDL-C y Colesterol/HDL-C en los grupos tratados con las dosis
comprendidas entre 5 y 50 mg/d . La reduccién de los niveles séri-
cos de colesterol total y LDL-C resulté dosis-dependiente. En los
grupos que recibieron dosis diarias de 5 y 50 mg de policosanol se
apreciaron incrementos en los niveles de HDL-C que resultaron
significativas solo en el caso de los pacientes que recibieron la
dosis de 10 mg/d . Los triglicéridos sélo disminuyeron significati-
vamente en el grupo que recibié 50 mg/d . El tratamiento fue muy
bien tolerado, no reportidndose efectos adversos durante el estudio.

ABSTRACT. A single-blind versus placebo trial was conducted in
46 hyperlipoproteinemic type II (H II) patients to study the polico-
sanol dose-effect relationship. In this trial, 46 patients from both
sexes were included after a diet-only period. They were randomly
distributed in six different groups: placebo (n =7) and groups
treated with daily doses of policosanol at | mg (n =7), 2 mg (n = 6),
Smg(n=7), 10mgmn=7),20mg (n =5) or 50 mg (n =7 ).
Patients were taken placebo or policosanol tablets at dinner time.
After 8 weeks of treatment, a significant reduction of total choles-
terol low density lipoproteins-cholesterol (LDL- C), LDL-C to
high density lipoproteins-cholesterol (HDL-C) and cholesterol to
HDL-C ratios were observed in patients receiving doses from 5 to
50 mg/d . Total cholesterol and LDL-C reductions were dose-de-
pendent. Moreover, an increase of HDL-C was observed in the pa-
tients treated from 5 to 50 mg doses, but only in the group treated
with 10 mg dose this increase achieved statistical significance.
Triglycerides and very low density lipoprotén cholesterol (VLDL-C)
did not show significant changes, except for the 50 mg dose
treated-group, where a significant reduction was observed. No pa-
tient withdrew from the trial. Adverse effects were not reported in
this trial, which suggests that treatment was well tolerated.

INTRODUCCION

La hipercolesterolemia asociada a un incremento de los
niveles séricos de lipoproteinas de baja densidad (LDL) se
considera un factor de riesgo crucial en el desarrollo de las
enfermedades cardiovasculares isquémicas.

Cuando la hipercolesterolemia es moderada, un control
dietético adecuado para reducir las cifras de colesterol puede
controlar los niveles de colesterol y colesterol transportado
por las LDL (LDL-C) dentro del intervalo deseado. Sin em-
bargo, aunque la dieta debe ser la terapia de primera opcion,
frecuentemente la dieta por si sola no es suficiente para con-
trolar la hipercolesterolemia.

Teniendo en cuenta que las enfermedades cardiovascu-
lares isquémicas constituyen la causa fundamental de morbili-
dad y mortalidad en pacientes de mediana y avanzada edad,
asi como los resultados de diferentes ensayos clinicos que
han demostrado que las drogas hipocolesterolémicas previ-
enen significativamente las enfermedades cardiovasculares
coronarias,’ el interés sobre estos medicamentos se ha ido
incrementando en los ultimos afos, lo que justifica las investi-
gaciones en torno a nuevos agentes hipolipemiantes gue re-
sulten eficaces y seguros.

El policosanol es una mezcla de alcoholes alifaticos de
alto peso molecular aislada de la cana de azlcar (Saccharum
officinarum L.) que produce efectos hipocolesterolémicos en
modelos experimentales.E'5 De igual modo, la administracion
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de policosanol produjo una reduccion significativa del
colesterol sérico y LDL-C en voluntarios sanos.

Este estudio consistio en un ensayo simple-ciego que se
desarrollé con el objetivo de investigar la relacién entre el
efecto hipocolesterolémico logrado y las dosis diarias de poli-
cosanol administradas durante 8 semanas a pacientes con
hipercolesterolemia primaria tipo Il

PACIENTES Y METODOS

Este estudio incluyé 46 pacientes ambulatorios de am-
bos sexos que presentaban hiperlipoproteinemia tipo Il y
edades comprendidas entre 30y 75 anos (media, 48 afos).
Veintidos (47,83 %) de ellos eran mujeres y 24 (45,65 %),
hombres.

Los pacientes fueron reclutados en el ensayo después
de obtener su consentimiento en una consulta inicial (consulta 1),
siendo definitivamente incluidos si sus niveles de LDL-C eran
= 4 mmol/L después de concluir un periodo de 4 semanas
sometidos a una dieta para reducir niveles de colesterol (dieta
hipocolesterolémica de primer nivel) y sin consumir ningun
tipo de terapia hipolipemiante, condiciones que fueron man-
tenidas a través del ensayo.

Se excluyeron pacientes que presentaran otros tipos de
hiperlipoproteinemia, diabetes, asi como enfermedades
hepaticas, renales, tiroideas o neoplasicas diagnosticadas.
También se excluyeron mujeres embarazadas o con posibili-
dades de estarlo durante el ensayo.



Al finalizar el periodo de dieta, se tomaron muestras de
sangre venosa en condiciones de ayuno de 12 h para la de-
terminacion del perfil lipidico. Estos valores representaron el
nivel basal de referencia.

Estos datos se registraron en la consulta2ye ne sta
misma consulta los pacientes recibieron, de modo aleatorio y
en condiciones de simple ciego, tabletas idénticas de placebo
o policosanol (1, 2, 5, 10, 206 50 mg/d) que se administraron
una vez al dia durante 8 semanas en el horario de la cena.

