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Prevalencia de niveles elevados de lipoproteina (a) en pacientes de Santa Fe:
una mirada al riesgo cardiovascular

Prevalence of elevated lipoprotein(a) levels in patients from Santa Fe: a look at cardiovascular risk

Lucia Rossi, Miguel Hominal.

Centro de Investigaciones Clinicas del Litoral (CICLi).

INFORMACION DEL ARTIiCULO RESUMEN

Recibido el 9 de Febrero de 2026 Introduccién: la lipoproteina (a) [Lp(a)] es una particula lipidica con propiedades aterogénicas,
Aceptado después de revision trombogénicas e inflamatorias. Su concentracion estd genéticamente determinada y se asocia de forma
el 22 de Junio de 2026 independiente con la enfermedad cardiovascular. Sin embargo, su prevalencia y relevancia clinica en
www.revistafac.org.ar poblaciones locales atin no estin claramente establecidas.

Objetivo: analizar la distribucién de los niveles de Lp(a) y su relacién con factores de riesgo y eventos
cardiovasculares en pacientes dislipémicos de una cohorte ambulatoria de la ciudad de Santa Fe.
Los autores declaran no tener Material y métodos: estudio observacional, retrospectivo y unicéntrico. Se incluyeron 404 pacientes
conflicto de intereses. adultos con dislipemia y determinacién de Lp(a), atendidos entre julio de 2019 y junio 2025. Se clasifica-
ron los niveles de Lp(a) segun la Sociedad Europea de Aterosclerosis. Se analizaron variables demografi-

cas, factores de riesgo y antecedentes de eventos cardiovasculares.

Resultados: el 69,1% de los pacientes se encontraba en prevencién secundaria. Se observaron altas
tasas de hipertension (90.1%), diabetes (29,2%) y obesidad (47.5%). E1 75,7% recibia estatinas de alta in-
tensidad, pero el valor promedio de LDL-C fue de 85,7 mg/dL. Los niveles elevados de Lp(a) se asociaron
significativamente con mayor prevalencia de diabetes, obesidad, antecedentes de ACV, ICP, enfermedad

Palabras clave: vascular y multiples eventos cardiovasculares.

Lipoproteina(a), Conclusi6n: en esta cohorte, la Lp(a) se comporté como un marcador independiente de riesgo cardio-
Dislipidemia, vascular, asociado a mayor carga de enfermedad, mds alld del control lipidico convencional. Su inclusién
Riesgo cardiovascular. sistemdtica en la evaluacion clinica podria optimizar la estratificacion del riesgo y el abordaje terapéutico.

Prevalence of elevated lipoprotein(a) levels in patients from Santa Fe: a look at
cardiovascular risk

ABSTRACT

Background: lipoprotein(a) [Lp(a)] is a lipid particle with atherogenic, thrombogenic, and inflam-
matory properties. Its plasma concentration is genetically determined and independently associated with
cardiovascular disease. However, its prevalence and clinical relevance in local populations remain insuffi-
ciently characterized.

Objective: to analyze the distribution of Lp(a) levels and their association with cardiovascular risk
factors and events in dyslipidemic patients from an outpatient cohort in the city of Santa Fe.

Methods: observational, retrospective, single-center study. A total of 404 adult patients with dyslipi-
demia and available Lp(a) measurements, evaluated between July 2019 and June 2025, were included.
Lp(a) levels were categorized according to the European Atherosclerosis Society criteria. Demographic
variables, cardiovascular risk factors, and prior cardiovascular events were analyzed.

Results: secondary prevention accounted for 69.1% of the cohort. High rates of hypertension
(90.1%), diabetes (29.2%), and obesity (47.5%) were observed. Although 75.7% of patients were re-
ceiving high-intensity statin therapy, the mean LDL-C level was 85.7 mg/dL. Elevated Lp(a) levels were

Keywords: significantly associated with a higher prevalence of diabetes, obesity, prior stroke, percutaneous coronary
Lipoprotein(a), intervention, peripheral vascular disease, and multiple cardiovascular events.

