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He leido con gran interés el articulo de Garcia-Sabina A
y cols. «Consideraciones especificas en la prescripcion e in-
tercambio terapéutico de estatinas» publicado en el ultimo
numero de su revista, donde se hace una exhaustiva eva-
luacion de la propiedades farmacocinéticas de cada estatina
con el objetivo de definir criterios para su correcto uso te-
rapéutico en funcion de las caracteristicas individuales del
paciente y de los medicamentos coadministrados, conclu-
yendo, a nuestro entender correctamente, que «...La va-
riabilidad interindividual, las interacciones, la concomitancia
de ciertas patologias y de factores asociados al proceso de
hospitalizacion, convierten tanto la prescripcién como el in-
tercambio terapéutico de estatinas en tareas altamente
complejas, que deben realizarse siempre con cautela». Sin
embargo en el apartado «recomendaciones» alude Unica-
mente a la funcion hepaética y a los fArmacos coadministra-
dos como origen de la posible ausencia de equivalencia
terapéutica, estableciendo una serie de dosis equiefectivas
fijas (tabla 1 del articulo comentado), olvidando, a nuestro
entender, que la variabilidad interindividual, mencionada
por el autor en otras secciones de su articulo y causante de
aproximadamente un 25-75% de la variaciéon en la res-
puesta farmacolégica individual al tratamiento, radica en

la carga genética de cada individuo, lo que conduce a que
las dosis equiefectivas entre distintos farmacos terapéuti-
camente equivalentes haya de individualizarse. A modo de
ejemplo, Lozano y cols presentaron en el 56 Congreso de
la SEFH, acorde con lo expuesto anteriormente, la comuni-
cacion: «atorvastatina y simvastatina: ;/son farmacoge-
neticamente equivalentes?» cuyo objetivo consistié en
comprobar, a la luz de los nuevos datos de la farmacoge-
nética, si ambos farmacos son intercambiables desde el
punto de vista farmacogenético. Para ello realizaron un es-
tudio comparativo entre dos muestras compuestas, cada
una de ellas, por pacientes geriatricos en tratamiento con
Atorvastatina , grupo ATV (n = 27, 70% mujeres, edad 83
+ 12 afos y dosis ATV 22 + 16 mg), o Simvastatina, grupo
SV (n =20, 75% mujeres, 86 + 11 afios de edad y dosis SV
15 + 5 mg), utilizdndose PEA (Prescripcion Electrénica Asis-
tida) con el fin de evitar todas las interacciones, clinica-
mente relevantes, conocidas. Posteriormente mediante la
aplicacion del test de Kernel al conjunto de dosis equiefec-
tivas (dosis necesaria para alcanzar una cifra de Colesterol
plasmaético total de 180 mg/dL) de Atorvastatina y Simvas-
tatina empleadas en cada uno de los pacientes y calculadas
a través de la siguiente relacion:

[ATVL / [ATV]Z - 2[(Col/180)—1] y [S\/]1 /[SV]Z - 2[(Col/180)4]

obtuvieron, para el grupo SV, 2 subpoblaciones principales
con una dosis mediade 9,1 £ 2,6y 21,3 + 7,8 mg, respec-
tivamente y, para el grupo ATV, 3 subpoblaciones principa-
les con dosis medias de 13,2 +£9,4,32,5+ 11,1y 51 £ 10
mg, respectivamente. La aparicién de estos diferentes fe-
notipos en ambos grupos, consecuencia de la presencia de
variaciones genéticas sobre un distinto metabolismo y
transporte, via CYP3A4 y MDR1 principalmente, asi como
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de las dianas terapéuticas, tanto de ATV como de SV'y su
forma lacténica, tal y como vemos en la figura 1, demues-
tra que los pacientes de ambos grupos, ATV y SV, no for-
man una Unica poblacién homogénea en lo que respecta
a su actividad hipolipemiante y que, por tanto, desde el
punto de vista farmacogenético, no son ni cualitativa ni
cuantitativamente equivalentes, presentando dos pobla-
ciones principales, de 10 y 20 mg los pacientes en trata-
miento con Simvastatina y tres poblaciones de 15, 35y
50 mg para aquellos en tratamiento con Atorvastatina.
Concluyendo, de acuerdo con los datos anteriormente
expuestos, que para un significativo porcentaje de pacien-

tes, el intercambio terapéutico entre Simvastatina y Ator-
vastatina, o bien deberia realizarse mediante un ajuste de
dosis individualizado, o bien deberia evitarse al objeto de
prevenir la aparicién de efectos secundarios graves.
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