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INTRODUCCION

En el contexto del post sindrome coronario agudo (SCA), la evidencia méas robusta de
gue una intensa reduccién del LDL-C se asocia con mejores resultados, proviene del
MIRACL!, donde junto a una reduccién sustancial del LDL-C, el tratamiento con atorvastatina
80mg frente a placebo se asoci6 con una reduccion del 16% del riesgo de eventos
cardiovasculares adversos mayores, con separacion de curvas a las 4 semanas del inicio del
tratamiento. En este escenario clinico del SCA, se precisa no solo una reduccion intensa del
LDL-C, si no, también una reduccién temprana®. En un estudio observacional que incluyo mas
de 40000 pacientes con SCA reciente, aquellos pacientes bajo tratamiento con estatinas de
alta intensidad que alcanzaban una reducciéon mayor al 50% del LDL-C tenian una incidencia
menor de todos los resultados cardiovasculares que aquellos con dosis mas bajas de

estatinas®.

Por tanto, la reduccion del LDL-C per se, es el principal factor de reduccion del riesgo
cardiovascular. De este modo, deberiamos alejarnos de la estrategia de "tratamiento con
estatinas de alta intensidad”, del "paradigma de esperar y observar" y de una estrategia de
tratamiento “escalonado”; y en su lugar, tratar a todos los pacientes de riesgo muy alto y
maximo con una terapia combinada como norma basica de inicio tratamiento®. Todo ello,
teniendo en cuenta la utilizacibn de farmacos que han demostrado reduccién de eventos

cardiovasculares adversos mayores (Figura 1) °.
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Figura 1. Cordero A. The efficacy of intensive lipid-lowering therapies on the reduction of LDLc and of major cardiovascular events. J Clin Lipidol. 2023 Aug 22:S1933-2874(23)00252-0..
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Ademas, los pacientes con enfermedad cardiovascular aterosclerética presentan una
mayor tasa de eventos cardiovasculares en el seguimiento, incluso aquellos que reciben un
tratamiento apropiado, persiste un riesgo cardiovascular residual. Los pacientes con niveles
elevados de triglicéridos (TG) presentan un riesgo incrementado de eventos isquémicos. El
acido etil-eicosapentaenoico (E-EPA), un éster altamente purificado de &cido
eicosapentaenoico, reduce los niveles de TG. Los resultados del estudio REDUCE-IT
publicados en 2019 pusieron de manifiesto el notable beneficio del icosapento de etilo (4 g/dia)
en la prevencion secundaria de eventos cardiovasculares en pacientes tratados con estatinas
con LDL-C entre 40 y 100 mg/dl e hipertrigliceridemia (135-499 mg/dl) con reducciones del
riesgo relativo del 25% del objetivo primario combinado de eventos cardiovasculares (muerte
cardiovascular, infarto no fatal, ictus no fatal, hospitalizacion por angina inestable o

revascularizacién coronaria) con un ndmero necesario a tratar para evitar un evento de 21°.

Primary End Point
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Years since Randomization

No. at Risk
Placebo 4090 3743 3327 2807 2347 1358
Icosapent ethyl 4089 3787 3431 2951 2503 1430

Deepak L. Bhatt, et al. Cardiovascular Risk Reduction with Icosapent Ethyl for Hypertriglyceridemia. N Engl J Med. 2019 Jan 3;380(1):11-22.
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Cabe destacar, que el primer afo tras un SCA es considerado un periodo vulnerable

debido a su elevado riesgo trombético y hemorragico. Por lo tanto, es clave el uso de

estrategias terapéuticas que permitan reducir los eventos cardiovasculares en este periodo,

pero sin aumentar los eventos hemorragicos. El analisis post hoc de los pacientes del

REDUCE-IT con SCA reciente muestra que el beneficio en la reduccibn de eventos

cardiovasculares con icosapento de etilo, en este subgrupo de SCA reciente, es muy notable

con reducciones del RR 37% con NNT muy bajo 11, siendo el beneficio en este subgrupo

mucho mayor; ademas el tratamiento con icosapento de etilo es seguro, sin diferencias en la

tasa de eventos hemorragicos en esta poblacion (a priori mas susceptible, incluso en aquellos

bajo tratamiento con doble antiagregacion plaquetaria)’.
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Neila Sayah, et al. Icosapent ethyl following acute coronary syndrome: the REDUCE-IT trial. Eur Heart J. 2024; 45 (13): 1173-1176
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OBJETIVOS

Por todo lo expuesto previamente, en el presente documento exponemos los objetivos
de LDL-C a conseguir y el algoritmo terapéutico para alcanzarlos, asi como el manejo del
riesgo cardiovascular persistente asociado a los TG, en pacientes con enfermedad

ateroscleroética cardiovascular establecida.

AMBITO DE APLICACION

El presente protocolo es de aplicacién tanto en el ambito de atencidn especializada
como en atencion primaria de todo el ambito territorial de la Regi6 Sanitaria de Lleida i

Pirineus.

