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Eficacia de atorvastatina versus simvastatina en el riesgo de 
morbimortalidad en pacientes con enfermedad cerebrovascular. Revisión 

sistemática 

Jonnathan Fabricio Arévalo Jara, Christian Eduardo Buenaño Rodríguez 

Universidad Católica de Cuenca, jfarevaloj84@est.ucacue.edu.ec 

Resumen 

La enfermedad cerebrovascular comprende diferentes patologías, todas 
vinculadas con problemas de riego sanguíneo cerebral. Entre los factores 
de riesgo asociados, están los elevados valores de colesterol en el 
torrente sanguíneo y para contrarrestar los efectos del colesterol, la 
atorvastatina y la simvastatina han sido fármacos muy eficientes. 
Objetivo: Evaluar la eficacia de Atorvastatina versus Simvastatina en el 
riesgo de morbi-mortalidad en pacientes con enfermedad cerebrovascular. 
Metodología: Revisión sistemática. Se revisaron diferentes bases de 
datos como PubMed, SpringerLink y Elsevier. Se utilizaron como 
descriptores las palabras claves definidas, en idiomas inglés y español. 
Se usaron operadores booleanos como AND y OR para unir y excluir 
términos. Se incluyeron artículos en dos idiomas, posteriores al 2019 y 
con contenido íntegro. El proceso de cribado quedó detallado según el 
modelo PRISMA 2020. Los artículos escogidos para el capítulo de 
resultados, fueron analizados sesgos, mediante la herramienta ROB 2- y 
calidad, según herramienta de la NHLBI. Resultados: 59 estudios fueron 
analizados, dentro de los cuales 19, cumplieron con los objetivos 
diseñados, para utilizar procesar resultados. Ambos medicamentos 
demuestran excelentes niveles de eficacia para minimizar los niveles de 
LDL en sangre. El principal efecto adverso fue la toxicidad muscular, 
reflejada sobre todo en debilidad muscular. Las dosis y tiempo de 
tratamiento varían, pero en la simvastatina prevaleció los 40 mg diarias, 
con dosis mayores de 40 para la atorvastatina. Conclusiones:  ambos 
fármacos demuestran alta eficacia. La debilidad muscular fue el efecto 
adverso más común. La dosis con simvastatina suele ser menor.  

Palabras clave: colesterol, ateroesclerosis, accidente cerebrovascular, 
simvastatina, atorvastatina 
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Efficacy of Atorvastatin versus Simvastatin on the Risk of Morbidity and Mortality 
in Patients with Cerebrovascular Disease. A Systematic Review 

 

Abstract 
Cerebrovascular disease encompasses various pathologies, all linked to problems 
with cerebral blood flow. Among the associated risk factors are elevated cholesterol 
(low-density lipoprotein - LDL) levels in the bloodstream, and to counteract the 
effects of cholesterol, atorvastatin and simvastatin have proven to be very efficient 
drugs. Objective: To assess the efficacy of atorvastatin versus simvastatin in 
reducing morbidity and mortality risk in patients with cerebrovascular disease. 
Methodology: A systematic review was conducted on different databases, such as 
PubMed, SpringerLink, and Elsevier. Defined keywords in English and Spanish 
were used as descriptors. Boolean operators like AND and OR were employed to 
combine and exclude terms. Articles in English and Spanish published after 2019 
and with full content were included. The screening process was detailed following 
the PRISMA 2020 model. The articles selected for the results chapter were analyzed 
for bias using the ROB 2 tool and quality according to the NHLBI tool. Results: Fifty-
nine studies were examined, and 19 met the designed objectives for result 
processing. Both medications demonstrate excellent efficacy in reducing LDL levels 
in the blood. The main adverse effect was muscle toxicity, mainly reflected in muscle 
weakness. Doses and treatment duration varied, but simvastatin predominantly 
showed a daily dose of 40 mg, with higher doses of over 40 mg for atorvastatin. 
Conclusions: Both drugs demonstrate high efficacy. Muscle weakness was the 
most common adverse effect. Simvastatin is generally administered in lower doses. 
 
Keywords: cholesterol, atherosclerosis, stroke, simvastatin, atorvastatin 
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Introducción  

La denominada enfermedad cerebrovascular, hace alusión a un grupo de 

enfermedades cuyo mecanismo patológico es la disminución del riego sanguíneo 

cerebral, teniendo exclusivamente origen vascular. Estas enfermedades pueden 

afectar al cerebro de manera focal o general, dicha afectación conlleva procesos 

isquémicos y/o hemorrágicos.  El primero, se presenta en el 85% del total de casos 

registrados. Estas denominadas enfermedades cerebrovasculares (ECV), se 

clasifican en varios tipos, entre las más comunes están, el accidente 

cerebrovascular (ACV), el accidente isquémico transitorio (AIT), el déficit isquémico 

neurológico reversible, entre otros (1,2).  

 

El uso de ciertos fármacos en años recientes, con el fin de minimizar el riesgo de 

estos episodios, ha sido generalizado dentro del tratamiento farmacológico. Dentro 

de este grupo están los fármacos denominados estatinas, diseñadas para disminuir 

los niveles de colesterol producido por el hígado, al igual que los niveles de 

triglicéridos. Dentro de las más conocidas están la Atorvastatina, Fluvastatina, 

Lovastatina, Pravastatina, Simvastatina, entre otras. Dos de estas, la Atorvastatina 

y la Simvastatina, han sido evaluadas en diferentes investigaciones en los últimos 

años. Sin embargo, una comparativa entre ambas, es perentorio con el fin de 

evaluar la eficacia de cada una de ellas (3).  

