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PUNTOS CLAVE

La modificacion del estilo de vida se recomienda para prevencion cardiovascular (CV) primaria y
secundaria en todos los pacientes, con o sin tratamiento hipolipemiante.

Las estatinas son los hipolipemiantes de eleccion en prevencion primaria y secundaria.

En prevencidn secundaria se recomiendan estatinas de intensidad moderada en todos los pacientes
y de intensidad alta en sindrome coronario agudo (salvo >75 afios).

En prevencién primaria se recomiendan estatinas de intensidad baja-moderada en pacientes con
SCORE>5% y en situaciones clinicas de riesgo CV alto-muy alto.

Las estatinas con relacion coste-efectiva mas favorable en nuestro medio son: simvastatina a dosis
bajas-moderadas (10-20-40 mg/d); y atorvastatina a dosis altas (80 mg/d; o en caso de intoleran-
cia, 40 mg/d).

Si se produce intolerancia a estatinas, se recomienda mantener las medidas no farmacoldgicas,
suspender temporalmente su administracion, reducir la dosis, probar régimen alternante o cambiar
a otra estatina (segn el riesgo CV).

Todas las decisiones relacionadas con el tratamiento hipolipemiante deben ser compartidas y con-
sensuadas con el paciente, sus familiares y/o cuidadores.

No se recomienda:

- Tratamiento hipolipemiante en hipercolesterolemia aislada sin otros factores de riesgo CV (excepto

si CT=320 mg/dl y/o ¢c-LDL>240 mg/dl).

- Gonsiderar niveles especificos de colesterol como objetivo terapéutico para orientar el tratamiento

hipolipemiante en prevencidn primaria o secundaria.

- Utilizar hipolipemiantes diferentes a estatinas para prevencion primaria en pacientes con riesgo CV
bajo-moderado, en pacientes que toleran las estatinas, ni asociados a éstas en caso de ineficacia.

INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular (CV) constituye la causa més
importante de morbimortalidad a nivel mundial (1,2). En la ma-
yoria de paises europeos la mortalidad CV ha disminuido consi-
derablemente en las dltimas décadas, pero la morbilidad CV ha
aumentado (1,3). En Andalucia en el afio 2008, la mortalidad por
causa vascular supuso un 35% del total de defunciones, siendo
este porcentaje simillar al resto de Espafia 32% (4).

En la enfermedad CV estan implicados factores de riesgo modi-
ficables y no modificables (3-5). Esta fuertemente relacionada
con el estilo de vida de los pacientes, especialmente con el
consumo de tabaco, héabitos alimentarios poco saludables, inac-
tividad fisica y estrés psicosocial (1,4) (ver tabla 1).

La hiperlipidemia constituye uno de los principales factores de
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Factores de riesgo de la enfermedad cardiovascular

Modificables No modificables

. Tabaquismo . Edad cronoldgica y bioldgica
. Inactividad fisica / vida sedenta- | (debilidad, fragilidad, ende-
ria blez)

. Dieta inadecuada . Antecedentes familiares /

. Sobrepeso / obesidad ( perime- | hiperlipidemia familiar

tro cintura, indice de masa corpo- | . Raza o etnia (origen surasid-
ral) tico)

. Hipertensién arterial . Enfermedad renal crénica

. Diabetes . Enfermedades inflamatorias
. Dislipemias (hiperlipidemia) autoinmunes (p.ej. artritis

. Factores socioeconémicos (p.ej. | reumatoide, artritis psoriatica,
poder adquisitivo, educacion, lupus eritematoso sistémico,
situacion laboral) vasculitis)

. Factores psicosociales (p.ej.
estrés, depresion, ansiedad)

Tabla1. Tomada de (5).

Recientemente se han publicado nuevas guias sobre prevencion
GV en distintos paises (2,3,7,8) y estd prevista la publicacion de
otra en Espafia (actualmente como resumen) (9), que suponen un
cambio importante respecto a las guias anteriormente disponibles
(1,4,10), en cuanto al tratamiento hipolipemiante. Las principales
diferencias se refieren al calculo del riesgo GV, objetivos terapéuti-
cos y pacientes susceptibles de tratamiento.