Al alta de la atencion especializada, quedara claramente especificado en la historia

clinica compartida:

- Diagnostico del paciente
- Tratamiento actual
- El objetivo de LDL-C
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PROTOCOLO DE ACTUACION

¢ Qué medimos? ¢ Cémo lo medimos?®

Se recomienda determinacion de niveles lipidicos en las primeras 24 horas de un proceso

isquémico agudo arterioscleroso. No se requiere de rutina ayuno para la determinacién de un

perfil de lipidos en la valoracion del riesgo inicial. Si la concentracion de TG es = 398 mg/dL, es

recomendable una segunda determinacion en ayunas para confirmacion.

El perfil lipidico basico ha de consistir en la determinacion de:

Colesterol total
Colesterol HDL
Triglicéridos
Colesterol no HDL
Colesterol LDL.
Lipoproteina (a) deberia evaluarse al menos una vez en la vida.
En pacientes con hipertrigliceridemia leve o moderada es recomendable la
determinacion de colesterol no HDL y Apo B para la valoracion del riesgo
cardiovascular residual.
a) Apo B: equivalente a cuantificar el nimero de lipoproteinas aterogénicas, ya
gue cada una de ellas contiene una Unica molécula de Apo.
b) Apo B tiene un valor especial en personas con triglicéridos elevados, diabetes
mellitus, obesidad, sindrome metabdlico o LDL-C muy bajo, en los que la
medicion o estimacion de LDL-C puede ser inexacta, ademas de no recoger el

componente aterogénico de otras lipoproteinas

’,
r‘ -
X
‘\s \\\ -
-

&
RIESGO CARDIOVASCULAR RESIDUAL CON
PANEL LIPIDICO BASICO ] CONTROL ADECUADO DE c-LDL
Evaluar
*  Colesterol total
*  Colesterol no-HDL
Ayunas s ®  Triglicéridos d - ALERTAS DE
e e = Apolipoproteina B LABORATORIO
e e {lipoproteinas residuales, lipoproteina (a}) mmm:
+ Colesterol no- HOL + . tratamiento y
= Lpla)una vezenla dislipidemias graves
vida, e ot
e —— leve o moderada
(TG 2-10 mmol/fL - 175-880 mg/dL)
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T. Arrobas Velilla, C. Guijarro, R. Campuzano Ruiz et al. Clinica e Investigacion en Arteriosclerosis 35 (2023) 91-100

Poblacién objeto de inclusién en el protocolo

Pacientes con enfermedad aterosclerética cardiovascular establecida

Contexto clinico

CRONICO

AGUDO
[primer afio tras
SCA)

{>1 afio tras SCA o angina
estable)

A2 v

* Riesgo CV Riesgo CV
maximo alto

CV: cardiovascular; SCA: sindrome coronario agudo

‘Riesgo CV maximo (cumple 1 de los siguientes criterios):

Evento coronario recurrente

Diabetes mellitus

Enfermedad renal crénica (estadio 3b-4)

Enfermedad vascular ateroesclerética a otro nivel con manifestaciones clinicas
Hipercolesterolemia familiar

Lipoproteina (a) > 50 mg/dL

ANANENENENEN
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Objetivos a alcanzar

Las guias ESC/EAS 2019 sobre el tratamiento de las dislipemias recomiendan en pacientes
con un riesgo cardiovascular total muy elevado, tanto en el contexto de la prevencién
secundaria 0, mas raramente, de la prevencion primaria, se recomienda un objetivo de LDL-C
<55 mg/dl y una reduccion de al menos un 50% del valor basal. Para las personas con
enfermedad cardiovascular aterosclertica que experimentan un segundo evento
cardiovascular en 2 afios a pesar de recibir un tratamiento con estatinas a la dosis maxima

tolerada, se puede considerar un objetivo de LDL-C <40 mg/dI°.

Objetivo terapéutico para el cLDL

*SCORE < 1%
; " |« SCORE:1hy<5%
L = Pacientes jovenes (DM1 < 35 affos;
i ’ EM‘lzucahE%s de uracamms%govus
: e
a’?énm%t} Bajo | factores de riesgo
I‘.u r
Ny ¥
&&% | ?COREEEYﬂD% i
LG como GT & mmall b T s
- DPA:ISNHOH‘ITIHQ
e Hanumsfaum de riesgo
., + ERC moderada (TFGe 30-59 mlrmm]
S = DM sin darbo en drgano diana; DM de al menos
u 10 afios de duracion u ofro factor
“n, /| e riesgo adicional
i ¥l
1.8 mmol/L i
(1) - § -
deyr:dﬁgg?én . 7 :,I;Fwn ECVAS u otro
S 4 nesgo 3
del valor s o *ERC gm% < 30 miimin)
basal = DM con dafio en drgano diana;
15%rrmnlﬂ_ ﬁéqlamasdenasg&rggwasznm
mg/di iniCio tBMprano
( ) duracién (> manc::]
S,
e
kY
Bajo Moderado Alto Muy alt Riesgo CV