Al finalizar este periodo, se repitieron las determinacio-
nes y se interrogo a los pacientes acerca de posibles reaccio-
nes adversas.

El colesterol y los triglicéridos séricos, se determinaron
por métodos enzimaticos empleando juegos de reactivos
Boéehringer-Mannhein (Alemania). El colesterol unido a las
lipoproteinas de alta densidad (HDL-C) se determiné a partir
del contenido de colesterol encontrado en el sobrenadante
obtenido después de precipitar las VLDL y LDL segun Seigler
y Wu.” La LDL-C se calculé mediantela formula de Friedewald®
siempreque los triglicéridostuvieranun valor< 4,5 mmol/L.

Las principales variables de eficacia fueron las variacio-
nes de los niveles de LDL-C y colesterol total. El criterio de
eficacia se bas6 en considerar que al finalizar el tratamiento
se produjera una reduccion de al menos un 10% de las cifras
de colesterol y LDL- C.

El analisis estadistico de las variaciones ocurridas en
cada grupo se realizo mediante el test no paramétrico de Wil-
coxon para muestras pareadas, mientras que la comparacion
de los cambios (%) de los diferentes grupos tratados vs. pla-
cebo se realizé mediante el test de la U de Mann Whitney.

RESULTADOS

La comparacion de los valores basales entre los diferen-
tes grupos revel6 diferencias significativas en relacion con las
cifras de HDL-C del grupo tratado con 5 mg/d que resultaron
significativamente menores que las del grupo placebo, asi
como los valores de triglicéridos del grupo tratado con
20mg/ d que también resultaron inferiores a los del control.

Sin embargo, en relacion con las principales variables de
eficacia, las diferencias entre grupos de los valores basales
no fueron significativas. Los efectos de los diferentes
tratamientos (placebo o policosanol: 1, 2, 5, 10, 20 6 50 mg/d)
sobre el perfil lipidicode los pacientesse resumen en la Tablal.
Como se aprecia, al final del tratamiento se obtuvo una reduc-
cion significativa de los niveles de colesterol y LDL-C en los
grupos que recibieron las dosis de 5, 10, 206 50m g diarios
de policosanol.

La figura 1 muestra la relacion entre el % de variacion de
los niveles de colesterol total y LDL-C y la dosis de poli-
cosanol administrada. La comparacion estadistica de estos
cambios en los grupos fratados vs. las ocurridas en el pla-
cebo resulto significativa en el rango de dosis 5-50m g/d .

No se produjeron cambios significativos en los niveles de
triglicéridos y VLDL-C, mientras que en los grupos gue reci-
bieron las dosis diarias de 5, 10, 20 y 50 mg de policosanol,
se apreciaron incrementos en los niveles de HDL-C que resul-
taron significativos solo en el caso de los pacientes que reci-
bieron la dosis de 10mg /d de policosanol.

El tratamiento fue muy bien tolerado, no reportandose
efectos adversos durante el estudio.

DISCUSION

Estos resultados demuestran la reduccion significativa y
dosis-dependiente de los niveles séricos de colesterol total y
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LDL-C producida por el policosanol después de 8 semanas
de tratamiento en pacientes con hiperlipoproteinemia tipo Il.

TABLA|
Efectos del tratamiento con policosanol sobre los lipidos
y lipoproteinas séricos (mmol/L) en pacientes
con hiperlipoproteinemia Il

Tratamiento  Dosis Nivel basal Semana 8
(mg/d)
(X + DE)
Colesterol
Placebo 06 75+0,73 7,01 £0,65
Policosanol 1 710+ 235 7,69 + 2,61
2 6,68 + 0,83 6,24 + 0,66
5 7,43 +£1,07 6,45+ 0,79*
106, 95+ 0,17 5,96 + 0,59*
206, 61+043 5,35+ 0,72*
506, 95+ 0,98 5,57 + 0,46*
LDL-C
Placebo 04 ,45 + 0,44 5,00 £ 0,62
Policosanol 1 457 +1,104 78+0,84
2 4,51 £ 0,98 4,38 +0,80
5 511 +1,16 4,23 +0,79*
104, 84 + 0,58 3,72 £ 0,86*
204, 83 + 0,62 3,44 +0,74*
504, 88+0,84 3,48 + 0,40"
HDL-C

Placebo 01 .34 £ 0,30 1,35+ 0,30
Policosanol 1 1,29 £ 0,38 1,14 £ 0,24
2 1,01 £0,59 0,93 +0,44

5 0,96 + 0,18 1,07 £0,17
101, 15+0,29 1,33 +£0,33"

201, 36+042 1,46 + 0,36

501, 22+0,37 1,38 £0,39

Triglicéridos®

Placebo 01 7 +£0,84 1,79+ 0,21
Policosanol 1 2,57 £1,69 1,75+1,12
2 2,25+0,92 2,14 +0,54

2,81+1,16 3,12+0,60

10 3,03 + 0,96 2,35+1,08

20 0,91 + 0,52 0,91 +0,50
50 2,00+0,53 1,95 £ 0,65"

*p < 0,05 (Test de Wilcoxon para series pareadas).
# Se expresan como mediana.

Ademas, se produjo un incremento moderado de las
HDL-C que sdlo resultd significativo en el grupo que recibio
10mg de policosanol.Este incremento de los nivelesde HDL-C
no mostro dependencia de la dosis. Los niveles de triglicéri-








