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Los pacientes con enfermedad cardiovascular arteriosclerótica (ECVA) requieren un 
tratamiento hipolipemiante eficaz y seguro. Para obtener estos beneficios, se recomienda el 
tratamiento con estatinas de alta intensidad 1, ya que ha demostrado beneficios adicionales en 
la reducción de episodios vasculares en comparación con estatinas de menor intensidad 2. Sin 
embargo, el empleo rutinario de estatinas de alta intensidad debe considerarse razonablemente 
en pacientes con avanzada edad, dado el mayor riesgo de interacciones farmacológicas y 
efectos adversos. El objetivo del estudio fue comparar el impacto de la terapia combinada de 
estatina de moderada intensidad (rosuvastatina 10 mg) y ezetimiba frente a la monoterapia con 
estatina de alta intensidad (rosuvastatina 20 mg) en pacientes ≥75 años con ECVA. El análisis 
también se comparó con individuos con ECVA menores de 75 años. 

Se analizaron 3.780 pacientes, de los que el 15,2% tenían 75 o más años. El objetivo principal 
combinado fue la incidencia en 3 años de episodios cardiovasculares, que incluían muerte 
cardiovascular (causada por infarto de miocardio, muerte súbita, insuficiencia cardíaca [IC], 
ictus, procedimientos cardiovasculares o hemorragia cardiovascular), principales episodios 
cardiovasculares no fatales (incluyen revascularización de arterias coronarias, carótidas o 
periféricas y hospitalización por enfermedad coronaria, IC, o enfermedad arterial periférica) e 
ictus no fatal.  

Las incidencias del objetivo primario fueron menores (aunque sin diferencias significativas) 
con la terapia combinada que, con la monoterapia, tanto en individuos ≥75 años (10,6% vs 
12,3%) como en sujetos <75 años (8,8% vs 9,4%) (Figura 1). Asimismo, la reducción de riesgo 
fue mayor (aunque sin diferencias significativas) en pacientes ≥75 años (13%) que en pacientes 
<75 años (6%).   

 

Figura 1. Curvas de Kaplan-Meier para el objetivo principal estratificado por edad y estrategia de 
tratamiento. Modificado de: Lee SH, et al. J Am Coll Cardiol. 2023. 



Las concentraciones de colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad (c-LDL) fueron 
significativamente más bajas con terapia combinada que con monoterapia de forma persistente 
a lo largo del seguimiento (Figura 2).  

 

Figura 2. Concentraciones de c-LDL en los años 1º, 2º y 3º en pacientes ≥75 años. Modificado de: 
Lee SH, et al. J Am Coll Cardiol. 2023. 

 

En pacientes ≥75 años con ECVA, la terapia combinada se asociaba de forma significativa con 
menores tasas de interrupción del tratamiento o reducción de dosis relacionados con la 
intolerancia farmacológica (2,3% vs 7,2%) (Figura 3A) y de diabetes de nueva aparición 
(10,0% vs 18,7%) (Figura 3B) que con monoterapia de alta intensidad. 

 

Figura 3. Intolerancia farmacológica (A) y diabetes de nueva aparición en pacientes ≥ 75 años. 
Modificado de: Lee SH, et al. J Am Coll Cardiol. 2023. 

 

Conclusiones 

En pacientes ≥75 años con ECVA, la terapia combinada de estatina de moderada intensidad y 
ezetimiba tuvo similares beneficios cardiovasculares que la monoterapia con estatina de alta 
intensidad. Estos beneficios fueron mayores que en la población <75 años, aunque sin 
diferencias significativas. La terapia combinada puede ser una opción razonable en pacientes 
de edad avanzada con ECVA debido a una mayor reducción de c-LDL, menores tasas de 
intolerancia farmacológica y menor riesgo de diabetes de nueva aparición. 



 

 

Comentario 

El objetivo de cLDL recomendado por las actuales guías de práctica clínica en pacientes con 
ECVA documentada se cifra en alcanzar niveles por debajo de 55 mg/dL y reducciones ≥ 50% 
respecto al cLDL basal 3.  Para lograr estos niveles puede ser preciso el empleo de estatinas de 
alta intensidad o combinaciones farmacológicas, como estatina/ezetimiba 4, aunque hay que 
tener en cuenta que el 41,3% de los pacientes ≥ 75 años refiere algún evento adverso y el 27,3% 
comenta mialgias con el empleo de estatinas5. Por ello, el empleo de terapia combinada unida 
a la mala adherencia que existe en ocasiones con el tratamiento hipolipemiante hace que el 
empleo de terapia hipolipemiante combinada en pacientes añosos puede ser una estrategia 
terapéutica a considerar. Es conocido que el tratamiento con estatinas de alta intensidad 
contribuye de forma efectiva a reducir futuros eventos cardiovasculares en pacientes con 
ECVA. Sin embargo, en el ensayo RACING, realizado sobre 3.780 pacientes de 26 centros de 
Corea del Sur, mostró que la terapia combinada con estatinas de intensidad moderada y 
ezetimiba era al menos tan eficaz como la monoterapia con estatinas de alta intensidad para 
prevenir futuros eventos cardiovasculares, con menos interrupciones del tratamiento, con 
menores disminuciones de dosis debidas a intolerancia y con tasas significativamente inferiores 
de diabetes de nueva aparición. Hay que recordar que este estudio se realizó en población de 
Corea del Sur y que la rosuvastatina, al igual que otras estatinas (como atorvasatatina, 
pitavastatina o simvastatina), favorecen el incremento de la glucemia6, mientras que la 
ezetimiba mejora el metabolismo lipídico y glucídico postprandial 7. Conocida la mayor 
absorción intestinal de colesterol, junto a la disminución de su síntesis hepática y de la 
expresión de los receptores de cLDL en los sujetos de edad avanzada 8, la combinación de 
estatina/ezetimiba se antoja como una buena opción en este grupo de edad. Aunque el estudio 
puede plantear ciertas limitaciones (población asiática, número de pacientes de edad avanzada 
limitado o una tasa de muerte numéricamente mayor, aunque no significativa en el grupo de la 
terapia combinada), la publicación sugiere que la terapia de estatinas de intensidad moderada 
más ezetimiba, podría ser una estrategia terapéutica razonable para pacientes de edad avanzada 
con ECVA, en quienes se espera un mayor riesgo de intolerancia, falta de adherencia e 
interrupción del tratamiento con estatinas de alta intensidad. 
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