En los dltimos afios se ha producido en Andalucia un aumento del
consumo de hipolipemiantes (12,9% entre 2010 y 2014), siendo

las estatinas los hipolipemiantes mas utilizados (85,5% del total en
2014) (ver gréfico 1).
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Grafico 1. (Fuente: Subdireccion de Prestaciones. Servicio Andaluz de
Salud, octubre 2015)

La elevada morbimortalidad asociada a las enfermedades CV vy el
aumento del consumo de hipolipemiantes en los Ultimos afios,
justifican establecer el papel de estos medicamentos en la preven-
cion GV, en funcion de las evidencias disponibles y su relacion
beneficio-riesgo. En este articulo se analizan comparativamente las
recomendaciones de las principales guias de prevencion CV en
relacion al tratamiento hipolipemiante, incidiendo en la seleccion y
dosificacion de las estatinas en prevencion primaria y secundaria.

RIESGO CARDIOVASCULAR

Todas las guias sobre prevencion GV recomiendan el calculo del
riesgo GV como una herramienta fundamental previa a las inter-
venciones preventivas en la practica clinica (4,10). EI calculo del
riesgo CV permite identificar los pacientes asintomaticos que po-
drian beneficiarse de las medidas preventivas, valorar la necesidad
de tratamiento farmacoldgico y su intensidad; asi como evaluar la
eficacia de las intervenciones terapéuticas y modificarlas en funcion
de su evolucion (4,10).

Se recomienda cuantificar el riesgo GV en prevencién primaria en
pacientes asintomaticos varones >40 afios y mujeres >50 afios (0
postmenopdusicas), que presenten uno o mas factores de riesgo
CV (p.ej hiperlipidemia); o que tengan antecedentes familiares de
enfermedad CV prematura (1,3-5).

No se considera necesario cuantificarlo en pacientes con situacio-
nes clinicas consideradas de riesgo GV alto o muy alto, que requie-
ren intervencion terapéutica inmediata; ni para la prevencion se-
cundaria (1,3,4,8,10).

Se dispone de numerosos modelos o sistemas para el célculo del
riesgo GV, pero los mas utilizados en nuestro medio son el SCORE
(Systemic Coronary Risk Evaluation), basado en la poblacion de
distintas regiones europeas; y el REGICOR (Registre Gironi del
Cor), basado en las tablas Framingham calibradas y validadas para
la poblacién espafola. Ambos modelos calculan la probabilidad (%)
de presentar un episodio GV en un periodo de 10 afos, con algunas
diferencias que se describen en la tabla 2 (1,4,10,11).

Principales diferencias entre los modelos REGICOR y SCORE
para el célculo del riesgo cardiovascular

SCORE (?) REGICOR
(Systemic Coronary | (Registre Gironi del
Risk Evaluation) Cor)

Edad poblacion | 40-65 afios 35-74 afos

Calibracion de ecua-
cién basada en estu-
dio de cohortes

Metodologia Ecuacion basada en
estudio de cohortes
(poblacion europea)

Calibrada en nuestro (Framingham)
medio Validada en nuestro
medio

Tipo de medida | Mortalidad Morbimortalidad

Infarto de miocardio
(mortal, no mortal,
silente), angina ()

Eventos Muerte en pacientes
considerados con enfermedad coro-
naria o cerebrovascu-
lar, arteriopatia perifé-
rica, insuficiencia
cardiaca, entre otras

Factores de Edad, sexo, presion Edad, sexo, presion

riesgo a arterial, colesterol arterial, colesterol

valorar (total y HDL), taba- (total y HDL), taba-
quismo quismo, diabetes

Niveles de Bajo (<1%), moderado | Bajo (<5%), modera-

riesgo (1%-5%), alto (5%- do (5%-9,9%), alto

(en 10 afios) 10%), muy alto (10%-14,9%), muy
(=10%) alto (15%)

(%) Tablas diferentes para paises del norte y el sur de Europa. Recomendado
en Andalucia. (°) Las (ltimas versiones de las tablas Framingham incluyen
también el riesgo de ictus.