Dyslipidemia, Conclusions: in this cohort, Lp(a) behaved as an independent marker of cardiovascular risk, associa-
Cardiovascular prevention. ted with a greater burden of disease beyond conventional lipid control. Systematic inclusion of Lp(a) in

clinical evaluation may improve risk stratification and optimize therapeutic decision-making.
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INTRODUCCION

La lipoproteina (a) [Lp(a)] es una molécula de baja densidad
compuesta por una fraccion de apolipoproteina B unida cova-
lentemente a la apolipoproteina (a) [Apo(a)]. Se produce en
el higado y su concentracion estd determinada genéticamente
en mas de un 90% y depende de variaciones en el locus del
gen Lp(a) que codifica la Apo(a)'**. Posee un didmetro 70 nm
lo que condiciona que cruce libremente la barrera endotelial,
donde al igual que el LDL se puede quedar retenida dentro de
la pared arterial, aumentando el riesgo de enfermedad cardio-
vascular®®, Entre sus principales caracteristicas se destacan su
aterogenicidad y trombogenicidad, asi como su participacion
en procesos inflamatorios. A través de fosfolipidos oxidados
unidos a la Apo(a), contribuye a la activacién de monocitos y a
la disfuncion endotelial, lo que se traduce en un aumento del
riesgo cardiovascular®’.

Se estima que entre el 20-25% de la poblaciéon mundial pre-
senta niveles elevados de Lp(a)’*>67$, Diferentes sociedades
cientificas han establecido criterios distintos para la interpreta-
cion de este resultado, pero se consideran los mismos segin la
Sociedad Europea de Aterosclerosis (EAS), que clasifica los nive-
les de Lp(a) en normal: <30 mg/dL (0 <75 nmol/L); interme-
dio: 30-50 mg/dL (o 75-125 nmol/L) y alto riesgo: >50 mg/dL
(o >125 nmol/L)’. Recientemente se ha propuesto que el riesgo
cardiovascular comienza a partir de >30 mg/dL (>62 nmol/L)
y clinicamente es significativo con valores de 50 mg/dL o 105
nmol/L. Por lo que se jerarquizan en este andlisis valores interme-
dios y altos. Sin embargo, no existe un consenso universal sobre
los valores de referencia que determinan el umbral de riesgo'*.

A pesar de la creciente evidencia sobre la asociacion entre
Lp(a) y el riesgo cardiovascular, la prevalencia de este factor de
riesgo en distintas poblaciones ain no esti determinada com-
pletamente. El estudio HERITAGE examind la prevalencia de los
niveles elevados de dicho compuesto en 48135 pacientes con en-
fermedad vascular aterosclerética, destacando que el 25% de los
casos presentaron valores que superaron el umbral para riesgo
cardiovascular 50 mg/dl o 125 nmol/1"

En este contexto, el presente estudio busca analizar la dis-
tribucion de los niveles de Lp(a) en los pacientes que se asisten
diariamente, con el objetivo de describir la distribucion de los
niveles de Lp(a), y analizar su asociacion con los factores de ries-
go y la enfermedad cardiovascular aterosclerdtica en una cohorte
ambulatoria de Santa Fe.

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, de caricter retrospectivo y unicéntrico,
en el cual se analizaron todos los pacientes dislipémicos con de-
terminacion de Lp(a), evaluados en forma ambulatoria en el Cen-
tro de Investigaciones Clinicas del Litoral, desde Julio de 2019
hasta Mayo de 2025.

Se analizaron los datos demograificos, factores de riesgo y
eventos cardiovasculares propiamente dichos y su asociacién con
los niveles de Lp(a).

Las determinaciones de este compuesto se expresan en mg/dl
o nmol/L segtin el método utilizado por el laboratorio correspon-
diente para realizar el test. Se dividi6 a la muestra en grupos de

riesgo segun la determinacion del Lp(a), segun la clasificacion de
la EAS que clasifica los niveles normal, intermedio y alto riesgo’.