Frangois Mach, et al. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid modification to reduce cardiovascular risk: The Task Force for the management
of dyslipidaemias of the European Society of Cardiology and European Atherosclerosis Society, Eur Heart J (2020) 41, 111-188

Asi se plantean los siguientes objetivos minimos de LDL-C méximo aceptable, segin

los diferentes contextos clinicos:
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Objetivos especificos en funcién del riesgo

Contexto clinico

(o3 (o] [[o]0]

AGUDO

(primer ano tras
SCA)

(>1 afo tras SCA o angina
estable)

* Riesgo CV Riesgo CV
maximo alto
l l v
Objetivo LDL-c Objetivo LDLc
l < 55 mg/dL <70 mg/dL

Salvo aparicion de situaciones clinicas que limiten la esperanza y/o calidad de vida del paciente, mantener los objetivos de LDLc

epI29|(e)Se JB|NISBAOIPIED BO1}0I9|9S0I8)e pEpauLIajus

CV: cardiovascular; LDLc: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; SCA: sindrome coronario agudo

‘Riesgo CV maximo (cumple 1 de los siguientes criterios):

Evento coronario recurrente

Diabetes mellitus

Enfermedad renal cronica (estadio 3b-4) (FG 30-45 mL/min)

Enfermedad vascular ateroesclerética a otro nivel con manifestaciones clinicas
Hipercolesterolemia familiar

Lipoproteina (a) > 50 mg/dL

ANENENENENEN
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Algoritmo terapéutico

En paciente con enfermedad cardiovascular aterosclerética establecida, se iniciara
tratamiento hipolipemiante combinado con atorvastatina 80 mg y ezetimiba 10 mg. Se valorara
la respuesta al tratamiento mediante determinacion analitica del perfil lipidico a las 6 semanas
de la retirada del tratamiento en farmacia.

Segun los niveles de LDL-C y TG en dicha determinacién, se propone el siguiente

algoritmo terapéutico:

- LDL-C mayor o igual a 100 mg/dL:

a) Solicitar valoracién de prescripcion de iPCSK9. Dicha solicitud sera valorada por
la Comisién Territorial de Lipidos (En el Anexo 1 se describen algunas
caracteristicas de los iPCSK9).

b) Una vez iniciado iPCSK9, si en el control analitico se objetivan niveles de TG =
150 mg/dL y LDL-C 40-100mg/dL: afadir icosapento de etilo al tratamiento.

- LDL-C mayor o igual a 70 mg/dL y menor de 100 mg/dL:

a) Riesgo cardiovascular maximo:
= [ndividualizar en Comisién Territorial de Lipidos tanto la indicacion de
iPCSK9, como de icosapento de etilo si TG = 150mg/dL
b) Riesgo cardiovascular alto o muy alto:
= Iniciar tratamiento con acido bempedoico
= Iniciar tratamiento con icosapento de etilo si TG = 150 mg/dL
= En los pacientes con riesgo cardiovascular alto o muy alto, en
tratamiento con estatina de alta potencia, ezetimiba y acido bempedoico,
que persisten con niveles de LDL-C mayores a 70 mg/dL, se
individualizara en la Comision Territorial de Lipidos la indicacion de
IPCKS9

- LDL-C mayor o igual a 55 mg/dL y menor de 70 mg/dL:

a) Plantear si se ha conseguido el objetivo de LDL-C en funcion del riesgo
cardiovascular:
= Objetivo LDL-C conseguido segun el riesgo CV:
e Iniciar tratamiento con icosapento de etilo si TG = 150 mg/dL
= Objetivo LDL-C no conseguido segun el riesgo CV:
¢ |niciar tratamiento con acido bempedoico
¢ [|niciar tratamiento con icosapento de etilo si TG = 150 mg/dL
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PROTOCOLO PREVENCION SECUNDARIA ECV ATEROSCLEROTICA ESTABLECIDA

Atorvastatina 80 mg + Ezetimiba 10 mg

Perfil lipidico a las 6 semanas
tras ajuste tratamiento hipolipemiante

LDL-C 2 100mg/dL LDL-C 70 - 100 mg/dL LDL-C 55 - 70 mg/dL

oA S ST AL ¢Objetivo conseguido
' segun riesgo CV?

v

v Individualizar en m
BT < - - [T
Territorial de

v
T

Lipidos

|
2R’ !
Revaloracién perfil lipidico 4 ) . .
(6'SEmangs] /7 Acido bempedoico® § Icosapento de etilo® Icosapento de etilo®)

— <

Acido bempedoico®*

¢ (1). Riesgo CV maximo (1 de los siguientes):

- Evento coronario recurrente

/
K - Diabetes mellitus
Icosapento de etilo‘-”) — LDL-C > 70mg/dL - Enfermedad renal crénica (estadio 3b-4)
p - Enfermedad aterosclerdtica a otro nivel con manifestaciones clinicas
- Hipercolesterolemia familiar
- Lipoproteina (a) > 50 mg/dL

(2). LDL-C no controlado con la dosis maxima de estatina y ezetimiba.