Tabla 2. Modificada de (11,19)
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Tabla SCORE de riesgo a los 10 afios de enfermedad
cardiovascular mortal en las regiones de Europa de bajo riesgo

MUJERES VARONES
No fumadoras Fumadoras Edad No fumadores Fumadores
180 15 17 20 23 26
160 10 12 14 16 19

140 11 13
120

180

160
140
120

180

160
140
120

Presion arterial sistolica

160
140
120

180

MODIFICACION DEL ESTILO DE VIDA

Las estrategias preventivas dirigidas a la poblacién general y a los
grupos de riesgo han mostrado sus beneficios en la morbimortali-
dad CV; y de hecho, més del 50% de la reduccién de la mortalidad
CV observada en los dltimos afios se atribuye a la intervencion
sobre factores de riesgo modificables, principalmente tabaquismo,
presion arterial y colesterol (1,2).

La modificacion del estilo de vida de los pacientes es fundamental
en la prevencion y el tratamiento de la enfermedad CV, al mejorar
los factores de riesgo y reducir la morbimortalidad CV (4,17).
Segun la OMS, con cambios adecuados del estilo de vida se po-
drian prevenir mas de tres cuartas partes de la mortalidad CV (1),
por lo que se considera la opcién de primera eleccion.

Todas las guias de prevencion CV recomiendan instaurar y mante-
ner medidas para modificar el estilo de vida en todos los pacientes
de riesgo CV (prevenci6n primaria) y en pacientes con antecedentes

160
140
120

olesterol (mmol)

Puntuacion SCORE

mg/dl
>15%
10-14%

Riesgo a los 10 anos
5-9% de ECV mortal en
3-4% poblacion de bajo
riesgo cardiovascular

Tabla 3. Tomada de (1)

El Proceso Asistencial Integrado (PAI) de Riesgo Vascular de Anda-
lucia (4), de acuerdo con las guias europeas (1,10) y el Comité
Espafiol Interdisciplinario de Prevencion Cardiovascular 2013 (12),
recomienda utilizar el modelo del proyecto SCORE en su version
adaptada a poblaciones de bajo riesgo CV del sur de Europa. Este
modelo permite estratificar los pacientes en diferentes niveles de
riesgo GV, considerando riesgo alto una estimacion superior
al 5%; pero tiene la limitacion de no permitir su utiliza-
cién en >65 afos (1,4,10) (ver tabla 3). La guia del
Sistema Vasco de Salud (SVS) recomienda el
modelo REGICOR (riesgo alto >10%) (9), que
puede ser de mayor utilidad entre 65 y 74 afios y
en diabéticos.

Las guias del American College of Cardiology /
American Heart Association (ACC/AHA) (7), Natio-
nal Institute for Health and Care Excellence (NICE) (3)
y Joint British Societies (JBS) (2) incorporan nuevas
calculadoras para cuantificar el riesgo GV, que reducen el
umbral de riesgo para recomendar hipolipemiantes. Estas calcula-
doras han sido cuestionadas al ampliar la poblacién de pacientes
susceptibles de tratamiento, especialmente los de menor riesgo CV,
y aumentar innecesariamente el riesgo de efectos adversos (13-16).
Se ha planteado que la calculadora de la ACC/AHA sobreestima el
riesgo GV, no ha sido suficientemente validada y no supone ningu-
na aportacion frente a la SCORE, ampliamente utilizada y de mayor
aplicabilidad en los paises europeos (13-15).

No se recomien-
dan niveles
especificos de
colesterol como
objetivo terapéuti-
co en prevencion
CV primaria o

secundaria

o0 enfermedad CV establecida (prevencidn secundaria); con inde-
pendencia de que reciban o no tratamiento farmacoldgico. Las
principales medidas recomendadas son: abandono del tabaquismo,
actividad fisica moderada, dieta equilibrada (ingesta calérica ade-
cuada, sustitucion de grasas saturadas por insaturadas, fomentar
dieta mediterrdnea, reducir consumo de sal) y reduccion del con-
sumo de alcohol (1-5,7,8,10).

TRATAMIENTO HIPOLIPEMIANTE
Objetivo terapéutico: ¢niveles de colesterol?