 

La siguiente indagación presenta como objetivo evaluar la eficacia de la 

atorvastatina respecto a la simvastatina en el riesgo de morbi-mortalidad en 

pacientes con enfermedad cerebrovascular. 

 

Dentro de las ECV, el ACV es bastante común, estando presente en más de 

16millones de personas a nivel mundial, cada año. Según registros del año 2019, 

el ACV ocupa el segundo puesto de causa de defunción a nivel global y el tercer 

lugar en total de casos de mortalidad. Sólo en ese año se registraron más de 

101millones de personas que padecieron al menos un episodio y 6,5 millones de 

fallecidos (4).  
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Estudios europeos sostienen que las ACV varían según la región, en países 

mediterráneos, por lo general, suelen mostrar mejores cifras. Sin embargo, un 

estudio español, mostró en un período de 15 años (2001-2015) más de 1,6millones 

de casos de infartos (5). En Francia, Langanay et al.(6), indican que las cifras en 

deben triplicarse para el año 2050. Siendo además, una importante carga 

económica, las enfermedades cerebrovasculares cuestan un equivalente a 630 

euros anuales (como promedio), a cada ciudadano de la colectividad europea (7).  

 

En América, uno de los países con más altas cifras es Estados Unidos, incluso con 

cifras en aumento. Un estudio comparativo del año 2023, tomó en cuenta dos 

décadas de resultados (1999-2019) y halló aumento de accidentes 

cerebrovasculares de 70 en dicho período. Algunos autores cifran las muertes por 

ACV en casi un millón de personas anuales (928mil en el año 2020) (8).  

 

En países asiáticos, las cifras pueden variar significativamente según el tipo de 

patología. La prevalencia de infarto en Japón se estima en 422 por cada 100mil 

personas para hombres y 212 por la misma cantidad en mujeres. A la vez que en 

Malasia es apenas de 67 por cada 100mil para ambos sexos. Sin embargo, son 

datos de mortalidad, se hayan números bastante bajos 43,3 por cada 100mil. 

Mientras que en países como Indonesia o Mongolia, la mortalidad es curiosamente 

alta, 193,3 y 222,6 por cada 100mil, respectivamente (9).  

 

En América Latina, se estiman entre 1,7 y 6,5 casos por cada 1000 personas. En 

Brasil, el ACV se cobra más de 100mil fallecidos anualmente (10). En Perú, análisis 

en poblaciones mayores a los 35 años, han mostrado presencia de ACV entre 35,2 

y 46,3 casos por cada 100mil personas, con cifras de mortalidad superiores a las 

183mil en el lustro que correspondió a los años 2017 y 2022 (11). Mientras que, en 

Colombia, fuentes sostienen que cada día fallece al menos 100 personas (o cerca 

de 45 mil anuales), por algunos de los padecimientos denominados ACV (12).  

 

Para finalizar, en Ecuador, la ACV causó al menos 4577 muertes en el año 2019, 

lo cual reflejó la tercera causa de mortalidad en la nación (13,14).  Mientras que 

Moreno et al(15), encuentran en la ACV la primera causa de muerte en una 

investigación que abarcó tres décadas, desde 1991 hasta 2015. O Borja et al.(16), 
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quien investiga una muestra de 110 pacientes con ACV  en donde predominaron 

los hombres, en su mayoría entre los 65 y 70 años.  

 

Sin embargo, las cifras de incidencia y prevalencia de estas patologías, según 

varios analistas, no han hecho más que acrecentarse en los últimos años.  Y para 

los años venideros, la situación podría incluso empeorar, por diferentes razones, 

entre los cuales están el estilo de vida, como el caso del aumento de población 

sedentaria, obesidad y sobrepeso, envejecimiento poblacional, etc. Siendo los 

elementos previamente nombrados, factores de riesgo que predisponen a la 

presencia de las ECV (17).  

 

Uno de esos factores es el alto nivel de colesterol en sangre, condicionado por 

malos hábitos alimenticios, para su tratamiento, fármacos como la atorvastatina y 

la simvastatina han demostrado ser de mucha utilidad en pacientes con alguna ACV 

o enfermedades concomitantes como el caso de hipertensión arterial (HTA), ciertos 

tipos de cáncer u otras afecciones.  

 

De todo lo anteriormente expuesto emana la siguiente pregunta de investigación.  

Pregunta de investigación con uso del método PICO: 

¿Cuál es la eficacia de la atorvastatina frente a la simvastatina en el riesgo de 

morbi-mortalidad en pacientes con enfermedad cerebrovascular?  

 

P (pacientes): pacientes con enfermedad cerebrovascular 

I (intervención):  simvastatina 

C (comparación): atorvastatina 

O(Desenlace): efectividad, dosis y duración de tratamiento.  

 

La siguiente revisión bibliográfica sistemática tiene mucha utilidad desde varias 

perspectivas, principalmente desde la científica, comunitaria y personal. En el caso 

de la científica, es un aporte literario importante al manejo farmacológico a través 

de dos tipos de medicamentos. Se pretende con este estudio poder evaluar y 

comparar los resultados de cada tipo de fármaco, en investigaciones que hayan 

evaluado poblaciones similares.  
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Desde el punto de vista comunitario, esta investigación debe mostrar resultados 

que puedan ser de mucha utilidad para personas interesadas en conocer sobre los 

fármacos o las patologías cerebrovasculares. En el aspecto personal, esta revisión 

puede delinear un futuro a nivel de especialidad y/o subespecialidad.   

 

En lo relacionado a beneficios, los hallazgos en este estudio pueden ayudar tanto 

a catedráticos como autodidactas en la temática. Pero también pueden ser de 

mucha utilidad para familiares de personas con algún tipo de ACV, al igual que los 

propios pacientes. Quiénes podrían encontrar en estos resultados, información de 

utilidad con el fin de una mejora en calidad de vida.  

