
El estudio del papel del co-
lesterol en distintos proce-
sos indispensables para el 
buen funcionamiento del 
organismo está llevando a 

ESPECIAL    ATENCIÓN INTEGRAL EN EL INSOMNIO                              CUADERNILLO CENTRAL

Colesterol, más allá 
de la ateroesclerosis
El exceso podría 
estar asociado 
con una menor 
fertilidad, según 
un estudio

CCAA prevén 
volver a invertir en 
infraestructuras y 
personal tras  
la ligera subida…

SANIDAD

Todas las regiones que 
han presentado su pro-
yecto de presupuestos 
para 2015 (faltan tres) 
elevan los fondos sani-
tarios. Baleares y Extre-
madura, con un 10,3 y 
un 6,8 por ciento, suben 
más que la mayoría, que 
crece entre el 1 y el 5 
por ciento, con los fon-
dos de Galicia, La Rio-
ja y Cantabria casi con-
gelados. Infraestructu-
ras, tecnología y perso-
nal se beneficiarán de 
las subidas, que, en 
todo caso, no compen-
sarían lo perdido desde 
2011, y se verán lastra-
das por el aumento del 
IVA sanitario y la asun-
ción de competencias 
locales.           PÁGS. 4 y 6

Presupuestos 
sanitarios 
regionales al 
alza, pero… 
¿lo suficiente?
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Los decanos 
quieren un examen 
común para entrar 
en el grado       PÁG. 14

SALUD LABORAL

Un juez reconoce 
a un médico 
la incapacidad 
permanente total 
por depresión  PÁG. 18

CALIDAD

Ramón y Cajal, 
primer hospital 
español en 
acreditar su 
trabajo social   PÁG. 10

Ricardo Rigual, presidente de los 
decanos de Medicina.

CORPORACIONES

"Es preferible un 
proyecto legal de 
colegios imperfecto 
a no tener ley"   PÁG. 17

Juan Manuel Garrote, secre-
tario general de la OMC.
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…pero IVA y 
competencias 
locales podrían 
minar el ascenso

En cáncer de 
mama puede 
ejercer un papel 
similar al de los 
estrógenos

Su presencia en 
el cerebro es 
esencial para la 
memoria y el 
aprendizaje

descubrir su implicación 
clave en ámbitos tan diver-
sos como las enfermedades 
neurodegenerativas, la este-
rilidad y diferentes tipos de 
cáncer. La evaluación de la 

fertilidad, el tratamiento 
antitumoral y las estrate-
gias para combatir el dete-
rioro cognitivo pueden salir 
reforzadas con estas inves-
tigaciones.             PÁGS. 2 y 3

El hematológico, cada 
vez más curable

AVANCES EN CÁNCER

La leucemia 
mieloide cró-
nica es el pa-
radigma de 
las neoplasias 
hematológi-
cas que se 
pueden curar 
gracias a las 
nuevas tera-
pias biológi-
cas, según ha 
i n f o r m a d o  
Adrián Alegre, 
presidente del 
comité orga-
nizador del 
congreso de 
Hematología que se ha ce-
lebrado en Madrid, y en 
el que se han presentado 

fármacos más eficaces 
para los mielomas y los 
linfomas.                   PÁG. 22

Pascual Marco y Adrián Alegre.

Un nuevo test no invasivo detecta 
precozmente cáncer endometrial
El equipo de Ginecología y 
Obstetricia de la Funda-
ción Jiménez Díaz, de Ma-
drid, lidera una investiga-
ción multicéntrica sobre el 

primer test no invasivo 
para la detección tempra-
na del cáncer de endome-
trio. Participan 10 centros 
y 300 pacientes.       PÁG. 24

Se doblan las moléculas en I+D
La industria biofarmacéu-
tica sigue cercando al cán-
cer, con 771 compuestos 
en desarrollo para las dis-
tintas formas de la enfer-

medad, cifra que casi do-
bla la de hace diez años. 
Roche y Novartis son las 
compañías con más com-
puestos avanzados. PÁG. 12 

DIARIO MÉDICO, con la innovación en el SNS
La gran capacidad de innovación del SNS volvió a quedar patente en la entrega de 
premios a las Mejores Ideas, de DIARIO MÉDICO. Más de 600 personas procedentes de 
toda España, entre ellas autoridades nacionales y autonómicas y representantes de la pro-
fesión, acudieron al acto en el Teatro Nacional de Cataluña, en Barcelona.      PÁGS. 30 a 39

