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¿Qué entendemos por enfermedad 
cardiovascular?

} Cardiopatía isquémica
} Ictus isquémico
} Isquemia arterial de etiología aterotrombótica



¿Qué entendemos por enfermedad 
cardiovascular?
} ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR SUBCLÍNICA:

- Score de calcio coronario ≥ 300 UA 
- Estenosis vascular > 50 %
- ≥ 3-4 placas de ateroma en un mismo territorio arterial o 
enfermedad en distintos territorios

Consenso nacional



¿Qué entendemos por enfermedad 
cardiovascular?
} ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR SUBCLÍNICA:

} Score de calcio coronario: 
} Reclasificación de riesgo
} No da información directa sobre la carga lipídica de las placas ni la gravedad de la estenosis 
} Solo placas calcificadas

} Angio-TC coronario:
} Informa sobre el volumen de la placa, el del núcleo necrótico y el diámetro máximo de la estenosis
} Se desconoce si añade valor pronóstico al score de calcio coronario

} Ecografía de carótidas: 
} No usar el GIM de forma sistemática
} Cuando el score de calcio coronario no esté disponible 

} Índice tobillo-brazo: 
} Potencial de reclasificación escaso
} Patológico si ITB < 0,9 o > 1,4
} Rentabilidad máxima en sujetos con DM y el tabaquismo

} RMN femoral: 
} Doppler femoral todavía en estudio

- Score de calcio coronario ≥ 300 UA 
- Estenosis vascular > 50 %
- ≥ 3-4 placas de ateroma en un mismo territorio arterial o 
enfermedad en distintos territorios

Consenso nacional,  ESC 2019, ESC 2021 



Objetivos de tratamiento: LDLc
} Muy alto riesgo: 

} Riesgo extremo:

LDLc < 55 mg/dL
+ 

↓ ≥ 50 % de la cifra de LDLc en el 
momento del evento 

LDL c < 40 mg/dL



¿Qué consideramos como riesgo 
extremo?

} Guías ESC: 
} 2º evento cardiovascular en < 2 años (no necesariamente en el mismo territorio) a pesar de 

estatina a dosis máxima tolerada

} Estándares SEA: 
} Enfermedad coronaria multivaso (especialmente si no es revascularizable) o afectación de múltiples 

lechos arteriales

} Consenso nacional: 
} ≥ 2 episodios vasculares agudos
} Enfermedad cardiovascular + hipercolesterolemia familiar 

} Enfermedad vascular aguda + ≥ 2 de los siguientes:

} SCA en joven (mujer < 65 años, hombre < 55 años)

} Revascularización coronaria previa

} DM
} ERC con TFG < 44 mL/min/1,73 m2 o albuminuria 30-300 mg/g orina

} Enfermedad multivaso

} Lp(a) > 50 mg/dL



Objetivos de tratamiento: otras 
lipoproteínas
} Consenso nacional:

} Guía ESC: 
} No marca objetivo de triglicéridos, pero recomiendan iniciar 

tratamiento específico si TG > 150 mg/dL a pesar de 
estatinas 

Riesgo muy alto Riesgo extremo

No HDLc < 85 mg/dL < 70 mg/dL

ApoB < 65 mg/dL < 50 mg/dL



Algoritmo de tratamiento
Evento CV o 

ECV subclínica

EAI* + ezetimiba

Control de LDLc
en 4-6 semanas

LDLc < 55

Mantener 
tratamiento

LDLc 55-100

Añadir ácido 
bempedoico

LDLc > 100

Añadir iPCSK-9/ 
Inclisirán/bempedoico

Control de LDLc en 
4-6 semanas

LDLc > 55

Añadir ácido 
bempedoico

Control de TG 
en 4-6 semanas

TG < 150

Mantener 
tratamiento

TG  150-499

Añadir etilo de 
icosapento

TG > 500

Añadir fibrato

*EAI: estatina de alta intensidad (dosis máxima tolerada)



¿Añadir ezetimiba desde el inicio?
} Pros: 

} Reducción de mortalidad por cualquier causa (Lewek, 2023)
} Reducción del riesgo relativo del MACE del 15 % (Giugliano, 2017)
} Mínimos efectos adversos y baja tasa de intolerancias