Existe cierta controversia sobre la consideracion de los niveles
plasmaticos de colesterol como objetivo terapéutico del tratamiento
hipolipemiante. La reduccién de dichos niveles se asocia a una
disminucion del riesgo de eventos CV y eventualmente, de la mor-
bimortalidad CV. Sin embargo, se ha sefialado que los ensayos
clinicos evaldan la eficacia de dosis fijas de hipolipemiantes (estati-
nas), sin plantear que se alcancen niveles especificos de colesterol;
y por tanto, éstos no deben constituir un objetivo para modificar,
mantener o suspender el tratamiento hipolipemiante (13,18).

De acuerdo con los argumentos anteriores, las
guias mads recientes (ACC/AHA, NICE, SVS vy
Department of Veterans Affairs / Department of
Defense o VA/DoD) no recomiendan niveles
especificos de colesterol como objetivo para
orientar el tratamiento con estatinas en pre-
vencion primaria ni secundaria, sino que se
estiman porcentajes de reducciéon de los
niveles basales, en funcion de la dosis adminis-
trada (3,7-9) (ver tabla 4).

¢A quién tratar?

El tratamiento hipolipemiante constituye una herramienta eficaz
para la prevencién CV, pero sélo se recomienda en el marco de un
abordaje integral de los factores de riesgo CV del paciente (1-
4,7,8,10).

La hipercolesterolemia aislada no justifica la utilizacién de trata-
miento hipolipemiante, salvo si los niveles plasméticos de coleste-
rol total (CT) son >320 mg/dl y/o colesterol LDL (c-LDL) >240
mg/dl. En pacientes con hipercolesterolemia sin otros factores de
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Estatinas disponibles en Espaiia: dosis equivalentes y coste-tratamiento-ao (?)

Intensidad baja
(1 c-LDL <30%)
Atorvastatina

Fluvastatina 20 mg 40 mg
65,18 € 130,23 €
Lovastatina 20 mg
32,59 €
Pitavastatina 1mg
271,01 €
Pravastatina 10 mg 20 mg
53,06 € 106,24 €
Rosuvastatina
Simvastatina 10 mg (%)
12,38 €

¢-LDL: colesterol LDL

Intensidad alta
(! c-LDL 250%)

Intensidad moderada
(! c-LDL 30-50%)

10 mg 20 mg 40 mg 60 mg 80 mg (")
60,09 € 120,05 € 240,12¢  360,18€ 480,24 ¢
80 mg
260.45 €
40 mg
51,10 ¢
2 mg 4 mg
372,04 € 557,93 €
40 mg
212,48 €
5mg 10 mg 20 mg 40 mg (°)
246,38 € 338,28 € 507,35 € 1.014,70 €
20 mg () 40 mg (°)
20,60 € 28,29 €

(%) Fuente: Servicio de Prestaciones Farmdceuticas. Servicio Andaluz de Salud. Octubre, 2015.

(*) Relacion coste-efectiva mas favorable en nuestro medio
(%) Presentacion autorizada pero no comercializada (AEMPS).

Tabla 4. (Modificada de 7)

riesgo GV que justifiquen el tratamiento hipolipemiante, se reco-
mienda decidir su utilizacién en funcién del riesgo CV estimado
(1,4,8,9,19).

Aunque existen ciertas diferencias entre las distintas guias de pre-
vencién CV, todas concuerdan en las siguientes recomendaciones
en cuanto a los pacientes susceptibles de tratamiento hipolipemian-
te (1-4,7-10) (ver algoritmo 1):

Prevenci6n secundaria

- Todos los pacientes con enfermedad CV establecida y/o con
antecedentes personales, independientemente de los niveles
plasmaticos basales de colesterol.

Prevencion primaria
- Pacientes con situaciones clinicas consideradas de riesgo

CV alto-muy alto, que requieren intervencion terapéutica sin

necesidad de cuantificar el riesgo CV:

o Hipercolesterolemia familiar aterogénica (CT>320 mg/dL
y/0 ¢c-LDL >240 mg/dL).

o Diabetes mellitus de larga evolucion (>15 afos) o con ne-
fropatia (micro o macroalbuminuria).

o Hipertrigliceridemia aislada o con riesgo de pancreatitis
aguda (TG >1.000 mg/dL) y/o antecedentes personales de
pancreatitis.