 

Objetivos 

Objetivo general 

Evaluar la eficacia de la atorvastatina versus simvastatina en pacientes con riesgo 

de morbimortalidad en pacientes de entre 45 a 65 años con enfermedad 

cerebrovascular. 

Objetivos específicos 

 Identificar la efectividad de atorvastatina y simvastatina para la prevención 

de enfermedad cerebrovascular. 

 Describir efectos adversos de atorvastatina y simvastatina para la 

reducción de la morbi-mortalidad de enfermedad cerebrovascular, 

 Determinar la dosis de efectividad y duración del tratamiento con 

atorvastatina y simvastatina para la reducción de morbi-mortalidad de 

enfermedad cerebrovascular 
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Metodología  

Diseño y tipo de investigación 

Revisión sistemática. 

Área de estudio 

Cardiología  

Estrategia de búsqueda 

Se realizaron búsquedas en plataformas digitales y bases de datos, todas 

asociadas a áreas de salud. Se revisaron Springerlink, Scopus, PubMed, 

principalmente. Para optimizar resultados, se hizo uso de las palabras clave como 

descriptores de búsqueda, en idioma inglés mayoritariamente pero también en 

español. Los operadores booleanos, como el caso de AND y OR, fueron de mucha 

utilidad para incluir o excluir términos.  

Criterios de elegibilidad 

Criterios de inclusión: 

- Artículos editados entre los años 2019 al 2024. 

- Investigaciones en idioma español e inglés. 

- Investigaciones en las cuales se describa el manejo con ambos 

medicamentos en pacientes con ACV moderado y grave.  

Criterios de exclusión: 

- Artículos de pago 

- Documentos duplicados 

- Aquellos documentos con errores de contenido 

Organización de la información  

El orden u organización a seguir fue el de los objetivos específicos. El proceso de 

cribado de los artículos se realizó a través del siguiente modelo PRISMA  2020 
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Análisis de la información  

La información fue recopilada y procesada según cada objetivo específico. Se 

expusieron los artículos que muestren ventajas y desventajas de cada uno de los 

fármacos. Y que hayan sido corroborados en investigaciones con poblaciones 

humanas. La bibliografía fue insertada con el uso del programa bibliográfico 

ZOTERO.  

Análisis de calidad y sesgos  

Para la evaluación de posibles sesgos (en los artículos a utilizar en los resultados), 

se utilizó la metodología Cochrane, con la ayuda de la herramienta ROB2 (Risk of 

Bias). Los resultados reflejaron un nivel de sesgo bajo: 65,72% y Riesgo no claro 

del 34,28%. No existiendo riesgo alto.  

Referencias identificadas en base de datos 

PubMed= 30,  

Elsevier =15, Springerlink=11, Scopus 15  

 

N= 67 

Útiles por criterios de 

elección determinados  

N= 60 

 

Duplicados 

removidos  

n= 5 

Documentos completos 

evaluados  

N=60 

 

Documentos incluidos en revisión 

n= 19 

Documentos excluidos  

N= 10 

n=  

Revisión de título y resumen  

N= 70 
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Referenci
a 

Generac
ión 

aleatori
a de la 

secuenc
ia sesgo 

de 
selecció

n 

Ocult
amien
to de 

la 
secue
ncia 

Ciego 
de 

particip
antes e 
investig
adores 

Ciego de 
evaluador

es de 
resultado

s 

Incompl
ete 

outcom
e data 

Repor
tes 

incom
pletos 

Otros 
sesgos 

 

Costa et 
al.(36),/2021         

Bahlmann et 
al.(35), /2021         

Pinto et 
al.(19), /2021         

Ezhov et 
al.(20), /2023         

Casula et 
al.(32), /2021         

Kim et al.(33), 
/2021         

Lee et al.(21), 
/2023         

Gao et 
al.(22),/ 2024 

        

Szarek et 
al.(23), 2020 

        

Koskinas et 
al.(24) ,/ 2019 
 

        

Wang et 
al.(25)/2022 

        

Oyama et 
al.(26)/ 2021 

        

Lotfollahi et 
al.(27), 

        

Zhou et 
al.(28),2022 

        

Klassen et 
al.(37) 

        

Hong et 
al.(29),/ 2023 

        

Peersen et al., 
2021 

        

Elsayed et 
al.(30), /2022 

        

Moroi et al/ 
2020 

        

Escala 

   : Riesgo bajo  

   : Riesgo no claro 
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Por otro lado, con el fin de medir la calidad de la información, se utilizó el Study 

Quality Assessment Tools elaborado por la NHLBI en el año 2013 (18). Con la 

herramienta de evaluación de la calidad para caso de ensayos clínicos 

aleatorizados  

Referen
cia 

A B C D E F G H I J K L M N Pun
tos 

Calidad 

Costa et 
al.(36),/2021    

 
           7 Medi

a 
Bahlmann et 
al.(35), 
/2021 

   

 
           6 Medi

a 
Pinto et 
al.(19), 
/2021 

              6 Medi
a 

Ezhov et 
al.(20), 
/2023 

   

 
           7 Medi

a 
Casula et 
al.(32), 
/2021 

   

 
           6 Medi

a 
Kim et 
al.(33), 
/2021 

              8 Medi
a 

Lee et 
al.(21), 
/2023 

   

 
           7 Medi

a 
Gao et 
al.(22),/ 
2024 

   