Para analizar a la poblaci6n se defini6 a la prevencion primaria
como el conjunto de estrategias y medidas destinadas a prevenir
la aparicién de enfermedad cardiovascular clinica como infarto
de miocardio, accidente cerebrovascular o enfermedad arterial
periférica en personas que ain no han presentado ningdn even-
to cardiovascular. Incluye el control de factores de riesgo como
hipertension arterial, dislipemia, diabetes mellitus, tabaquismo,
obesidad, sedentarismo, dieta poco saludable, entre otros. El ob-
jetivo de esta es reducir el riesgo de que una persona desarrolle
una enfermedad cardiovascular por primera vez. Por otro lado
se llam6 prevencion cardiovascular secundaria a aquellas inter-
venciones dirigidas a personas que ya han presentado un evento
cardiovascular clinico con el objetivo de evitar recurrencias, pre-
venir complicaciones y reducir la mortalidad®.

Se considerd tratamiento con estatinas de alta intensidad al
empleo de atorvastatina a dosis de 40 a 80 mg o rosuvastatina de
20 a 40 mg, asociadas o no a ezetimibe, segin las recomendacio-
nes actuales'.

Analisis estadistico

Para el anilisis de los datos se utiliz6 el software IBM SPSS Sta-
tistics version 27 (IBM Corp., Armonk, NY, Estados Unidos). Las
variables continuas se expresan como mediana y rango intercuar-
tilico (RIC), mientras que las variables categéricas se presentan
como frecuencias absolutas y porcentajes. Para la comparacion
entre grupos se utilizo la prueba de Chi cuadrado o el test exacto
de Fisher para variables categoricas, segun correspondiera. Las
variables continuas se compararon mediante la prueba de Mann-
Whitney U. Se considerd estadisticamente significativo un valor
de p<0,05.

Con el objetivo de identificar predictores independientes de
enfermedad cardiovascular, se realiz6 un andlisis de regresion lo-
gistica binaria multivariada. La presencia de enfermedad cardio-
vascular se consider6 como variable dependiente. Se incluyeron
en el modelo las variables consideradas clinicamente relevantes
y potencialmente asociadas con enfermedad cardiovascular. Los
resultados se expresan como odds ratio (OR) ajustados con sus
correspondientes intervalos de confianza del 95% (1C95%).

RESULTADOS

Durante el periodo analizado, se conformé una muestra de
404 pacientes, de los cuales el 65,6% eran hombres y el 34,4%
mujeres, con una edad media de 64,9 afios. Se identificé la pre-
valencia de factores de riesgo cardiovasculares, destacindose
en el 90,1% hipertension arterial (HTA), 29,1% diabetes melli-
tus (DBT) y 47,5% la obesidad, definida como indice de masa
corporal (IMC) >30 kg/m2. Presentan hdbitos toxicos como
consumo de tabaco en forma activa en el 11,3% y el 36,9% eran
exfumadores.

El 69,1% de la poblacion presentaba antecedentes de eventos
cardiovasculares. En particular, el 58,4% habia sufrido un infarto
agudo de miocardio (IAM), el 60,3% se habia sometido a una
intervencion coronaria percutinea (ICP), el 19% era portador
de enfermedad vascular periférica, el 6,6% habia padecido un
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TABLA 1
Tratamiento hipolipemiante
Tratamiento farmacoldgico %
Atorvastatina 10-20 mg 7,4%
Atorvastatina 40-80 mg 20,8%
Rosuvastatina 5-10 mg 10,1%
Rosuvastatina 20-40 mg 56,6%
Ezetimibe 3,9%
Acido bempedoico 1,2%
Sin tratamiento 3,7%

accidente cerebrovascular (ACV) y el 5,2% habia requerido una
cirugia de revascularizacion coronaria (CABG). Ademais, el 15,3%
presentaba mds de un evento cardiovascular previo. A partir de
estos datos, se determind que el 30,9% de los pacientes se en-
contraba en prevencin primaria, mientras que el 69,1% requeria
prevencion secundaria.

El 96,3% de los pacientes recibian tratamiento hipolipemian-
te, correspondiendo en el 77,4% de los casos a estatinas de alta
intensidad (Tabla 1).

El valor promedio de colesterol LDL result6 ser significativa-
mente menor en el grupo de Lp(a) normal (80,1+30,9 mg/dl vs.
87,6=28,5 mg/dl; p<0,012), tal como se evidencia en la figura 1.