INSOMNIO

A T E N C I O N

I N T E G R A L
D I A R I O  M É D I C O + C O R R E O  F A R M A C É U T I C O

19
SU TRATAMIENTO NO REQUIERE TANTAS VUELTAS

EN OCASIONES EL ABORDAJE DEL INSOMNIO SE COMPLICA POR PRESCRIPCIONES INADECUADAS 

DE FÁRMACOS, DE LOS QUE EL PACIENTE SUELE ABUSAR. EN MUCHOS CASOS LA SOLUCIÓN ES  

SENCILLA Y NO HAY QUE DARLE TANTAS VUELTAS; BASTA CON UNA BUENA HIGIENE DEL SUEÑO
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l colesterol es 
una pieza 
clave en la 

arquitectura celular, 
en concreto, en la 
membrana, a la que  
da fluidez además de 
permitir la 
comunicación con el 
entorno. Esta máxima 
bioquímica se hizo 
más visible que nunca 
(en detalle y en 
movimiento) gracias al 
trabajo de un grupo de 
investigadores de la 
Universidad de 
California, en Irvine. 
Con ayuda de 
tecnología aportada 
por el Centro Nacional 
de Investigación de 
Neutrones, pudieron 
examinar la 
membrana celular a 
una resolución mil 
veces mayor que la 
ofrecida por un 
microscopio óptico. 
Sería el equivalente a 
ampliar la punta de 
una aguja a las 
dimensiones de un 
edificio. Este vistazo 
sin precedentes de la 
membrana celular, 
según se publicó 
después en Biophysical 
Journal, tenía como 
objeto encontrar 
nuevas vías para 
mejorar la 
administración de los 
fármacos. Los 
científicos pudieron 
observar a las células 
en movimiento, y el 
efecto que causaba en 
las membranas (en la 
imagen) la presencia y 
ausencia del 
colesterol.

s conocido el papel funda-
mental que ejerce el coleste-
rol en el correcto funciona-
miento del organismo. El te-
rritorio cardiaco sigue sien-
do el más explorado, en con-
sonancia con la enorme in-
cidencia y prevalencia de 
las enfermedades cardio-
vasculares. El resto de  
áreas de influencia han sido 
mucho menos analizadas, 
pero en algunas de ellas em-
piezan a estudiarse a fon-
do los efectos de este com-
ponente ubicuo e indispen-
sable para la vida. 

ESTERILIDAD 

Esta misma semana, un es-
tudio publicado en Proce-
edings of the National Aca-
demy of Sciences (PNAS) 
ofrece pruebas del vínculo 
que podría existir entre el 
exceso de colesterol y la es-
terilidad femenina (ver DM 
del 4-11-2014). Según ha vis-
to un equipo estadouniden-
se en ratones, el colesterol 
induce la activación prema-
tura del óvulo, reduciendo 
la fertilidad.  

Si se confirma en huma-
nos, este efecto ayudaría a 
explicar los resultados de  
algunos estudios epidemio-
lógicos, como el publicado 
el pasado mes de agosto en 
Journal of Clinical Endocri-
nology & Metabolism, que 
mostraba que los niveles de 
colesterol libre en sangre, 
en hombres y en mujeres, 
pueden aumentar el tiempo 
que tardan las parejas en 
conseguir un embarazo. 

El colesterol, mucho 
más allá del corazón

Un estudio publicado esta semana revela     
su posible papel en la esterilidad femenina

Cada vez son más los trabajos que lo asocian 
al desarrollo de cáncer, como el de mama

MADRID 
R. SERRANO, S. MORENO,   
M. SÁNCHEZ-MONGE

E E

Para Onica Armijo, espe-
cialista adjunta del Servicio 
de Reproducción Humana 
del Hospital La Paz, de Ma-
drid, estos hallazgos cobran 
sentido si se tiene en cuen-
ta que "el colesterol es uno 
de los sustratos para la sín-
tesis de hormonas esteroi-
deas". No obstante, señala 
que la literatura científica 
sobre este aspecto aún no es 
muy amplia y por eso "no se 
incluyen los niveles de co-
lesterol en el estudio básico 
de esterilidad".  