 
           7 Medi

a 
Szarek et 
al.(23), 2020 

              8 Medi
a 

Koskinas et 
al.(24) ,/ 
2019 
 

              7 Medi
a 

42,11

63,16

26,32

47,37

52,64

21,06

31,58

57,89

36,84

73,68

52,63

47,36

78,94

68,42

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90

Generación aleatoria de la secuencia sesgo de
selección

Ocultamiento de la secuencia

Ciego de participantes e investigadores

Ciego de evaluadores de resultados

Incomplete outcome data

Reportes incompletos

Otros sesgos

Riesgo no declarado Riesgo bajo
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Wang et 
al.(25)/2022 

              7 Medi
a 

Oyama et 
al.(26)/ 2021 

              7 Medi
a 

Lotfollahi et 
al.(27), 

              7 Medi
a 

Zhou et 
al.(28),2022 

              9 Alto 

Klassen et 
al.(37) 

              7 Medi
a 

Hong et 
al.(29),/ 
2023 

              6 Medi
a 

Peersen et 
al., 2021 

              8 Medi
a 

Elsayed et 
al.(30), 
/2022 

              9 Alto 

Moroi et 
al/ 2020 

              7 Medi
a 

   : SI 

   : No 

   : No reportado/no aplicable/no se puede determinar  
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Resultados  

Un total de 19 artículos fueron analizados y cumplían plenamente con los 3 

objetivos específicos diseñados. Todos los estudios fueron de cohorte y/o 

transversales, así como también ensayos clínicos con grupos de muestra amplios, 

que muchas veces se subdividían según las intenciones de los investigadores. En 

ellos se podía constatar las diferentes características de ambos fármacos, 

pertenecientes a los grupos de estatinas. Una de las características son la eficacia 

de cada una, pero también los efectos adversos que conllevan, al igual que las 

dosis definidas y el tiempo de tratamiento que se aplicó en los pacientes. Cabe 

destacar, que ninguno de los estudios intentó directamente hacer una comparación 

entre ambos de manera exclusiva.  

En los artículos revisados no se pudo constatar de manera significativa, 

preponderancia de un fármaco más eficaz que el otro. Al menos en la comparativa 

entre la simvastatina y la atorvastatina. Ambos fármacos mostraron altos niveles de 

eficacia y ser idóneos para la disminución del LDL-C, al ser comparado con otros 

tipos de tratamiento, en los cuales muchas veces también estuvieron otros tipos de 

estatinas involucradas. Sin embargo, en la comparativa directa, no se pudo 

constatar diferencias significativas entre ambos. En lo relativo a efectos adversos, 

tampoco se puede argumentar sólidamente que un fármaco mostró más efectos 

adversos que el otro. Siendo la toxicidad muscular, el factor común entre ambos. 

En cuanto a las dosis y tiempo de tratamiento, cabe destacar que esto guarda 

relación con el grupo muestral analizado y sus características específicas. Siendo 

la atorvastatina por lo general administrada en dosis no mayores a los 40mg/l, 

mientras que la simvastatina por lo general, se administra en cifras mayores a esta 

cantidad.  

 

Ante lo planteado, las siguientes tablas aluden directamente a cada uno de los 

objetivos. En ellas a modo de encabezado aparecen los datos del autor, el año, 

datos principales de la muestra. Se define también la base de datos de donde se 

tomó la información al igual que los descriptores utilizados. Para finalizar, se 

muestran los resultados pertinentes al objetivo predefinido.  



     

 

11 

 

Tabla no. 1: Identificar la efectividad de atorvastatina y simvastatina para la 

prevención de enfermedad cerebrovascular. 

Autor/añ
o 

Tipo de 
estudio 

Datos de la 
muestra 

Bases de 
datos/Descript
ores utilizados 

Efectividad para 
prevención de 
enfermedad 
cerebrovascular 

Pinto et 
al.(19), 
/2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

101 pacientes 
admitidos con 
primer infarto y 
sometidos a 
estrategia 
farmacoinvasiva.  

PubMed/simvast
atin efficiency 

El uso de la 
simvastatina+ezet
imiba disminuyó 
los niveles de 
LDL-C 127 (113–
153) a 58 (43–82). 
De HDL-C 40 (31–
46) a 37 (31–44).  

Ezhov et 
al.(20), 
/2023 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

Muestra de 1000 
pacientes de los 
cuales 250 fueron 
tratados con 
simvastatina 
exclusivamente y 
750 en terapia 
combinada con 
ezetimiba.  

Springer Link/ 
simvastatin 
efficacy + 
cerebrovascular 
diseases 

Reducción de 
colesterol total 
1,25 ± 1,12 
mmol/L (cambio 
de 20,4 ± 19,0% 
respecto a la base 
de referencia). En 
el grupo en dónde 
se trató solo con 
simvastatina.  

Lee et 
al.(21), 
/2023 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

2196 pacientes 
tratados con 
atorvastatina. 
Edad promedio de 
65 años.  

PubMed/atorvas
tatin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

No se hallaron 
diferencias 
significativas 
entre el uso de la 
atorvastatina y 
demás tipos de 
estatinas ni para 
la presencia de 
muerte cardíaca 
(p=0,57), infarto 
de miocardio 
(p=0,37), ictus 
isquémico ni 
hemorrágico 
(p=0,55)   

Gao et 
al.(22),/ 
2024 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

6100 pacientes 
con ictus 
isquémico agudo 
o ataque 
isquémico 
transitorio. 
Divididos en dos 
grupos igual 
(3050) que fueron 
tratados con 

PubMed/atorvas
tatin + 
cerebrovascular 
deseases 

El uso de la 
atorvastatina 
arrojó un 22% 
menor de riesgo 
de padecer otro 
ataque isquémico 
en un período de 
90 días.   
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estatinas uso 
inmediato y 
retardado.  

