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El acido bempedoico reduce de forma significativa el
colesterol LDL en pacientes con estatinas a la dosis maxima
tolerada

13.11.2019

Cardiovascular

Resultados del estudio CLEAR Wisdom publicados en JAMA

¢ El &cido bempedoico es un inhibidor oral de la ATP-citrato liasa (ACL), de toma Unica diaria que
reduce la sintesis del colesterol en el higado y esta en proceso de revisién por las agencias
reguladoras®

¢ El acido bempedoico reduce el colesterol LDL en un 17% en pacientes con tratamiento con estatinas
a la dosis maxima tolerada durante 12 semanas y el efecto fue duradero durante 52 semanas®

¢ Los eventos adversos generales en el brazo de tratamiento con acido bempedoico fueron
comparables a los del placebo después de 52 semanas*

= \

Sociedad Anénima Unipersonal inscrita en el Registro Mercantil de Madrid
Tomo 25168 - Libro 0 - Folio 88 - Hoja M-102.902 - Inscripcién 104 - 22 de febrero de 2022 - C.LF.: A-28/134.856


/prensa/news-detail/category/cardiovascular-1/

Passion for Innovation.

Daiichi-Sankyo

Madrid, (13, noviembre de 2019).- El acido bempedoico reduce de forma significativa el colesterol LDL en
pacientes con tratamiento con estatinas a la dosis maxima tolerada, segun los resultados del estudio de
fase 3 CLEAR Wisdom publicados en la revista Journal of the American Medical Association (JAMA)™. El
acido bempedoico esta en proceso de revision por la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) y la
Agencia Americana del Medicamento (FDA).

CLEAR Wisdom es un estudio aleatorizado de fase 3, doble ciego, que evalla la eficacia, seguridad a largo
plazo y tolerabilidad del acido bempedoico 180 mg frente a placebo en 779 pacientes con enfermedad
cardiovascular arterioesclerdtica y / o hipercolesterolemia familiar heterocigota, insuficientemente controlada
con los tratamientos hipolipemiantes actuales, afiadido a la terapia con estatinas a la dosis maxima tolerada,
lo que puede implicar que el paciente no reciba tratamiento con estatinas®.

La publicacién en JAMA incluye resultados para el objetivo primario de reduccién del colesterol de
lipoproteinas de baja densidad (C-LDL) a las 12 semanas y los objetivos secundarios de seguridad y
tolerabilidad durante 52 semanas. Asi destaca:*

¢ Reduccién del 17% del colesterol-LDL (C-LDL) en pacientes en tratamiento con estatinas a la dosis
méxima tolerada a las dos semanas. Casi todos los pacientes (85%) estaban tomando estatinas de
intensidad moderada o alta, y el efecto fue duradero durante 52 semanas.

¢ Reduccién en un 19% de la proteina C reactiva de alta sensibilidad (PCRas), un importante
marcador de inflamacién asociado con la enfermedad cardiovascular, cuyo efecto fue duradero
durante 52 semanas.

¢ No empeoro6 la hemoglobina Alc (HbA,.) (- 0.21% vs. placebo) en pacientes con diabetes a las 12
semanas.

¢ Efectos adversos generales comparables con los del placebo (acido bempedoico 70% vs placebo
71%) a las 52 semanas. La proporcion de pacientes que reportaron efectos adversos graves fue
similar comparada con placebo (adcido bempedoico 20% vs placebo 19%) a las 52 semanas.

¢ Mostraron tasas de eventos cardiacos adversos mayores (tres componentes) adjudicados del 2,7%
con acido bempedoico y del 4,7% con placebo.

“El estudio CLEAR Wisdom demuestra que el acido bempedoico proporciona una reduccion adicional del C-
LDL en los pacientes que recibian tratamiento de base con estatinas a la dosis maxima tolerada y tenian un
perfil de eventos generales adversos que era comparable al del placebo”, indica la doctora Anne C.
Goldberg, profesora de Medicina, Divisién de Endocrinologia, Metabolismo e Investigacién en Lipidos en la
Universidad de Washington en San Luis, y autora principal del estudio. “Estos resultados avalan los datos
del estudio CLEAR Harmony, de fase 3, el estudio mas amplio y de larga duracién sobre el &cido
bempedoico, que fueron publicados a principios de afio en New England Journal of Medicine. El programa
de desarrollo en fase 3 demuestra que el acido bempedoico tiene el potencial para convertirse en la opcion
de tratamiento para pacientes de alto riesgo que requieren una reduccion adicional del LDL-C”, afiade.