Lo que sí está comproba-
do es la menor tasa de ges-
tación en las pacientes con 
sobrepeso, pero el papel in-
dependiente del colesterol 
sólo se considera, de mo-
mento, en las mujeres con 
síndrome de ovario poli-
quístico. "Tal vez sería in-
teresante medir también el 
colesterol", concluye Armi-
jo, si bien aclara que este 
factor sólo explicaría una 
pequeña parte de los casos 
de esterilidad. 

Por otra parte, un estudio 
reciente en conejos ha re-
velado, según explica José 
Martínez González, vicedi-
rector del Centro de Investi-
gación Cardiovascular 
(CSIC-ICC) en el Hospital de 
la Santa Creu i Sant Pau, en 
Barcelona, que "la adminis-

tración de colesterol en la 
dieta, además de conducir 
al rápido desarrollo de ate-
roesclerosis en la aorta, per-
turbó la barrera entre san-
gre-testículo e hizo que los 
animales mostrasen proble-
mas de fertilidad". El exper-
to añade que "en las hem-
bras también se ha compro-
bado que un exceso de co-
lesterol crea problemas de 
fertilidad". 

Al igual que Armijo, Mar-
tínez cree que "habrá que 
investigar más en huma-
nos", pero expone los resul-
tados de un pequeño estu-
dio que da cuenta del pa-
pel fundamental del coles-
terol en diversos tipos de cé-
lulas, incluidos los gametos: 
"Se ha visto en voluntarios 
sanos que la atorvastatina, 
un inhibidor potente de la 
síntesis del colesterol, pro-
duce alteraciones en la for-
mación de los espermato-
zoides".  

CÁNCER 

Una de las patologías en las 
que se investiga con más in-
tensidad es cómo influye el 
colesterol en el cáncer. El 
grupo de Carlos Enrich, del 
Departamento de Biología 
Celular, Inmunología y Neu-
rociencias del Centro de In-
vestigación Biomédica Ce-
llex, en Barcelona, ha publi-
cado sendos artículos en 
Cell Reports y Molecular 
Biology Cell en los que des-
vela la influencia que ejerce 
en el desarrollo tumoral "la 
acumulación de colesterol 
LDL en determinados com-
partimentos intracelulares, 
como los endosomas tar-
díos". Esto provoca "un de-
sequilibrio en los niveles de 
colesterol en otros orgánu-
los intracelulares, como las 
membranas del complejo de 
Golgi y la membrana plas-
mática de las células. Es-
tos pequeños cambios de 
los niveles del colesterol 
afectan directamente a la 

maquinaria molecular res-
ponsable de alterar la mi-
gración y/o la invasión celu-
lar". En contrapartida, el co-
lesterol HDL podría tener 
efectos beneficiosos: "En los 
modelos celulares que he-
mos estudiado se demues-
tra que la adición de HDL 
a las células en cultivo pro-
duce alteraciones en la loca-
lización subcelular de un 
grupo de proteínas SNARE 
que son responsables del 
transporte de integrinas (re-
ceptores de membrana de 
las moléculas de la matriz 
extracelular); esto tiene 
como consecuencia la modi-
ficación de la adhesión, mi-
gración y la invasión de las 
células". 

El cáncer de mama es, po-
siblemente, el más estudia-
do en cuanto a su relación 
con el colesterol. Así, un es-
tudio publicado a finales de 
2013 en Science reveló que 
un metabolito del coleste-
rol, denominado 27HC, fun-
ciona como los estrógenos 
al fomentar la expansión de 
la mayoría de tumores de 
este tipo. 

Para Pedro Mata, presi-
dente de la Fundación Hi-
percolesterolemia Familiar, 
la relación del cáncer de 
mama con el colesterol pue-
de estar modulada por la 

El guardián 
que mantiene 
en orden la 
membrana  
de las células

dieta. Este especialista con-
sidera sumamente valiosa 
la información que están 
aportando los diversos es-
tudios sobre el papel del co-
lesterol más allá de las en-
fermedades cardiovascula-
res. No obstante, aclara que 
este sigue siendo el princi-
pal campo de batalla. "No-
sotros tenemos una cohorte 
de 4.000 personas con hi-
percolesterolemia familiar 
(HF). Ya se han producido 
unos 70 fallecimientos, el 62 
por ciento de los cuales fue-
ron por enfermedad corona-
ria y sólo el 19 por ciento 
por cáncer". En cambio, en 
la población control, forma-
da por familiares no afec-
tos, entre los escasos falle-
cimientos registrados "el 
cáncer ha sido la patología 
más prevalente". 