Szarek 
et 
al.(23), 
2020 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

2365 pacientes 
con tratamiento 
de atorvastatina.  

Elsevier/atorvast
atin + 
cerebrovascular 
deseases 

El uso de la 
atorvastatina 
mostró diminución 
del total de 
eventos 
vasculares en al 
menos 390 casos.  
Se encontró 
reducción del 27% 
en los primeros 
casos de eventos 
vasculares. La 
atorvastatina 
redujo en un 10% 
los casos de 
eventos en el 
primer año y un 
40% el segundo 
año.  

Koskinas 
et al.(24) 
,/ 2019 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

308 pacientes con 
media etaria de 
60,8 años. un 
grupo recibió 
evolocumab 420 
mg por vía 
subcutánea y el 
otro, un placebo 
equivalente 
además de 
atorvastatina 40 
mg a ambos 
grupos.  

Elsevier/atorvast
atin + 
cerebrovascular 
deseases 

El cambio 
porcentual en el 
LDL-C desde el 
inicio hasta las 
primeras 8 
semanas fue del -
77,1 ± 15,8% en el 
grupo con 
evolocumab (de 
3,61 a 0,79 
mmol/l). Mientras 
que, en el otro 
grupo, se halló -
35,4±26,6% (de 
3,42 a 2,06 
mmol/l). esto es 
una diferencia 
media de -40,7% 
entre ambos 
grupos de estudio 
(con IC 95% [IC]: 
45,2% a 36,2%; p 
< 0,001) 

Wang et 
al.(25)/2
022 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

111 pacientes en 
total, divididos en 
dos grupos de 55 
del grupo de 
intervención y 56 

PubMed/simvast
atin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

La eficacia de la 
simvastatina+ 
entrenamiento de 
resistencia para 
fue del 94.64%. 
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pacientes del 
grupo de control.  

Mayor a un 80% 
por simvastatina 
solo.  

Oyama 
et 
al.(26)/ 
2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

17999 pacientes 
divididos en dos 
grupos: 
ezetimibe+simvas
tatina vs 
placebo+simvasta
tina 

PubMed/simvast
atin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

Las diferencias 
entre eficacia del 
uso de la 
simvastatina en 
los dos grupos 
analizados fueron 
mínimas (p=0,60) 

Lotfollahi 
et 
al.(27), 
2022 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

Total de 123 
pacientes con 
edad media de 58 
años.  

PubMed/simvast
atin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

La disminución de 
los niveles de 
LDL-C fueron 
mínimos con el 
uso de la 
simvastatina, 
respecto a otras 
estatinas (p=0, 
64) 

Zhou et 
al.(28),2
022 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

Muestra de 5981 
participantes, a 
los cuales se les 
aplicó tratamiento 
con 4 tipos de 
estatinas (4 
grupos) durante 
un período de 4,7 
años.  

PubMed/simvast
atin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 
imvastatine AND  
cardiovascular 
disease 

El uso de las 
atorvastatinas y 
simvastatinas 
disminuyó los 
niveles de LDL-C, 
lo cual repercutió 
en menor 
cantidad de casos 
de infarto del 
miocardio, al igual 
que accidentes 
cardiovasculares. 
sin embargo, 
ninguno de los 
fármacos mostró 
diferencias 
estadísticamente 
significativas en 
cuanto a su 
eficacia (p=0,08 y 
p=0,079 
respectivamente) 

Hong et 
al.(29),/ 
2023 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

4400 pacientes 
divididos en dos 
grupos según la 
dosis utilizada de 
atorvastatina: 
baja y alta 
intensidad.  

PubMed/atorvas
statin efficiency 
+ 
cerebrovascular 
diseases 

Los casos de 
enfermedades 
cerebrovasculare
s fueron bastante 
similares entre los 
dos grupos (0,8% 
y 0,13%). La 
relación entre 
acontecimientos 
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como 
fallecimientos, 
ECV, isquemias e 
infarto de 
miocardio, no 
fueron 
estadísticamente 
significativas en la 
comparación 
entre ambos 
grupos.  

Elsayed 
et 
al.(30), 
/2022 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

50 pacientes 
divididos en 
grupos iguales 
para dos tipos de 
tratamiento.  

PubMed/atorvas
statin efficiency 
+ 
cerebrovascular 
diseases 

Los niveles de 
LDL-C en ambos 
grupos no mostró 
relación 
estadísticamente 
significativa 

Moroi et 
al(31)/ 
2020 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

664 pacientes en 
dos grupos. Con 
pitavastatina=312 
y 
atorvastatina=310 

PubMed Central/ 
atorvastatin side 
effects + 
cerebrovascular 
diseases 

La presencia de 
algún tipo de ECV 
no fue 
estadísticamente 
significativa en 
relación al uso de 
la simvastatina u 
otro fármaco 

utilizado p˃0,05 

Fuente: Jonnathan Fabricio Arévalo Jara 

Tabla no. 2: Describir efectos adversos de atorvastatina y simvastatina para 

la reducción de la morbi-mortalidad de enfermedad cerebrovascular 

 

Autor/
año 

Tipo de 
estudio 

Datos de la 
muestra 

Bases de 
datos/Descri
ptores 
utilizados 

Efectos adversos 

Ezhov 
et 
al.(20), 
/2023 

Estudio 
transver
sal 
 

Muestra de 1000 
pacientes de los 
cuales 250 
fueron tratados 
con 
simvastatina 
exclusivamente 
y 750 en terapia 
combinada con 
ezetimiba. 

Springer Link/ 
simvastatin 
efficacy + 
cerebrovascu
lar diseases 

Se halló presencia de efectos 
adversos en el 1,6% del total de 
pacientes. Los pocos casos de 
efectos adversos fueron presencia 
de trastornos hepatobiliares, 
necesidad de procedimientos de 
revascularización, eventos 
cardíacos (angina inestable) e ictus 
isquémicos.  