- Pacientes asintomaticos (sin enfemedad CV) con o sin hiper-
lipidemia, con riesgo CV estimado alto-muy alto (SCO-
RE>5%; REGICOR>10%). En estos casos, la relacion benefi-
cio/riesgo del tratamiento se va haciendo mas incierta cuanto
menor es el riesgo CV.

- En pacientes con riesgo GV estimado pr6ximo al umbral de
tratamiento (SCORE ~5%; REGICOR~10%), valorar otros
factores no incluidos en el célculo del riesgo (antecedentes
de enfermedad CV, obesidad, sedentarismo), asi como las
preferencias del paciente (juicio clinico), para decidir instau-
rar el tratamiento farmacoldgico.

Hipolipemiantes de eleccion: estatinas

Las estatinas son los hipolipemiantes de eleccién en prevencion CV
primaria y secundaria, habiendo evidencias de su eficacia para
reducir la morbimortalidad GV en todos los casos, excepto en
pacientes con insuficiencia cardiaca (NYHA 11-1V) y en hemodializa-
dos (1,2,4,7,8,10,13,14,20,21).

En general son bien toleradas y aunque su perfil de sequridad es
todavia incierto, parece que la magnitud de los efectos adversos es
dosis-dependiente. Los principales efectos adversos son proble-
mas musculares (dolor, miopatia, rabdomiolisis), en menor medi-
da diabetes y aumento de los niveles plasmaticos de glucosa y con
menos frecuencia, cataratas, insuficiencia renal aguda, toxicidad
hepatica, pérdida de memoria, confusion, problemas gastrointesti-
nales, neuropatia periférica, insomnio y deterioro cognitivo
(2,3,5,10,14,22-24). En caso de mialgia, no se recomienda admi-
nistrar coenzima-Q10 o vitamina D como tratamiento complemen-
tario por falta de evidencias de su eficacia (2,25).

El riesgo de efectos adversos musculares (miopatia) puede aumen-
tar por la interaccidn con medicamentos que alteran el metabolismo
de las estatinas, aumentando sus niveles plasmaticos: gemfibrozilo,
antipsicéticos, amiodarona, verapamilo, ciclosporina, macrélidos,
antifangicos azoles, inhibidores de la proteasa (3,25).

Las estatinas disponibles en Espafia son: atorvastatina, fluvastatina,
lovastatina, pitavastatina, pravastatina, rosuvastatina y simvastatina
(ver tabla 4).

No se dispone de estudios comparativos entre ellas que evallen
variables de eficacia clinicamente relevantes como la morbimortali-
dad GV o la seguridad, y no hay un criterio unificado en la bibliogra-
fia que permita seleccionar una estatina frente al resto (4,9). Tras
analizar las evidencias disponibles, algunos autores han planteado
que simvastatina y atorvastatina presentan los mejores resultados
en cuanto a eficacia/seguridad en los estudios clinicos
(2,3,7,14,20).
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Algoritmo de tratamiento hipolipemiante en prevencion CV

Sl i NO
PREVENCION < Enfermedad CV establecida o antecedentes | PREVENCION PRIMARIA
SECUNDARIA (= 1 factor de riesgo CV con o
(Todos los pacientes sin hipercolesterolemia)
independientemente niveles > S <
plasmaticos de colesterol) MODIFICACION ESTILO DE VIDA

|

A 4

Estatinas intensidad moderada
(simvastatina 20-40 mg) (*)
SCA: Estatinas intensidad alta
(atorvastatina 80 mg) (*)

Estatinas intensidad baja-moderada
(simvastatina 10-20-40 mg) (*)

Situacion clinica de

s riesgo CV alto-muy alto
< . Hipercolesterolemia familiar
aterogénica

A A 4

SEGUIMIENTO (P. primaria y secundaria)
. Revision 2-6 meses y después cada 1-2 afios

. Comprobar eficacia, tolerabilidad, cumplimiento
. Vigilancia clinica rutinaria

. Mantener y refozar intervenciones educativas

A A
I NO A 4
v P. primaria
— Situacion clinica - Recalcular
Ineficacia / controlada y Cambio riesgo CV
intolerancia estable (cada 1-2 afios)
L Sl
A4 A