En todo caso, el experto 
aclara que, de momento, el 
seguimiento medio a los in-
dividuos de la cohorte es de 
una media de cinco años. 
"Cuando alcancemos un se-
guimiento de 20 años ya ve-
remos qué ocurre". 

CEREBRO 

Lo que sí ha observado el 
equipo de Mata, aunque de 
momento sólo ha sido en un 
pequeño estudio con perso-
nas de una edad media de 
60 años que se publicó en 
2012 en American Journal 
of Medicine, es que el 21,3 
por ciento de individuos con 
HF tenían deterioro cogniti-
vo leve, frente a únicamente 
el 3 por ciento de los contro-
les. "En los afectados por HF 
la cifra es de casi siete veces 
más, un resultado muy sig-
nificativo", apostilla el espe-
cialista. 

La relación con el deterio-
ro cognitivo en general y 
con la enfermedad de Alzhe-
imer en particular se ha ex-
plorado en animales de la-
boratorio, en los que se ha 
apreciado que "un exceso de 

Sin colesterol (en amarillo, abajo) 

la membrana celular se desordena 

(imagen superior).

� pasa a la pág. 03

Un estudio publicado 
en 'Science' reveló que 
un metabolito del 
colesterol funciona 
como los estrógenos al 
fomentar la expansión 
de la mayoría de 
tumores de este tipo

Una investigación en 
personas con 60 años 
de media mostró que 
el 21,3 por ciento de 
sujetos con HF tenían 
deterioro cognitivo leve, 
frente al 3 por ciento  
de los controles

Se ha observado que 
el envejecimiento va 
acompañado de     
una paulatina pérdida 
del colesterol de la 
membrana de las 
neuronas situadas en 
el hipocampo

Los defectos en el 
metabolismo del 
colesterol pueden 
contribuir al desarrollo 
de síndromes, como 
las enfermedades     
de Alzheimer, 
Huntington y Parkinson
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colesterol puede deteriorar 
el aclaramiento de amiloide 
beta", añade Mata. 

En todo caso, el colesterol 
más importante en el cere-
bro no es el sanguíneo, sino 
el que se encuentra en la 
membrana plasmática de 
las células. "Es esencial 
para que no se produzca un 
intercambio iónico indesea-
do, actúa como barrera", se-
gún explica Carlos Dotti, in-
vestigador del Centro de 
Biología Molecular, del 
CSIC y la Universidad Autó-
noma de Madrid. El equi-
po de este científico publi-
có el pasado mes de agos-
to un estudio en EMBO Mo-

lecular Medicine que de-
muestra que el envejeci-
miento va acompañado de 
una paulatina pérdida del 
colesterol de la membrana 
de las neuronas del hipo-
campo. Esto determina que 
la proteína Akt, que partici-
pa en procesos relaciona-
dos con el crecimiento y la 
supervivencia celular, se 
mantenga en un estado per-
sistentemente activo, im-
pidiendo que las neuronas 
respondan a nuevos estí-
mulos que llevan a la for-
mación de la memoria. 

Dotti aclara que el coles-
terol que se encuentra en el 
cerebro se metaboliza y se 

degrada de forma indepen-
diente del que está en la 
sangre, ya que éste no atra-
viesa la barrera hematoen-
cefálica. "El colesterol alto 
en sangre no conduce a una 
elevación del cerebral", sen-
tencia. 

En palabras de este cien-
tífico, "lo que más altera el 
colesterol del cerebro es el 
estrés metabólico, que au-
menta con la edad". El coles-
terol en la enfermedad cere-
bral: a veces determinante 
y frecuentemente implica-
do es el sugerente título de 
una revisión que publicó 
Dotti este año en EMBO Re-
ports. Las mutaciones en ge-

nes relacionados con el co-
lesterol llevan al deterioro 
temprano de las funciones 
cerebrales. Además, señala 
el investigador, cada vez son 
más los estudios que apun-
tan a que los defectos en el 
metabolismo del colesterol 
pueden contribuir al desa-
rrollo de diferentes síndro-
mes, como las enfermeda-
des de Alzheimer, Hunting-
ton y Parkinson, así como a 
los déficits cognitivos típi-
cos del envejecimiento". En 
todos estos aspectos, el co-
lesterol constituye una dia-
na terapéutica perfecta. Lo 
que habrá que investigar es 
cómo llegar hasta ella.