Casula 
et 

Estudio 
transver
sal 

16717 pacientes 
de ambos 
sexos, con edad 

PubMed 
Central/ 
simvastatin 

El uso de ambos fármacos 
(simvastatina y atorvastatina) 
condujeron a la presencia de 
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al.(32), 
/2021 

 promedio de 
60,5 años.  

efficacy + 
cerebrovascu
lar diseases 

síntomas musculares asociados a 
estatinas en al menos un 10,8% del 
total de pacientes. De ese 
porcentaje, el 47,2% mostró 
síntomas de síntomas musculares 
asociados a estatinas después de 6 
meses de tratamiento.  

Kim et 
al.(33), 
/2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

Muestra 
conformada por 
un grupo de 
10243 pacientes 
con uso de 
algún tipo de 
estatina y 1719 
sin uso de 
dichos 
fármacos.  

PubMed 
Central/ 
atorvastatin 
side effects + 
cerebrovascu
lar diseases 

No se mostraron diferencias 
significativas (p˃0,005) entre el 
grupo con tratamiento de 
simvastatina y atorvastatina, 
respecto al grupo normoglicémico. 
Ni en lo relativo a muertes 
cardíacas o de cualquier otro tipo 
(p˃0,005).   

Lee et 
al.(21), 
/2023 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

2196 pacientes 
tratados con 
atorvastatina. 
Edad promedio 
de 65 años.  

PubMed 
Central/ 
atorvastatin 
side effects + 
cerebrovascu
lar diseases 

Entre los principales efectos 
adversos asociados al uso de la 
atorvastatina estuvo en la 
presencia de Diabetes mellitus de 
nueva aparición (5,5%),  la cirugía 
de catarata (1,5%) y el ingreso 
hospitalario por insuficiencia 
cardíaca (0,4%).  

Gao et 
al.(22),
/ 2024 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

6100 pacientes 
con ictus 
isquémico 
agudo o ataque 
isquémico 
transitorio. 
Divididos en dos 
grupos igual 
(3050) que 
fueron tratados 
con estatinas 
uso inmediato y 
retardado.  

PubMed/ator
vastatine + 
cerebrovascu
lar diseases 

 Hepatotoxicidad 

 Toxicidad muscular 

 Mortalidad por todas las 
causas 

 Cualquier sangrado 

 Hemorragia intracraneal   

 Sangrado leve 
 
Ninguno de los efectos adversos 
fue estadísticamente significativo 
en la comparativa entre ambos 
grupos.  

Peerse
n et 
al.(34), 
2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

1100 pacientes. 
Un grupo con 
presencia de 
toxicidad 
muscular y el 
otro sin 
presencia.  

PubMed 
Central/ 
atorvastatin 
side effects + 
cerebrovascu
lar diseases 

Se halló presencia de ansiedad, 
síntomas depresivos, trastornos 
de personalidad en ambos grupos. 
Sin ser estadísticamente 
significativo entre ambos grupos.  

Fuente: Jonnathan Fabricio Arévalo Jara 
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Tabla no.3 Determinar la dosis y duración del tratamiento con atorvastatina y 

simvastatina para la reducción de morbi-mortalidad de enfermedad 

cerebrovascular 

 

Autor/añ
o 

Tipo de 
estudio 

Datos de la 
muestra 

Bases de 
datos/Descriptor
es utilizados 

Dosis y duración 

Bahlman
n et 
al.(35), 
/2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

1703 
pacientes. 
Edad media de 
68 años.  

PubMed/simvasta
tin efficiency 

Tratamiento con 
simvastatina 
40mg+10mg 
ezetimiba diarios por 
4,3 años. 

Pinto et 
al.(19), 
/2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

101 pacientes 
admitidos con 
primer infarto y 
sometidos a 
estrategia 
farmacoinvasiv
a.  

PubMed/simvasta
tin efficiency 

Tratamiento con 
simvastatina 
40mg+10mg 
ezetimiba diarios por 
30 días. 

Costa et 
al.(36),/2
021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

69 pacientes 
mujeres, con 
media de edad 
de 66,13 años.  

PubMed/simvasta
tin efficiency 

Simvastatina en 
dosis diarias de 20 y 
40mg durante 10 
semanas.  

Kim et 
al.(33), 
/2021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

Muestra 
conformada 
por un grupo 
de 10243 
pacientes con 
uso de algún 
tipo de estatina 
y 1719 sin uso 
de dichos 
fármacos.  

PubMed/simvasta
tin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

Simvastatina (10–
80 mg) 

Lee et 
al.(21), 
/2023 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

2196 pacientes 
tratados con 
atorvastatina. 
Edad promedio 
de 65 años.  

PubMed/atorvast
atin efficiency + 
cerebrovascular 
diseases 

El uso de la 
atorvastatina se 
administró durante 3 
semanas con dosis 
de 17,1 mg.  

Gao et 
al.(22),/ 
2024 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

6100 pacientes 
con ictus 
isquémico 
agudo o 
ataque 
isquémico 
transitorio. 
Divididos en 
dos grupos 
igual (3050) 

PubMed/atorvast
atin + 
cerebrovascular 
diseases 

Pacientes con 
terapia intensiva 
inmediata fueron 
administrados con 
dosis de 80 mg al 
día, durante los días 
1 a 21. 
Posteriormente 40 
mg al día durante los 
días 22 a 90.  
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que fueron 
tratados con 
estatinas uso 
inmediato y 
retardado.  