Considerar cambio dosis / cambio o
suspension tratamiento

. DM de larga evolucién
. Hipertrigliceridemia aislada o con
riesgo de pancreatitis aguda y/o

antecedentes
A 4 NO
SCORE 25% Cuantificar
riesgo CV
SCORE =~5% (SCORE)

h 4 A 4

Valorar factores no SCORE <5%

incluidos en célculo

del riesgo CV (#) y
No tratamiento
hipolipemiante

preferencias del
paciente (juicio clinico)

CV: cardiovascular; SCA: sindrome coronario agudo; DM: diabetes mellitus; SCORE: Systemic Coronary Risk Evaluation (Recomendado en Andalucia). (*) Estati-
nas con relacion coste-efectividad mas favorable en nuestro medio. Simvastatina: dosis en funcion de riesgo GV, edad, tolerabilidad, preferencias del paciente y/o
tratamientos concomitantes. SCA: si no se tolera atorvastatina 80 mg/d | dosis a 40 mg/d. (#) Antecedentes enfermedad CV, obesidad, sedentarismo.

Algoritmo 1. Elaborado con datos de (1-4,7-10)

Otros criterios a considerar para la seleccion de una estatina en la
préctica clinica serian el riesgo individual de efectos adversos, las
preferencias del paciente (20) y el coste (3).

Las guias de la ACC/AHA (7), NICE (3,26), JBS (2), VA/DaoD (8) y
SVS (9) recomiendan dosis fijas de estatinas en prevencion prima-
ria y secundaria; de intensidad baja, moderada o alta en funcién del
riesgo CV, edad, tolerabilidad, preferencias del paciente y/o trata-
mientos concomitantes (interacciones).

ACC/AHA (7), NICE (3,26) y JBS (2) proponen mayoritariamente
estatinas de intensidad alta y en algunos casos, de intensidad mo-
derada; mientras que VA/DoD (8) recomienda estatinas de intensi-
dad moderada en prevencion primaria y secundaria, y de intensidad
alta s6lo para prevencién secundaria en determinados casos de
riesgo CV alto. En la guia del SVS (9) se sefala que, si bien es
cierto que las estatinas a dosis altas reducen de forma mads intensa
los niveles plasméaticos de colesterol y han mostrado reducir los
eventos CV, no hay evidencias de su eficacia con variables clinica-
mente relevantes (morbimortalidad CV), salvo en pacientes con
SCA; ademds, estas dosis se han asociado a mayores tasas de
abandonos por efectos adversos. A dosis moderadas, las estatinas
presentan mejor perfil de seguridad y han mostrado resultados
positivos clinicamente relevantes, incluyendo la mortalidad total.
Por tanto, no se justificaria el uso generalizado de estatinas de
intensidad alta, salvo en SCA; siendo mds recomendable utilizar
dosis bajas-moderadas en prevencioén primaria y moderadas en
prevencion secundaria (9).

Todas las guias recomiendan estatinas de intensidad alta en SCA
(salvo en >75 afios), aunque no se ha establecido la duracion mas
adecuada del tratamiento (1,2,7-10,27).

Teniendo en cuenta el coste-tratamiento, las estatinas con relacion
coste-efectiva mas favorable en nuestro medio serian simvastatina
a dosis bajas-moderadas (10-20-40 mg/d) y atorvastatina a dosis
altas (80 mg/d) (4,28). Cuando no se tolere la dosis de 80 mg/d de
atorvastatina, la ACC/AHA recomienda 40 mg/d, aunque se dispone
de menos evidencias de su eficacia (7) (ver tabla 4).

En pacientes que no toleran las estatinas a una dosis determinada
debido a los efectos adversos (principalmente musculares), se han
propuesto varias estrategias en funcion del riesgo CV del paciente,
aunque no hay evidencias de que éstas sean eficaces en la preven-
cion de eventos CV (2,3,24-26,29-31):

- Riesgo CV bajo-moderado en prevencién primaria: sus-
pender temporalmente la estatina, manteniendo (nicamente
las medidas no farmacolégicas y volver a administrarla si se
resuelven los sintomas.