(3). Si triglicéridos 2 150 mg/dL y LDL-C >40mg/dL y <100mg/dL

CV: cardiovascular; ECV: enfermedad cardiovascular; LDL-C: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad.
*La administracion de acido bempedoico en estas situaciones queda supeditada a la valoracion de los resultados del seguimiento del tratamiento prescrito
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Intolerancia a estatinas

Definicion

Incapacidad de tolerar al menos dos estatinas, una a la dosis diaria inicial mas baja y
otra a cualquier dosis, ya sea debido a sintomas o alteraciones analiticas, relacionadas
temporalmente con el tratamiento con estatinas, reversibles tras la interrupcion de las
estatinas, reproducibles mediante re-exposicion, y excluyendo otros factores conocidos™.

Monitorizacion enzimas durante el tratamiento °
Determinacién de ALT y CK en las analiticas de seguimiento

v" Transaminasas (ALT):
o0 Sielevacion <3 veces limite superior de la normalidad (LSN)
= Mantener el tratamiento. Nueva determinacién en 4-6 semanas.
0 Sielevacion = 3 veces LSN (150)
= Suspender el tratamiento o reducir dosis
*= Nueva determinacion 4-6 semanas
e Sipermanecen elevadas: considerar otras causas

¥v' Creatina cinasa (CK) (solicitar en caso de mialgias):
o0 Normal: continuar el tratamiento
o Elevaciéon <4 veces LSN
= No sintomas: continuar con el tratamiento
= Sintomas: monitorizar CK
= Sintomas persistentes: retirar el tratamiento y reevaluar los sintomas

0 Elevacién = 4 veces LSN (800)
= Considerar elevacién transitoria por otras causas
= Considerar miopatia si CK persiste elevada
= Sijelevacién > 10 veces LSN: interrumpir tratamiento (2000)
= S elevacién < 10 veces LSN con sintomas: interrumpir el tratamiento
= Si elevacion < 10 veces LSN y asintomatico: mantener el tratamiento y
monitorizar

0 Rabdomidlisis: suspender tratamiento.
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Algoritmo terapéutico

v" Intolerancia a dosis altas de estatinas:
0 Mantener estatina a la dosis tolerada
0 Iniciar/mantener ezetimiba
o Afadir cido bempedoico™

v Intolerancia a cualquier dosis de estatina:
0 Retirar estatina
o0 Iniciar/mantener ezetimiba
0 Iniciar iIPCSK®9 tras valoracion por Comision Territorial de Lipidos
o Aifadir acido bempedoico™
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Inicio y seguimiento de los tratamientos

Inicio del tratamiento

El inicio del tratamiento con terapias dirigidas a PCSK9, acido bempedoico e icosapento

de etilo necesitan autorizacién previa de la Comisién Territorial de Lipidos.

Ambito atencién especializada

Acido bempedoico e icosapento de etilo:

v Prescripcion del farmaco en la receta electrénica por parte del facultativo responsable
del seguimiento del paciente.

v Informar al paciente de la ruta de validaciéon del farmaco, y que la validacion del
mismo puede demorarse como maximo 1 mes (periodicidad de las convocatorias fde
la Comision Territorial de Lipidos de 15 dias).

v' Tras la revision del caso en la Comision Territorial de Lipidos se comunicara la
decision (acta de la Comision Territorial de Lipidos) sobre la validacion del farmaco via
e-mail al facultativo prescriptor.

v'El facultativo prescriptor contactara con el paciente para informar de la decisién de la
Comision Territorial de Lipidos; y establecer el seguimiento analitico para evaluar la

respuesta al tratamiento.

Terapia dirigida a PCKS9:

v" Cumplimentar el formulario (anexo 3) y remitir via e-mail (jcirera@catsalut.cat) a la
Comision Territorial de Lipidos para la valoracion del caso.

v' Se comunicara la decision de la Comision Territorial de Lipidos al facultativo
responsable del seguimiento del paciente.

v Una vez aprobado el tratamiento: citacibn en CCEE Farmacia y seguimiento en

Unidad de Lipidos-Endocrinologia.
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Atencién primaria

Acido bempedoico e icosapento de etilo
v" Prescripcion del farmaco en la receta electrénica por parte del facultativo responsable

del seguimiento del paciente.
v Validacion del farmaco en menos de 48h por validador del area basica habitual, segln

protocolo habitual.

Terapia dirigida a PCKS9

v' Derivar a Unidad de Lipidos-Endocrinologia, al paciente que se considere candidato a

inicio de tratamiento con terapias dirigidas a PCSKO.