} 21-27 % de reducción adicional del LDLc al combinarlo con una estatina (mayor que la de 
aumentar la dosis de la estatina)

} Precio más económico
} Recomendado en guías clínicas



¿Añadir ezetimiba desde el inicio?
} Pros: 

} Reducción de mortalidad por cualquier causa (Lewek, 2023)
} Reducción del riesgo relativo del MACE del 15 % (Giugliano, 2017))
} Mínimos efectos adversos y baja tasa de intolerancias

} 21-27 % de reducción adicional del LDLc al combinarlo con una estatina (mayor que la de 
aumentar la dosis de la estatina)

} Precio más económico
} Recomendado en guías clínicas

} Contras:
} No disminuye niveles de Lp(a)
} “Zona gris” de LDLc 

} En el visado de ácido bempedoico, inclisirán e iPCSK-9 no se 
exige la ezetimiba



Planificación inicial del tratamiento

Masana, Lluís, and Núria Plana. "Actualización de las tablas de planificación terapéutica hipocolesterolemiante orientadas a la obtención de 
los objetivos terapéuticos." Clínica e Investigación en Arteriosclerosis 31.6 (2019): 271-277.
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¿Qué hacer si hay intolerancia a estatinas?

Consenso nacional

Considerar la triple o doble terapia oral de 
inicio:

± estatinas + ezetimiba + ácido 
bempedoico



Algoritmo de tratamiento
Evento CV o 

ECV subclínica

EAI* + ezetimiba

Control de LDLc
en 4-6 semanas

LDLc < 55

Mantener 
tratamiento

LDLc 55-100

Añadir AB+

LDLc > 100

2ª línea: iPCSK-9/ 
Inclisirán/AB+

Control de LDLc en 
4-6 semanas

LDLc > 55

Añadir ácido 
bempedoico

Control de TG 
en 4-6 semanas

TG < 150

Mantener 
tratamiento

TG  150-499

Añadir etilo de 
icosapento

TG > 500

Añadir fibrato

*EAI: estatina de alta intensidad (dosis máxima tolerada)
+AB: ácido bempedoico



Elección del fármaco de segunda línea
Fármaco Disminución 

esperable de lípidos Disminución de RCV Dosis y método de 
administración Precio anual Efectos adversos

Alirocumab

LDLc:
- Monoterapia: 63 %
- Con EAI: 82 %
- Con estatina + 
ezetimiba: 85 %

TG: 26 %
Lp(a): 30-40 %
(ESC y consenso 
nacional)

↓ MACE del 15 % en prevención secundaria 
(Schwartz, 2018)

< 50 kg: 
- 150 mg/mes
- 75 mg/2 semanas 

> 50 kg: 
- 300 mg/mes
- 150 mg/2 semanas

Vía subcutánea

- 5778,96 €
- 2889,49 €  
(dosis baja)

- Irritación en el lugar de la 
inyección
- Síntomas gripales
- Deterioro neurocognitivo 
(no constatado)
- ↑ riesgo de DM
- Pérdida de eficacia en 
tratamientos prolongados
(ESC)

Evolocumab
↓ MACE del 15 % en prevención secundaria. 
↓ objetivo secundario (muerte CV, SCA o ictus 
no fatales) del 20 % (Sabatine 2017).

- 140 mg cada 2 semanas
- 420 mg cada mes

Vía subcutánea

5778,96 €

Inclisirán

LDLc:
- Monoterapia: 50 %
- Con EAI: 75 %
- Con EAI + ezetimiba: 
81 %

Lp(a): 15 %
(consenso nacional y 
ficha técnica)

Estudios en fase III: ↓ MACE del 26 % en 
prevención secundaria y alto RCV (Ray, 2023).