Segun la clasificacion de la EAS, en esta poblacion se pudo
detectar que en el 67.1% de los pacientes presentaban valores
de Lp(a) con bajo riesgo, el 4,6% riesgo intermedio y el 28,3%
alto riesgo.

Al comparar los factores de riesgo y eventos cardiovasculares
en pacientes con niveles normales o elevados de Lp(a), se ob-
serva mayor prevalencia de DBT (23,5% vs. 41,7%, p<0,001),
IAM previo (53,1% vs. 70,1%, p=0,002), ACV (4% vs. 12,6%,
p=0,003), enfermedad vascular periférica (11,9% vs. 34,6%,

Comparacién de LDL-c segtn niveles de Lp(a)
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FIGURA 1.
Comparacion de LDLc entre grupos.

p<0,001) y mds de un evento cardiovascular previo (6,1% vs.
35,4%, p<0,001) (Figura 2). No se observaron diferencias signi-
ficativas respecto a HTA, revascularizacion previa ni en IMC >30.

Se realizé un anilisis de regresion logistica binaria multiva-
riada para identificar los factores asociados de manera indepen-
diente con la presencia de enfermedad cardiovascular. La enfer-
medad cardiovascular se considerd como variable dependiente,
mientras que edad, sexo, DBT, obesidad (IMC >30 kg/m?) y los
niveles elevados de Lp(a) se incluyeron como variables indepen-
dientes por su relevancia clinica.

Como se observa en la tabla 2, 1a edad, la diabetes mellitus y
la elevacion de Lp(a) se asociaron de manera independiente con
la presencia de enfermedad cardiovascular. Los pacientes con
Lp(a) elevada presentaron un incremento cercano al doble en
la probabilidad de enfermedad cardiovascular (OR 1,92; 1C95%
1,13-3,27; p=0,016), independientemente de la edad, el sexo,

Factores de riesgo y enfermedad cardiovascular seguin niveles de Lp(a)
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TABLA 2
Regresion logistica multivariada
Variable OR 1C95% P

Edad 1,04 1,01-1,06 0,009
Sexo femenino 0,39 0,24 -0,62 <0,001
Diabetes Melli-tus 3,26 1,80 - 5,92 <0,001
IMC >30 0,73 0,46-1,15 0,175
Lp(a) elevada 1,92 1,13-3,27 0,016

la DBT'y la obesidad. La DBT mostr6 la asociacién de mayor mag-
nitud (OR 3,26; 1C95% 1,80-5,92; p<0,001), mientras que el
IMC >30 kg/m? no alcanzé significacion estadistica.

DISCUSION

Diversos estudios han demostrado que la exposicién cronica
a concentraciones elevadas de Lp(a) a lo largo de la vida se asocia
de manera causal con un aumento del riesgo cardiovascular'>1,

Las guias mas recientes en dislipidemias recomiendan la de-
terminacion de Lp(a) al menos una vez en la vida adulta, con
el objetivo de identificar individuos con niveles elevados he-
redados (=180 mg/dL o >430 nmol/L), quienes presentan un
riesgo cardiovascular elevado a lo largo de su vida. También se
sugiere su evaluacion en pacientes con antecedentes familiares
de enfermedad cardiovascular (ECV) prematura o cuando se
requiere una mejor estratificacion del riesgo en individuos con
riesgo intermedio, con una recomendacion clase Ila y nivel de
evidencia C*.

Historicamente, la indicacion para solicitar Lp(a) estaba cir-
cunscrita principalmente a contextos de prevencion secundaria,
tales como ECV prematura, hipercolesterolemia familiar, ECV
recurrente a pesar del tratamiento Optimo, o estenosis aortica
calcificada, entre otros®. Sin embargo, en los dltimos anos se
ha evidenciado un cambio progresivo hacia su uso también en
prevencion primaria, lo cual se refleja en el incremento de su
solicitud en bases de datos clinicas y en la prictica ambulatoria
habitual.