Pagina 16 de 26

m Generalitat
INUL L) de Catalunya Protocolo territorial de prevencion secundaria (lipidos) en pacientes con enfermedad

a terosclerética casrdiovscular establecida
Ref. Gest. Doc 5PD60. - Versi6 1.0, any 2025

Qualsevol impressié d’aquest document es considera una copia no controlada. Només és valid el publicat al gestor documental



Institut Catala ss .
de la Salut Serveis Sanitaris

Terapia dirigida a PCKS9

Ademas, los tratamientos con iPCSK9 necesitan ser registrados en el Registro de Pacientes
y Tratamientos (RPT) de SAP.

Para el inicio es necesario registrar las variables que el Comité de Lipidos usara para evaluar
el caso:

e Condicién clinica de la hipercolesterolemia (familiar/no familiar)

e Prevencion 1?/22

e Hipertension arterial (Si/no/controlada)

¢ Diabetes Mellitus (Si/No)

e Obesidad (Si/No)

e Tabaquismo (Si/No)

e Consumo endlico (Si/No)

¢ Antecedentes familiares de cardiopatia isquémica precoz (Si/No)

e Lipoproteina (a) (valor)

e Colesterol HDL (valor)

e Triglicéridos (valor)

e Colesterol LDL (valor)

¢ Filtrado glomerular estimado (Igual/menor de 60 ml/min)

e Sindrome metabdlico (Si/No)

e Cardiopatia isquémica (Si/No)

¢ Afo infarto agudo de miocardio mas reciente

e Ictus isquémico (Si/No)

¢ Enfermedad vascular periférica (Si/No)

¢ Enfermedad cardiovascular ateromatosa inestable, progresiva i/o recidivante (Si/No)

e Otros eventos cardiovasculares (Si/No)

¢ Estatina actual

e ;Dosis de estatina actual es la maxima tolerada?

e Paciente intolerante a estatinas (Si/No)

e Oftro tratamiento hipolipemiante concomitante

¢ Retirada de la medicacion hipolipemiante (% ultimos 6 meses)

¢ Numero de plasmaféresis en los ultimos 6 meses

m Generalitat Pagina 17 de 26
N2/

de Catalunya Protocolo territorial de prevencion secundaria (lipidos) en pacientes con enfermedad
a terosclerdtica casrdiovscular establecida
Ref. Gest. Doc 5PD60. - Versi6 1.0, any 2025

Qualsevol impressié d’aquest document es considera una copia no controlada. Només és valid el publicat al gestor documental



Institut Catala ss .
de la Salut Serveis Sanitaris

El seguimiento debe hacerse cada 6 meses y registrar las variables correspondientes:

e Colesterol LDL (valor)

e Numero de plasmaféresis en los ultimos 6 meses

e Eventos cardiovasculares desde el ultimo seguimiento
e Estatina actual

e ;Dosis de estatina actual es la maxima tolerada?

e Otro tratamiento hipolipemiante concomitante

e Retirada de la medicacién hipolipemiante (% ultimos 6 meses)
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Seguimiento de la respuesta al tratamiento

v Tras ajuste de tratamiento hipolipemiante: valorar perfil lipidico a las 6 semanas de la

retirada del farmaco de farmacia.
v Tras alcanzar niveles objetivo: valorar perfil lipidico al afio.

Seguimiento en atencién primaria

Al alta de la atencion especializada, quedara claramente especificado, en la historia

clinica compartida:

- Diagnostico del paciente
- Tratamiento actual
- Objetivo de LDL-c

En el seguimiento a largo plazo, se recomienda realizar una valoracion del perfil lipidico

anual.
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Anexo 1. Terapias dirigidas a PCSK9
Inhibidores de PCKS9

Alirocumab™

Acuerdo de la Comisién Farmacoterapeutica para el Sistema sanitario integral de utilitzacion
publica de Catalufia (CFT-SISCAT) del CatSalut sobre el uso del alirocumab en el
tratamiento de pacientes adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar heterocigdtica y

no familiar) o dislipemia mixta (Version 2).

Indicaciones evaluadas:

- Tratamiento de pacientes adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar
heterocigo6tica y no familiar) o dislipemia mixta, como tratamiento complementario a la
dieta:

0 en combinacion con una estatina 0 con una estatina y otros tratamientos
hipolipemiantes en pacientes que no consigan niveles objetivos de LDL-C con
la dosis maxima tolerada de estatina, o bien

0 en monoterapia 0 en combinacion con otros tratamientos hipolipemiantes en
pacientes con intolerancia a las estatinas o en los que se contraindique el uso
de una estatina.

- Tratamiento de pacientes adultos con enfermedad cardiovascular aterosclerética
establecida para reducir el resigo cardiovascular, disminuyendo los niveles de LDL-C,
como tratamiento complementario a la correccion de otros factores de riesgo:

o en combinacion con la dosis méxima tolerada de una estatina con o sin otros
tratamientos hipolipemiantes o

0 solo o en combinacion con otros tratamientos hipolipemiantes en pacientes
que son intolerantes a estatinas 0 para quienes se ha contraindicado una

estatina.
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Evolocumab®®

Acuerdo de la Comisiéon Farmacoterapeutica para el Sistema sanitario integral de utilitzacion
publica de Catalufia (CFT-SISCAT) del CatSalut sobre el uso del evolocumab en el
tratamiento de pacientes adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar heterocigdtica y

no familiar) o dislipemia mixta (Versién 2).