- Riesgo CV alto en prevencion primaria 0 en prevencion
secundaria:
¢ reducir la dosis de la estatina o probar un régimen alter-
nante (2-3 dosis/semana), manteniendo en todo caso la
dosis méaxima tolerada o
e cambiar a otra estatina de igual intensidad a dosis mas
baja; 0 bien, a una de menor intensidad.
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Otros hipolipemiantes

Se dispone de escasas evidencias de la eficacia de otros hipolipe-
miantes frente a las estatinas (en monoterapia 0 asociacion), no
habiendo estudios que analicen variables de morbimortalidad CV.
Por esta razén, no se recomienda su uso para prevencion primaria
en pacientes con riesgo GV bajo-moderado, ni en pacientes que
toleran las estatinas; tampoco asociados con éstas en caso de
ineficacia (2,3,7-9,25,26,29-31).

Algunas fuentes proponen considerar su utilizacién (en monotera-
pia o asociacion) como tratamiento alternativo a estatinas en pre-
vencion secundaria o en pacientes de riesgo CV alto, que mantienen
la intolerancia a pesar de adoptar las medidas propuestas (proban-
do al menos tres estatinas diferentes). El &cido nicotinico y los
omega-3 no se recomiendan en ningdn caso, mientras que las
recomendaciones sobre fibratos, resinas de intercambio i6nico y
ezetimiba son variables (2-4,7,9,25,26,31,32).

La European Atherosclerosis Society (EAS) propone
ezetimiba en pacientes que no toleran las estatinas:
en monoterapia como primera opcién o asociada
a resinas de intercambio iénico o fibratos en
caso de ineficacia (25). EI NICE plantea su uso
en monoterapia o asociada a estatinas (a dosis
bajas) en hipercolesterolemia familiar aterogé-
nica en casos de intolerancia, contraindicacion
0 ineficacia de las estatinas (3,26).

Mayores de 75 aios

Los pacientes >75 afos y especialmente los >85 presentan mayor
riesgo potencial de efectos adversos por estatinas -principalmente
musculares- que pueden causar fatiga y reducir su movilidad,
empeorando su salud y calidad de vida a largo plazo (30,33-35).
Con frecuencia, estos pacientes presentan comorbilidad y pérdida
de la masa musculoesquelética y estan polimedicados, lo que
aumenta el riesgo de interacciones y de efectos adversos (33).

Las estatinas han mostrado su eficacia en >75 afios con enferme-
dad CV establecida y/o antecedentes y todas las guias recomiendan
Su uso para prevencion secundaria en estos pacientes
(3,7,9,10,31). La ACC/AHA (1) y el NICE (3) recomiendan estatinas
de intensidad moderada.

Existen menos evidencias sobre el uso de estatinas para preven-
cion primaria en estos pacientes, ya que habitualmente no se
incluyen en los estudios y no hay ninguno con variables de morbi-
mortalidad CV. Ademas, la importancia de la hipercolesterolemia
como factor de riesgo CV disminuye con la edad (31,33-35). El
tratamiento con estatinas podria considerarse en >75 afios con
factores de riesgo CV, valorando individualizadamente los benefi-
cios potenciales del tratamiento frente a factores de riesgo que
podrian reducir la tolerabilidad de las estatinas (comorbilidad,
polimedicacion, etc) (3,4,7,9,10,31).

Antes de iniciar un tratamiento con estatinas en >75 afios para
prevencion primaria 0 secundaria, habria que tener en cuenta las
prioridades de cuidados, la expectativa y pronéstico de vida del
paciente y de manera explicita, su opinién sobre el tema. En estos
pacientes, la prevencion GV a largo plazo o la prolongacion de la
supervivencia puede ser menos importante que mantener —en la

En prevencion CV
primaria y secunda-
ria se recomiendan
estatinas de intensi-
dad baja-moderada

en la mayoria de
pacientes

medida de lo posible- la funcionalidad y la actividad diarias y unas
condiciones de vida aceptables (3,4,7,9,10,31).