El segundo grupo, 
un placebo de 
atorvastatina 
durante 1 a 3 días, 
seguido de un 
placebo de 
atorvastatina y 
atorvastatina, 40 mg 
al día, durante 4 a 21 
días, y luego 40 mg 
al día durante 22 a 
90 días 

Szarek et 
al.(23), 
2020 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

2365 pacientes 
con 
tratamiento de 
atorvastatina.  

Elsevier/atorvasta
tin + 
cerebrovascular 
deseases 

La media de uso de 
la atorvastatina fue 
de 4,9 años.  

Koskinas 
et al.(24) 
,/ 2019 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

308 pacientes 
con media 
etaria de 60,8 
años.  

Elsevier/atorvasta
tin + 
cerebrovascular 
deseases 

Tratamiento con 
atorvastatina 
≥40 mg por más de 
2 semanas. 
Simvastatina de 
80mg por mismo 
tiempo.  

Klassen 
et 
al.(37),/2
021 

Ensayo 
clínico 
aleatoriz
ado 

20 pacientes 
agrupados 
según dos 
tipos de 
tratamientos 
con estatinas.  

Simvastatine 
AND  
cardiovascular 
disease 

Simvastatina 40 mg 
combinado con 
ezetimibe 10 mg QD 
durante 30 días 

Fuente: Jonnathan Fabricio Arévalo Jara 
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Discusión  

La serie de investigaciones revisadas, conformaron un grupo de estudios bastante 

homogéneos. Con poblaciones casi siempre adulta mayor, con pocas diferencias 

porcentuales entre hombres y mujeres y que, por lo general, habían presentado 

algún tipo de padecimiento cerebrovascular. Además de historiales de hipertensión 

arterial (HTA), muchas veces presencia de Diabetes Mellitus (DM), diferentes tipos 

de cardiopatías, entre otras patologías asociadas. Todos los que conformaron las 

diferentes muestras, fueron administrados con alguna de las dos estatinas, objetos 

de estudio. Muchas veces el tratamiento también fue combinado y por lo general, 

administrados por largos períodos.  

En esta misma línea, las ventajas del uso de estatinas son inevitables hoy en día y 

todos los estudios aquí mencionados, lo corroboran. Estas no solo tienen que ver 

con en la disminución de la LDL-C antes mencionada, sino también con otros 

aspectos clínicos. Uno de los más insinuados en estos estudios fue la disminución 

de mortalidad por problemas cardíacos, pero también por varias causas. Por lo 

general, el uso de las estatinas se asocia con un mínimo de 9% de reducción, en 

dependencia del estudio que se revise y el tiempo de tratamiento (22,23).  

Cabe mencionar que todos los estudios aquí revisados inequívocamente sostienen 

que la disminución del LDL-C (Low Density Lipoproteins Colesterol) es un hecho 

irrefutable con el tratamiento de la mayoría de las estatinas (en particular las dos 

estatinas objeto de estudio). Esto conlleva también una disminución importante en 

probabilidades de que ocurran cualquier tipo de ECV o patología afín. Pues como 

bien es conocido, los altos niveles de cualquier tipo de colesterol, están vinculados 

estrechamente con estos padecimientos (34).  

Al igual que las recurrencias, Gao et al(22), por ejemplo, debate que el uso de la 

atorvastatina reflejó hasta un 22% menor riesgo de padecer un segundo ataque 

isquémico. Cifras muy similares se pudieron constatar en Szarek et al.(23), en 

dónde la reducción fue superior al 27% con resultados que dependieron de las dosis 

administradas. Pero en la mayoría de las investigaciones se puede observar 

disminuciones importantes casi siempre superiores al 15% (20,24).  

En la comparativa entre fármacos, Kim et al.(33), discute que el uso de tanto la 

atorvastatina como la simvastatina, son trascendentales en minimizar eventos 
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como muerte cardíaca o por cualquier otra causa. Siendo ambos fármacos 

importantes y sin reflejar diferencia estadísticamente significativa entre ellas. Algo 

también corroborable en muchos otros autores (30,31). Al parecer no existen 

diferencias importantes entre ambos fármacos, cuando de evaluar eficacia se trata.  

Sin embargo, a pesar de los efectos beneficiosos de la estatina, su amplio uso y 

sus mencionados niveles de eficacia, varias investigaciones que han informado 

sobre un mayor riesgo de desarrollar diabetes mellitus de nuevo inicio (DM) 

después del tratamiento a largo plazo con estatinas. Pero quizás el rasgo de mayor 

connotación es la toxicidad muscular, reflejada muchas veces como debilidad 

muscular. Y es que esto conlleva, en el caso de adultos mayores a los 65 años (que 

son la mayoría de las poblaciones objeto de estudio) aumento en frecuencia de 

caídas y por ende presentación de fracturas (38).  

Que, en el caso de las mujeres, las fracturas de caídas suelen ser más comunes a 

las de los hombres y que viene acompañado muchas veces (y para más agravio) 

con una serie de padecimientos psicológicos como trastornos de ansiedad y 

depresivos. Es importante recordar también que el uso de las estatinas está 

presente en al menos un 60% de la población mayor a los 75 años a nivel mundial 

(38,39). 

En este sentido, tampoco se pudo hallar diferencias importantes en efectos 

adversos tanto de un fármaco como el otro. Siendo la toxicidad fue sin dudas la 

más mencionada entre efectos adversos en los artículos analizados. Por toxicidad 

muscular se entiende también la presencia de mialgias, miositis, debilidad muscular 

sin elevación de CPK, entre otras (34).  

