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Resumen

Objetivos: Inclisirdn esun ARN pequefio de interferencia que reduce la produccién de la proteina PCSK9
indicado en la hipercolesterolemia parareducir €l colesterol-LDL. El objetivo principal del estudio fue
evaluar la eficacia en términos de reduccion de colesterol-LDL alos 3 mesesdeiniciar € tratamiento. Como
objetivo secundario valorar €l perfil de pacientes tratados en nuestra unidad y la seguridad del farmaco.

Métodos: Estudio prospectivo de seguimiento de una cohorte (serie de casos longitudinales) de pacientes, con
alto o muy alto riesgo vascular (RV) seguidos en una unidad RV y lipidos dependiente de medicinainterna.

L os pacientes iniciaron tratamiento con inclisirdn siguiendo las recomendaciones de fabricante y aprobado
atendiendo alos criterios de financiacion de nuestro pais. Se extrajo una muestradel perfil lipidico basal y a
los 3 meses de la primerainyeccion coincidiendo con la segunda dosis. Se realizo un andlisis descriptivo de
la cohorte y se evalud ladiferencia de las medias de |os pardmetros lipidicos mediante una prueba t-Student
para datos apareados.

Resultados: De un total de 37 pacientes tratados, se incluyo en el estudio 27 pacientes con datos alos 3
meses. La edad media de 61 (DE 13,3) afios, €l 59,3% fueron mujeresy 13 (48,1%) pacientes tienen
enfermedad cardiovascular (CV) establecida, y 18 (66,7%) sin eventos CV. Un total de 5 pacientes con
hipercol esterolemia familiar (HF) con test genético positivo, y 9 pacientes con fenotipo de HF, pero sin
confirmacion genética. Un total de 9 pacientes provenian de terapia con inhibidores de PCSK9. El perfil
lipidico basal: colesterol 240 (DE 73) mg/dL, colesterol-LDL 152 (64) mg/dL, no-HDL 180 (DE 69). A los
tres meses de la primera inyeccién se observo una reduccion significativa del colesterol total (240 vs. 163
mg/dL; p < 0,001), del colesterol-LDL (152 vs. 81 mg/dL; p < 0,001), del colesterol no-HDL (180 vs. 101
mg/dl; p < 0,001). Los descensos observados fueron del 32%, 46,7% y 43,8%. En €l andlisis de subgrupos los
pacientes con estatinas una reduccioén del colesterol-LDL del 59,4% (153 vs. 62 mg/dL; p < 0,001) y en
pacientes sin terapia PCSK9 previa de un 50,3% (153 vs. 76 mg/dL; p < 0,001). Respecto seguridad, solo un
caso experimento reaccion cutanea primero local y en la segunda dosis generalizada que obligé aretirar €l
farmaco. Un total de 9 pacientes (33,3%) alcanzan colesterol-LDL < 55 mg/dl, y 13 pacientes (48,1%) < 70
mg/dl.

Discusion: Inclisiran en vidareal consigue reduccion del colesterol-LDL mayor que en los ensayos pivotales,
especia mente en pacientes tratados juntamente con estatinas. Este hallazgo es muy relevante por incluir
pacientes sin eventos CV, por o que estamos previniendo un primer evento CV. El 50% de |os pacientes
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alcanzan objetivo < 70 mg/dl, y un tercio < 55 mg/dl.

Conclusiones: Inclisiran se demostro eficaz y seguro en condiciones de préactica clinica habitual. Se
alcanzaron reducciones significativas de la cohorte completay el andlisis por subgrupos. Inclisiran en
tratamiento concomitante con estatinas al canza porcentajes de reduccion de colesterol-LDL mayor que en los
ensayos pivotales.
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