Indicaciones evaluadas:

- Tratamiento de pacientes adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar
heterocig6tica y no familiar) o dislipemia mixta, como tratamiento complementario a la
dieta:

0 en combinacion con una estatina 0 con una estatina y otros tratamientos
hipolipemiantes en pacientes que no consigan niveles objetivos de LDL-C con
la dosis maxima tolerada de estatina, o bien

0 en monoterapia 0 en combinacion con otros tratamientos hipolipemiantes en
pacientes con intolerancia a las estatinas o en los que se contraindique el uso
de una estatina.

- Tratamiento de pacientes adultos y adolescentes a partir de 12 afios con
hipercolesterolemia familiar homocigética en combinacién con otros tratamientos
hipolipemiantes.

- Tratamiento de pacientes adultos con enfermedad cardiovascular aterosclergtica
establecida para reducir el resigo cardiovascular, disminuyendo los niveles de LDL-C,
como tratamiento complementario a la correccion de otros factores de riesgo:

o en combinacion con la dosis méxima tolerada de una estatina con o sin otros
tratamientos hipolipemiantes o

0 solo o en combinacion con otros tratamientos hipolipemiantes en pacientes
que son intolerantes a estatinas 0 para quienes se ha contraindicado una

estatina.
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HFHe HFHe + malaltia vascular ateromatosa®
Prevencid secundaria clLDL > 100 mg/dl
F-mr:d--rh:(lﬂllln
Home > 40 anys; dona > 45 anys
= Anlecedents familiars de primer grau de cardiopatia isquémica precog (homes < 55 anys i
dones < B0 anys)
= Lpfa) > 50 mgidl
- Hiperiensid (HTA)
- Tabaguisme
- IMC> 25 kgim®
Pacients d'alt risc:
hlalaltia cardiovascular establerts no recidivant | a un 5ol temibon
vascular, no deabélics | amb cap o un (&oior de rsc addscaonal
Hi I Sl B cLDL > 130 mg/dl
Paclents de maobt alt risc:
familiar o dislipidémia Pacients d'sll rlac |
< " it = diabetis 102, 0
o 2 iaciors de risc addacionals
- Malaltia a més dun terrilon vascular
Malaitia recidrvant
RS 3 cLDL > 100 mg/dl
Fm:ﬂ-ﬂlcﬂll‘ﬂﬂﬂl
- HTA mal controlada (valors sostinguts de pressskd arterial > 1600100 mmig tot | ractamsent
Tamacokbgic)
= Tabaguisme
- Malalia renal créneca: FG £ 45 mifmin; FG 45-60 miimén amb albumindria moderadament
elevada | moll elevada (A2, A3)
- HOL < 40 mghdl, TG > 200 mgidi
- Malakia subclinkca en un altre &t cardiovascular (TC comonan: placa coronara >50% en
vas epichnds:, amb placa mixia o no aldficada o placa eslendliica a ecogralfia de canblidal)

HFHe: hipercolestercdémia familiar heterozightica; (TH: index turmell-brag; IMC: index de massa
corporal; Lp: poproteina; HMF: hipercolesiercdémia no famiar, D dislipsdémia mibia.
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- Inclisiran*

Inclisiran es un ARN pequefio de interferencia que inhibe la traduccién de ARNm
hepatico para PCSK9 reduciendo los niveles circulantes del mismo, lo que genera una
reduccién en cifras de LDL-C. El programa de desarrollo clinico del farmaco es el ORION.
Hasta el momento disponemos de ensayos clinicos que muestran reducciones significativas
de LDL-C respecto a placebo. Sin embargo, no disponemos de ensayos clinicos donde se

valoren resultados a nivel de eventos cardiovasculares.

Segun el acuerdo de la Comisiébn Farmacoterapeutica para el sistema sanitario
integral de utilizacion publica de Catalufia del Servicio Catalan de la Salud, se consideran
candidatos a recibir dicho tratamiento como complemento a un estilo de vida saludable (dieta,
control del peso, ejercicio fisico adecuado y abandono de héabitos téxicos), aquellos pacientes
adultos con hipercolesterolemia primaria (familiar heterocigotica, o no familiar) o dislipemia
mixta que cumplan los siguiente criterios:

- Enlos que se haya llevado a cabo una actuacion intensiva y global sobre los factores

de riesgo cardiovascular modificables, y

- Se haya observado una correcta adherencia al tratamiento hipolipemiante actual, y

- Hayan estado en tratamiento con una terapia hipolipemiante Optima durante un
tiempo suficiente (minimo de 8 semanas), y

- Hayan recibido tratamiento con alirocumab y/o evolocumab (iPCSK9) y no hayan
alcanzado una respuesta terapéutica 6ptima o presenten un grado de intolerancia

inaceptable, y

- presenten las caracteristicas y concentraciones de LDL-C por encima de los limites

especificados en la siguiente tabla.
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Anexo 2. Acido bempedoico e icosapento de etilo