El estudio de Ezhov et al.(20), quién es uno de los que menos encuentra efectos 

adversos en su muestra (1,6%) no lo pasa por alto, junto con trastornos 

hepatobiliares, necesidad de procedimientos de revascularización, eventos 

cardíacos (angina inestable) e ictus isquémicos.  Tampoco la investigación de 

Casula et al.(32), en dónde un 10,8% reflejó debilidad muscular. Cifras que 

aumentaron connotadamente, tras la persistencia en el tratamiento después de 6 

meses (casi el 40%).  

El análisis de Lee et al.(21), por su parte, hace referencia a la aparición de diabetes 

mellitus y cirugía de cataratas como efectos adversos principales. Siendo quizás al 
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único autor que apenas menciona la toxicidad muscular. Pues en la inmensa 

mayoría de la literatura es el denominador común por excelencia.  

Como se ha podido constatar en la literatura, las estatinas son la piedra angular de 

las terapias para reducir el LDL-C, a la vez que desempeñan un papel clave en la 

prevención de enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, debido a algunos de 

sus efectos adversos, la avanzada edad de los pacientes (entre otros aspectos) 

cerca del 10% del total de pacientes que inician tratamiento con algún tipo de 

estatinas, lo abandona. Esta mención a las estatinas, también incluye como es 

lógica las estatinas objetivos de esta investigación (23).  

Para minimizar algunos de los efectos adversos, ciertos autores aluden al uso de 

terapias combinadas, como el caso de la ezetimiba. La cual es un inhibidor selectivo 

del transportador de Niemann-Pick C 1 como 1 (NPC1L1) en los enterocitos. Su 

función es reducir la absorción intestinal del colesterol. Algunas evaluaciones con 

al menos períodos de entre 4-6 semanas, afirman que la ezetimiba en monoterapia 

causa una reducción del LDL-C en un 15-22%, especialmente con la ayuda de la 

combinación con algún tipo de estatina, preferiblemente una de las dos en este 

estudio mencionadas (19,35).  

Para finalizar, en esta revisión bibliográfica tipo sistemática, se pudo observar 

tratamientos que abarcaron varias semanas, pero igualmente algunos que 

sobrepasaron los 4 años, lo cual condiciona tanto la eficacia del fármaco, como sus 

efectos adversos. Las dosis por lo general siempre estuvieron rondando hasta 

40mg para la simvastatina, pero esto dependía de manera poderosa por el tiempo 

de duración del tratamiento. Pero en el caso de la atorvastatina, las dosis siempre 

fueron superiores a los 40mg diarias, también condicionadas por el período de 

tiempo de tratamiento (19,35,36).  

 

Limitaciones del estudio 

No se encontraron limitaciones importantes en esta investigación 
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Conclusiones  

 Ninguno de los estudios revisados mostró cifras de mayor eficacia de un 

fármaco respecto a otro. En todas las investigaciones, la disminución de 

niveles de LDL por uso de tanto la simvastatina, como la atorvastatina, era 

un hecho corroborado, independiente del tratamiento que se haya utilizado 

o grupo etario poblacional.  

 Los efectos adversos en ambos fármacos fueron variados. Sin embargo, la 

debilidad muscular fue una constante en la mayoría de los estudios en los 

cuales se aludió a debilidad muscular.  

 El tiempo de realización de ambos fármacos puede variar según las 

investigaciones, sin definir una constante en las investigaciones revisadas. 

Sin embargo, en cuanto a la dosis, la mayoría de los estudios hacen 

referencia a cifras menores o hasta 40mg para la simvastatina, mientras que 

las dosis recetadas para la atorvastatina suelen tener como umbral 

precisamente los 40mg en adelante.    
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Anexos 

Herramienta de evaluación de la calidad para caso de ensayos clínicos 

aleatorizados 

1. ¿El estudio se describió como aleatorizado, un ensayo aleatorizado, un 
ensayo clínico aleatorizado o un RCT? 

      

2. ¿Fue adecuado el método de aleatorización (es decir, uso de asignación 
generada aleatoriamente)? 

      

3. ¿Se ocultó la asignación del tratamiento (de modo que no se pudieran 
predecir las asignaciones)? 

      

4. ¿Los participantes y proveedores del estudio estaban cegados a la 
asignación del grupo de tratamiento? 

      

5. ¿Las personas que evaluaron los resultados desconocían las 
asignaciones grupales de los participantes? 

      

6. ¿Los grupos eran similares al inicio en cuanto a características 
importantes que podrían afectar los resultados (por ejemplo, datos 
demográficos, factores de riesgo, condiciones comórbidas)? 

      

7. ¿La tasa general de abandono del estudio al final del estudio fue del 20 
% o menos del número asignado al tratamiento? 

      

8. ¿La tasa de abandono diferencial (entre los grupos de tratamiento) al final 
del estudio fue de 15 puntos porcentuales o inferior? 

      

9. ¿Hubo una alta adherencia a los protocolos de intervención para cada 
grupo de tratamiento? 

      

10. ¿Se evitaron otras intervenciones o fueron similares en los grupos (por 
ejemplo, tratamientos de fondo similares)? 

      

11. ¿Se evaluaron los resultados utilizando medidas válidas y confiables, 
implementadas de manera consistente entre todos los participantes del 
estudio? 

      

12. ¿Los autores informaron que el tamaño de la muestra fue lo 
suficientemente grande como para poder detectar una diferencia en el 
resultado principal entre los grupos con al menos un 80% de poder? 
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13. ¿Se informaron los resultados o se analizaron los subgrupos de manera 
predeterminada (es decir, se identificaron antes de que se realizaran los 
análisis)? 

      

14. ¿Todos los participantes asignados aleatoriamente fueron analizados en 
el grupo al que fueron asignados originalmente, es decir, se utilizó un 
análisis por intención de tratar? 
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