“Consideramos que el acido bempedoico cubrira una importante necesidad no cubierta para los pacientes
gue necesitan una reduccién adicional del LDL-C y que no consiguen el objetivo con los tratamientos orales
hipolipemiantes existentes”, comenta el doctor Wolfgang Zierhut, Jefe del Departamento Médico de
Antitromboticos y Cardiovasculares en Daiichi Sankyo Europa. “Ver una reduccién numérica en los eventos
cardiovasculares con acido bempedoico también es alentador, aunque este fue un objetivo exploratorio.
Muchos pacientes estan en alto riesgo de eventos cardiovasculares y necesitan opciones adicionales de
tratamiento para conseguir los objetivos en C-LDL. Esto es alin mas pertinente dado que las Ultimas
directrices sugieren objetivos de C-LDL aun mas bajos para proporcionar una proteccion 6ptima”, recalca.

Disefio del estudio 2 de fase 3 (1002-047, también conocido como CLEAR Wisdom)
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El estudio aleatorizado pivotal de fase 3, doble ciego, controlado frente a placebo, multicéntrico y global
evalué la eficacia y seguridad del 4cido bempedoico 180 mg/dia frente al placebo. El estudio se realiz6 en
86 centros en América del Norte y Europa. Un total de 779 fueron asignados al azar 2:1 para recibir acido
bempedoico o placebo. El objetivo primario era comprobar la eficacia del &cido bempedoico frente al
placebo en la reduccién del C-LDL a las 12 semanas. Los objetivos secundarios incluian evaluar la
seguridad y la tolerabilidad del acido bempedoico frente al placebo; la eficacia del acido bempedoico versus
placebo para reducir el C-LDL durante 24 semanas y 52 semanas, y los efectos del 4cido bempedoico sobre
otros marcadores de riesgo después de 12 semanas de tratamiento, incluyendo la PCRas y el HbAlc,
versus placebo.

Acido bempedoico

Con un mecanismo de accion dirigido, el &cido bempedoico es un inhibidor de la ATP-citrato liasa (ACL)
primero en su clase, complementario, oral, de toma Unica que reduce la sintesis de colesterol en el higado
y, por lo tanto, reduce los niveles circulantes de C-LDL.*? Est4 destinado a pacientes con
hipercolesterolemia y/o en alto riesgo de enfermedad cardiovascular ateroesclerética que necesitan una
reduccion adicional de C-LDL a pesar del tratamiento con estatinas a la dosis maxima tolerada.

El &cido bempedoico tiene un modo de accidn unico e innovador, que es complementario a otras terapias de
reduccién de lipidos, como las estatinas.® Debido a su modo de accién especifico en el higado, el acido
bempedoico tiene un bajo potencial para inducir los efectos secundarios relacionados con los musculos
comunmente asociados con el tratamiento con estatinas y proporciona una reduccion adicional del C-LDL
mayor que el alcanzado con la monoterapia con estatinas en ensayos clinicos.?

El &cido bempedoico (180 mg) y el comprimido de dosis fija combinada de &cido bempedoico / ezetimiba
(180 mg/10 mg) estan siendo revisados actualmente por el Comité de Medicamentos de Uso Humano de la
Agencia Europea de Medicamentos (EMA) y la Agencia Americana del Medicamento (FDA) para reducir el
C-LDL en pacientes que aun no han alcanzado el nivel objetivo de C-LDL. Se espera que las decisiones de
aprobacion se tomen durante el primer semestre de 2020.

Acido bempedoico / Ezetimiba FDC: _https://www.daiichi-sankyo.eu/media/bempedoic

Sobre Daiichi Sankyo

El Grupo Daiichi Sankyo se dedica a la creacion y suministro de productos farmacéuticos innovadores para
mejorar los estandares de atencién y abordar las necesidades médicas diversificadas e insatisfechas de las
personas en todo el mundo mediante el aprovechamiento de nuestra ciencia y tecnologia de clase mundial.
Con mas de 100 afios de experiencia cientifica y presencia en mas de 20 paises, Daiichi Sankyo y sus
15.000 empleados en todo el mundo aprovechan un rico legado de innovacion y en una sdlida cartera de
nuevos medicamentos prometedores para ayudar a las personas. Ademas de una sélida cartera de
medicamentos para enfermedades cardiovasculares, bajo la Vision del Grupo 2.025 de convertirse en un
"Innovador Farmacéutico Global con Ventaja Competitiva en Oncologia", Daiichi Sankyo se centra
principalmente en proporcionar terapias novedosas en oncologia, asi como en otras areas de investigacion
centradas en las enfermedades raras y los trastornos inmunolégicos. Para mas informacion, visite:
www.daiichisankyo.com.
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