Los resultados de este estudio ponen de relieve la prevalencia
de factores de riesgo cardiovascular clasicos en la cohorte anali-
zada, compuesta mayoritariamente por pacientes en prevencion
secundaria. Esta observacion no solo confirma la alta carga de
enfermedad aterosclerdtica en el dmbito ambulatorio, sino que
también sugiere oportunidades para optimizar el abordaje inte-
gral del riesgo cardiovascular.

Uno de los hallazgos mas relevantes fue la elevada proporcion
de pacientes con niveles aumentados de Lp(a), los cuales se aso-
ciaron significativamente con una mayor prevalencia de DBT y
antecedentes de eventos cardiovasculares, incluyendo ACV y en-
fermedad vascular periférica. Este patron sugiere que este com-
puesto podria actuar como un marcador de riesgo residual, no
adecuadamente reflejado por los niveles de colesterol LDL, inclu-
so en pacientes bajo tratamiento con estatinas de alta intensidad.
Este hallazgo se alinea con la literatura reciente, que posiciona a

la Lp(a) como un factor de riesgo cardiovascular independiente y
potencial blanco terapéutico en el futuro cercano.

En este sentido, los hallazgos obtenidos con el uso de inhibi-
dores de PCSK9 respaldan la hipotesis de que la reduccion de los
niveles de Lp(a) podria contribuir a disminuir el riesgo residual,
incluso en pacientes bajo tratamiento hipolipemiante intensivo'’.

Pese a la alta proporcion de pacientes tratados con estatinas
potentes, los niveles promedio de LDL se mantuvieron por en-
cima de las metas recomendadas para prevencion secundaria.
Este fenomeno podria deberse a multiples causas, entre ellas una
intensificacion insuficiente del tratamiento, problemas de adhe-
rencia o limitaciones en el acceso a terapias combinadas en el
actual contexto sanitario. Asimismo, la ausencia de diferencias
significativas en los niveles de LDL entre los grupos con Lp(a)
elevada y normal refuerza la hipétesis de que esta representa una
via alternativa de riesgo no captada por los parimetros lipidicos
convencionales, y el poco impacto de los tratamientos actuales
sobre la reduccion de esta.

En este marco, la inclusion sistemdtica de Lp(a) en la evalua-
cion del riesgo cardiovascular podria mejorar significativamente
la estratificacion y personalizacion terapéutica, especialmente en
individuos con riesgo intermedio o con antecedentes familiares
de ECV prematura.

Finalmente, estos resultados son consistentes con lo reporta-
do en otras poblaciones, como en un estudio reciente en China,
donde también se observo una elevada prevalencia de Lp(a) en
pacientes con alto riesgo cardiovascular, lo que refuerza la nece-
sidad de seguir profundizando en su utilidad como herramienta
de prediccion y prevencion’®.

Limitaciones

Este estudio presenta limitaciones que deben ser considera-
das al interpretar sus resultados. En primer lugar, se trata de un
registro unicéntrico, lo que puede limitar la generalizacion de
los hallazgos a otras poblaciones con diferentes caracteristicas
demograficas, clinicas o asistenciales. En segundo lugar, la indi-
cacion de la medicion de Lp(a) pudo haber estado influenciada
por el criterio clinico del médico tratante, lo que introduce un
posible sesgo de seleccion hacia pacientes con mayor riesgo car-
diovascular y en prevencion secundaria, lo que limita extrapolar
a la poblacion general o a prevencion primaria. En tercer lugar,
se enfatiza que no existe una estandarizacion para la medicién
de Lp(a), se utilizan diferentes métodos en los laboratorios para
definirla. Finalmente, el tamano muestral y el nimero de even-
tos observados pueden haber limitado la potencia estadistica
para detectar asociaciones en algunos subgrupos o desenlaces
secundarios.

CONCLUSIONES

En esta cohorte ambulatoria, aproximadamente un tercio de
los pacientes presenté niveles elevados o intermedios de Lp(a).
Esta elevacion se asoci6 de manera independiente con una mayor
carga de enfermedad cardiovascular aterosclerdtica, reforzando
su utilidad como biomarcador para la estratificacion del riesgo
cardiovascular residual.
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