El Alzheimer, el Parkinson o 
el Huntington son tres 
ejemplos de la posible 
influencia cerebral.

as estatinas son 
una de las fami-
lias de fármacos 

que mayor éxito han cose-
chado en el tratamiento de 
las enfermedades cardio-
vasculares, reduciendo 
tanto la mortalidad por 
esta causa como la morta-
lidad global. De ahí que 
pueda pensarse en ampliar 
sus indicaciones a otras 
patologías que estén más o 
menos relacionadas con el 
colesterol. 

Al fin y al cabo, es de so-
bra conocido que estas 
moléculas poseen un efec-
to pleiotrópico. En este 
sentido, tal y como señala 
el presidente de la Funda-
ción Hipercolesterolemia 
Familiar, Pedro Mata, "se 
ha visto que las estatinas 
podrían proteger de deter-
minados tipos de cáncer". 
Por otro lado, algunos es-
tudios preliminares mues-
tran que el uso de atorvas-
tatina "podría estar asocia-
do con un menor deterio-
ro cognitivo". 

No obstante, Carlos Do-
tti, del Centro de Biología 
Molecular, puntualiza que 
también se ha advertido 
que ciertas estatinas, entre 
ellas atorvastatina, lovas-
tatina y simvastatina, cru-
zan la barrera hematoen-
cefálica. En cambio, hay 
otras que no lo hacen: ro-
suvastatina, pravastatina 

Pros y contras 
del tratamiento 
con estatinas

Su utilidad no abarca todas las 
dolencias vinculadas al colesterol

MADRID 
M.S.M 
Maria.Sanchez@diariomedico.com

y fluvastatina. La razón 
hay que buscarla en que 
las estatinas del primer 
grupo son lipofílicas, 
mientras que las del se-
gundo, no. 

ADVERTENCIA DE LA FDA 

De hecho, Dotti recuerda 
que la agencia estadouni-
dense del medicamento, la 
FDA, "difundió la adverten-
cia de que muchas perso-
nas que están tomando es-
tatinas podrían sufrir tras-
tornos cognitivos". El in-
vestigador aclara que esta 
recomendación sólo sería 
aplicable a aquellos pa-
cientes que por edad o por 
otros factores se encuen-
tren en el grupo de mayor 
riesgo. 

Como trasfondo, las 
nuevas recomendaciones 
de la Asociación America-
na del Corazón (AHA, se-
gún sus siglas en inglés) 
para el tratamiento del co-
lesterol alto añaden más 
leña al fuego y, según di-
versos expertos, podrían 
llevar a un aumento consi-
derable de la prescripción 
de estatinas. 

Por lo tanto, las estati-
nas pueden ser uno de los 
puntos de partida en la 
evaluación de nuevas es-
trategias terapéuticas 
frente al colesterol no rela-
cionado con las enferme-
dades cardiovasculares, 
pero también habrá que 
explorar otras opciones 
farmacológicas.

L
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UN COMPONENTE UNIVERSAL CON IMPLICACIONES EN MÚLTIPLES ENFERMEDADES

A medida que los investigadores, tanto clínicos como básicos, profundizan en el conocimiento de las funciones que ejerce el colesterol en el organismo, cada vez 
son más las enfermedades en las que se observa que un déficit o un aumento de los niveles de este compuesto resulta clave.

� viene de la pág. 02

ENFERMEDADES 
NEURODEGENERATIVAS

COLESTEROL

ENFERMEDADES 
CARDIOVASCULARES

El colesterol puede influir en 
la maquinaria molecular 
responsable de alterar la 
migración celular.

CÁNCER

La investigación sobre el 
papel del colesterol en la 
diabetes tipo 2 es incipiente, 
pero no desdeñable.

DIABETES

Hay diversos 
estudios en 
modelos 
animales y en 
humanos que 
relacionan el 
colesterol con 
menor fertilidad.

FERTILIDAD

Las enfermedades 
cardiovasculares siguen 
siendo el principal  
'campo de juego'.
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