- Acido bempedoico®®

Acuerdo de la Comision Farmacoterapeutica para el Sistema sanitario integral de utilizacion
publica de Catalufia (CFT-SISCAT) del CatSalut sobre el uso del acido bempedoico para el
tratamiento de la hipercolesterolemia.
Indicacion evaluada para el &cido bempedoico: tratamiento de la hipercolesterolemia primaria
(familiar heterocigota y no familiar) o de la dislipemia mixta en adultos, adyuvante a la dieta:
0 en combinacidn con una estatina, 0 una estatina con otros tratamientos, para
la reduccion de los lipidos en pacientes que no puedan conseguir los objetivos
de LDL-C con la dosis maxima tolerada de una estatina; o
0 en monoterapia 0 en combinacion con otros tratamientos para la reduccion de
los lipidos en pacientes con intolerancia a las estatinas o en los que estas

estén contraindicadas.

Condiciones de dispensacion: receta médica con visado (pacientes con hipercolesterolemia
familiar heterocigota y pacientes con enfermedad vascular aterosclerética, no controlados
con dosis maxima de estatina + ezetimiba, o con ezetimiba en caso de intolerancia o

contraindicacion al as estatinas).

- Icosapento de etilo™®

Acuerdo de la Comision Farmacoterapeutica para el Sistema sanitario integral de utilizacién
publica de Catalufia (CFT-SISCAT) del CatSalut sobre el uso del icosapento de etilo para la
prevencion de eventos cardiovasculares en pacientes con TG elevados y alto riesgo
cardiovascular.
Indicacion evaluada: reduccién del riesgo de eventos cardiovasculares en pacientes adultos
tratados con estatinas con riesgo cardiovascular alto y niveles de TG elevados (=150mg/dL)
y:

- Enfermedad cardiovascular diagnéstica, o

- Diabetes y, a menos, otro factor de riesgo cardiovascular.

Condiciones de dispensacion: receta médica con visado (pacientes adultos con diagndstico
de enfermedad aterosclerética y con un riesgo alto de eventos cardiovasculares, con
tratamiento optimizado y valores de LDL-C mayores a 40mg/dL y menores o iguales a
100mg/dL, y en los que los valores de TG persisten elevados pese al tratamiento con

estatinas = otros hipolipemiantes a dosis maximas toleradas).
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Anexo 3: formulario solicitud de tratamiento con alirocumab/evolocumab/

inclisiran
Metge sol-licitant: Servei: Data
Nom pacient: NHC CIPp
GENERE CONDICIO CLINICA PREVENCIO CV
Home HFHo- Hipercolesterolémia familiar homozigotica Primaria
Dona HFHe- Hipercolesterolemia familiar heterozigotica Secundaria
Hipercolesterolemia no familiar o dislipidemia mixta

OBESITAT HIPERTENSIO
No No

Si Si pero bon control
Si pero en reduccio progressiva de pes Si amb mal control
DIABETES TABAQUISME BEBEDOR/A
No Si Si
Si pero bon control No No
Si pero mal control En deshabituacio En deshabituacio
Exfumador Exbebedor/a
Desconegut Desconegut

PRESENCIA DE MALALTIA CARDIOVASCULAR ESTABLERTA

Cardiopatia isquémica Ictus isquémic Malaltia vascular periférica

PRESENCIA DE MALALTIA CARDIOVASCULAR ESTABLERTA

Malaltia cardiovascular ateromatosa inestable, progressiva i/o recidivant Altres/comentaris

Lipoproteina A Filtrat Glomerular
Valor basal Valor basal Valor basal

TRACTAMENT HIPOLIPEMIANT

Estatina actual Dosi Altre tractament hipolimeminant concomitant

TRACTAMENT HIPOLIPEMIANT

Dosi maxima tolerada d'estatina Plasmaferesi a I'inici de I'iPCSK9 Pacient intolerant a estatines

ADHERENCIA aloracié onal i Cognitiva Barthel <40 GDS>5
100% de retirada darrers 6 > 75 anys prevencio Primaria
mesos B .
< 100% de retirada darrers 6 >80 anys prevencié Secundaria
mesos
Si No I:I

" Anexo 4: Bibliografia

Pagina 25 de 26

Y, de Catalunya Protocolo territorial de prevencién secundaria (lipidos) en pacientes con enfermedad

a terosclerética casrdiovscular establecida
Ref. Gest. Doc 5PD60. - Versié 1.0, any 2025

Qualsevol impressié d’aquest document es considera una copia no controlada. Només és valid el publicat al gestor documental



Institut Catala ss .
de la Salut Serveis Sanitaris

1. Schwartz GG, Olsson AG, Ezekowitz MD, Ganz P, Oliver MF, Waters D, Zeiher A, Chaitman
BR, Leslie S, Stern T, Myocardial Ischemia Reduction with Aggressive Cholesterol Lowering
(MIRACL) Study Investigators. Effects of atorvastatin on early recurrent ischemic events in
acute coronary syndromes: the MIRACL study: a randomized controlled trial. JAMA. 2001 Apr
4;285(13):1711-8.