En todos los >75 afios tratados con estatinas (prevencion primaria
y secundaria) seria razonable valorar periddicamente su situacion
clinica y considerar de acuerdo con el paciente, la posibilidad de
suspender el tratamiento cuando los beneficios potenciales no son
clinicamente relevantes y la relacion beneficio-riesgo se hace incier-
ta o negativa. Principalmente, debe valorarse la retirada del trata-
miento en pacientes con reducido pronéstico de vida, alta comorbi-
lidad, discapacidad fisica o cognitiva, en fase terminal o en cuida-
dos paliativos, efectos adversos intolerables o necesidad de utilizar
medicamentos que puedan interaccionar con estatinas
(3,4,7,9,10,31).

Mujeres

El riesgo GV aparece mas tardiamente en mujeres, pero la mortali-

dad por causa CV es mayor que en hombres. Durante mucho
tiempo ha existido cierta controversia respecto al
impacto de la hipercolesterolemia sobre el riesgo
CV en mujeres, debido principalmente a su
gscasa representacion en los ensayos clinicos
(4,5,31).

Evidencias recientes han mostrado que el
riesgo CV y la eficacia del tratamiento con
estatinas son similares en ambos géneros; y
las recomendaciones relativas al tratamiento con
estatinas son las mismas en hombres y en muje-
res, tanto en prevencion secundaria como primaria. Si
bien, debe tenerse en cuenta su contraindicacion durante el emba-
razo y que las mujeres presentan mayor riesgo de miopatia. No se
dispone de evidencias sobre la eficacia de otros hipolipemiantes
(1,3,7,10,13,31).

Comunicacion con el paciente y seguimiento

Todas las decisiones clinicas relacionadas con el tratamiento hipo-
lipemiante (inicio, seguimiento, modificacion, ajuste de dosis, etc)
deben ser compartidas y consensuadas con el paciente, teniendo
en cuenta su opinién y preferencias; con el objetivo de mejorar el
cumplimiento, la eficacia y la seguridad del tratamiento (2-5,7-
10,26).

Antes de iniciar el tratamiento (3-5,7,10,26,31):

- Informar al paciente y/o sus familiares o cuidadores de forma
clara y comprensible, evitando en la medida de lo posible tér-
minos médicos complejos, sobre:

e  situacion clinica, complicaciones y prondstico

e  Deneficios, riesgos e interacciones potenciales del trata-
miento hipolipemiente

e importancia del cumplimiento

e identificar y comunicar sintomas de efectos adversos

- Comprobar que la informacion ha sido comprendida y asumida
y el paciente se muestra colaborador.

- Consultar sobre tratamiento hipolipemiante previo y tolerabili-
dad (estatinas). Si hay riesgo de problemas musculares o ante-
cedentes, determinar creatincinasa (CPK o CK).
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- Decidir de forma consensuada con el paciente y/o sus familares
0 cuidadores la pauta de tratamiento y planificar un seguimien-
to periddico individualizado.

- Asegurar la continuidad asistencial.

- Anamnesis y exploracion: habitos de vida, presi6n arterial,
IMC/obesidad, perfil lipidico, glucemia, funcion renal, transami-
nasas, hormonas tiroideas.

Seguimiento (2-5,7,10,26,31) (ver algoritmo 1):

- Revisar pasados 2-6 meses del inicio del tratamiento y después
cada 1-2 anos.

Comprobar la seguridad: sintomas musculares (si aparecen,
medir CPK); sintomas de hepatotoxicidad (si aparecen, medir
transaminasas); glucemia (en pacientes de riesgo).

Situacion estable y controlada: mantener vigilancia clinica
rutinaria.

Mantener y reforzar (si fuera necesario) las intervenciones
educativas, especialmente sobre el estilo de vida.

Ineficacia o intolerancia: considerar ajuste de dosis 0 cambio de
tratamiento en funcion del riesgo GV, valorando beneficio-
riesgo del tratamiento.

Prevencion primaria: reevaluar o recalcular el riesgo GV pasa-
dos 1-2 afios y si se modifica, considerar ajustes o cambios te-

- Comprobar la eficacia: si no se alcanza el porcentaje de reduc- rapéuticos.
cion de c-LDL plasmatico esperado (segun la intensidad de es-
tatinas), excluir otras causas de hipercolesterolemia.

- Verificar el cumplimiento del tratamiento (farmacoldgico y no
farmacol6gico) y mejorar si fuera preciso.
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