Todavía no se ha determinado el efecto en la 
morbilidad y mortalidad cardiovascular (ficha 
técnica)

284 mg cada 6 meses.
Al inicio del tratamiento: 
dosis de carga a los 3 
meses

Vía subcutánea

4696,46 €
- Reacción cutáneas en la 
zona de inyección 
(ficha técnica)

Ácido
bempedoico

LDLc:
- Monoterapia: 20-25 %
- Con EAI: 59 %
- Con EAI + ezetimiba: 
69 %
(consenso nacional)

↓ MACE del 13 % en prevención secundaria y 
alto RCV (post-hoc en prevención secundaria 
no ↓ significativa)
↓ objetivo secundario (muerte CV, SCA o ictus 
no mortal) del 13 % (Sayed, 2024)

180 mg/día

Vía oral
938,88 €

- Anemia
- Gota
- Hiperuricemia
- Hipertransaminasemia
- Dolores en extremidades
- Disminución de la TFG
(ficha técnica)
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Algoritmo de tratamiento
Evento CV o 

ECV subclínica

EAI* + ezetimiba

Control de LDLc
en 4-6 semanas

LDLc < 55

Mantener 
tratamiento

LDLc 55-100

Añadir AB+

LDLc > 100

2ª línea: 1) iPCSK-9. 2) 
Inclisirán. 3) AB+

Control de LDLc en 
4-6 semanas

LDLc > 55

3º línea: 1) iPCSK-9. 
2) Inclisirán. 3) AB 

Control de TG 
en 4-6 semanas

TG < 150

Mantener 
tratamiento

TG  150-499

Añadir etilo de 
icosapento

TG > 500

Añadir fibrato

*EAI: estatina de alta intensidad (dosis máxima tolerada)
+AB: ácido bempedoico



¿iPCSK-9 solo si LDLc > 100 mg/dL?
} Considerar iniciar iPCSK-9 si LDLc > 70 mg/dL + ≥ 1 de 

las siguientes:
} ≥ 2 episodios vasculares agudos
} Enfermedad cardiovascular + hipercolesterolemia familiar 
} Enfermedad vascular aguda + ≥ 2 de los siguientes:

} SCA en joven (mujer < 65 años, hombre < 55 años)
} Revascularización coronaria previa
} DM
} ERC con TFG < 44 mL/min/1,73 m2 o albuminuria 

30-300 mg/g orina
} Enfermedad multivaso
} Lp(a) > 50 mg/dL

Consenso nacional



¿iPCSK-9 solo si LDLc > 100 
mg/dL?

Informe de Posicionamiento Terapéutico de Alirocumab (Praluent® ) en hipercolesterolemia. 21 de octubre de 2020. Informe de Posicionamiento 
Terapéutico de Evolocumab (Repatha® ) en hipercolesterolemia. 21 de octubre de 2020
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Mantener 
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*EAI: estatina de alta intensidad (dosis máxima tolerada)
+AB: ácido bempedoico



¿Por qué el icosapento de etilo ha desbancado a 
los fibratos en prevención secundaria?
} En prevención secundaria (Gaba, 2022):

} ↓ del MACE en 26 %
} ↓ del objetivo secundario (mortalidad cardiovascular, ictus no fatal, infarto no fatal) en 29 

%
} ↓ del riesgo relativo de eventos isquémicos totales (35 %), infartos de miocardio (34 %) y 

mortalidad por cualquier causa (20 %)

} Recomendación en guías clínicas (ESC, 2021):



Indicaciones financiadas actualmente



Puntos a debatir

Valorar reducir el valor de LDLc para aceptar la 
financiación de iPCSK-9 a 70 mg/dL en 

pacientes contemplados en el documento de 
posicionamiento terapéutico



Algoritmo de tratamiento
Evento CV o 

ECV subclínica

EAI* + ezetimiba

Control de LDLc
en 4-6 semanas

LDLc < 55

Mantener 
tratamiento

LDLc 55-100

Añadir AB+

LDLc > 100/ > 70 si 
RCV extremo**

2ª línea: 1) iPCSK-9. 2) 
Inclisirán. 3) AB+

Control de LDLc en 
4-6 semanas

LDLc > 55

3º línea: 1) iPCSK-9. 
2) Inclisirán. 3) AB+

Control de TG 
en 4-6 semanas

TG < 150

Mantener 
tratamiento

TG  150-499

Añadir icosapento de 
etilo 

TG > 500

Añadir fibrato

*EAI: estatina de alta intensidad (dosis máxima tolerada)
+AB: ácido bempedoico

**RCV extremo:
- Enfermedad coronaria recurrente o 
multivaso no revascularizable
- EAP sintomática asilada o enfermedad 
polivascular (afectación de ≥ 2 territorios)
- SCA < 1 año + DM
- ERC estadio ≥ 3 + 1 FRCV
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