2. Krychtiuk KA, Ahrens |, Drexel H, Halvorsen S, Hassager C, Huber K, Kurpas D, Niessner A,
Schiele F, Semb AG, Sionis A, Claeys MJ, Barrabes J, Montero S, Sinnaeve P, Pedretti R,
Catapano A. Acute LDL-C reduction post ACS: strike early and strike strong: from evidence to
clinical practice. A clinical consensus statement of the Association for Acute CardioVascular
Care (ACVC), in collaboration with the European Association of Preventive Cardiology (EAPC)
and the European Society of Cardiology Working Group on Cardiovascular Pharmacotherapy.
Eur Heart J Acute Cardiovasc Care. 2022 Dec 27;11(12):939-949.

3. Schubert J, Lindahl B, Melhus H, Renlund H, Leosdottir M, Yari A, Ueda P, James S, Reading
SR, Dluzniewski PJ, Hamer AW, Jernberg T, Hagstrom E. Low-density lipoprotein cholesterol
reduction and statin intensity in myocardial infarction patients and major adverse outcomes: a
Swedish nationwide cohort study. Eur Heart J. 2021 Jan 20;42(3):243-252.

4. Ray KK, Reeskamp LF, Laufs U, Banach M, Mach F, Tokgdzoglu LS, Connolly DL, Gerrits AJ,
Stroes ESG, Masana L, Kastelein JJP. Combination lipid-lowering therapy as first-line strategy
in very high-risk patients. Eur Heart J. 2022 Feb 22;43(8):830-833.

5. Cordero A, et al. The efficacy of intensive lipid-lowering therapies on the reduction of LDLc and
of major cardiovascular events. J Clin Lipidol. 2023 Aug 22:51933-2874(23)00252-0.

6. Deepak L. Bhatt, Gabriel Steg, Michael Miller, Eliot A. Brinton, Terry A. Jacobson, Steven B.
Ketchum, Ralph T. Doyle, Rebecca A. Juliano, Lixia Jiao, Craig Granowitz, Jean Claude Tardif,
Christie M. Ballantyne, for the REDUCE-IT Investigators. Cardiovascular Risk Reduction with
Icosapent Ethyl for Hypertriglyceridemia. N Engl J Med. 2019 Jan 3;380(1):11-22.

7. Neila Sayah, et al. Icosapent ethyl following acute coronary syndrome: the REDUCE-IT trial.
Eur Heart J. 2024; 45 (13): 1173-1176

8. T. Arrobas Velilla, C. Guijarro, R. Campuzano Ruiz et al. Clinica e Investigacion en
Arteriosclerosis 35 (2023) 91-100

9. Francois Mach, et al. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid
modification to reduce cardiovascular risk: The Task Force for the management of
dyslipidaemias of the European Society of Cardiology (ESC) and European Atherosclerosis
Society (EAS), European Heart Journal, Volume 41, Issue 1, 1 January 2020, Pages 111-188

10. Gupta A, Thompson D, Whitehouse A, Collier T, Dahlof B, Poluter N, Collins R, Seveer P,
ASCOR investigators Adverse events associated with unblinded, but not with blinded, statin
therapy in the Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Lipid-Lowering Arm (ASCOT-LLA):
a randomised double-blind placebo-controlled trial and its non-randomised non-blind extension
phase. Lancet, 2017; 389: 2473-2481

11. Nissen SE, et al. Bempedoic Acid and Cardiovascular Outcomes in Statin-Intolerant Patients. N
Engl J Med. 2023 Apr 13;388(15):1353-1364. doi: 10.1056/NEJM0a2215024

12. https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/alirocumab-hipercolesterolemia

13. https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/Evolocumab

14. https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/inclisiran-hipercolesterolemia

15. https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/bempedoic-acid-hipercolesterolemia

16. https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/icosapent-etil-risc-cv

m Generalitat Pagina 26 de 26
N2/

de Catalunya Protocolo territorial de prevencion secundaria (lipidos) en pacientes con enfermedad
a terosclerdtica casrdiovscular establecida
Ref. Gest. Doc 5PD60. - Versi6 1.0, any 2025

Qualsevol impressié d’aquest document es considera una copia no controlada. Només és valid el publicat al gestor documental


https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/icosapent-etil-risc-cv
https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/bempedoic-acid-hipercolesterolemia
https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/inclisiran-hipercolesterolemia
https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/Evolocumab
https://catsalut.gencat.cat/ca/detalls/articles/alirocumab-hipercolesterolemia

	

	CheckBox16: Yes
	CheckBox111: Yes
	CheckBox121: Yes
	CheckBox131: Yes
	CheckBox142: Yes
	CheckBox141: Yes
	CheckBox151: Off


