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iPCSK9: 7 años después…



ROSUVASTATINA 40 ó ATORVASTATINA 80 

+ EZETIMIBA

LDL > 100 mgdL

Ø Identificar al paciente de muy muy alto riesgo fuera de visado: 
Que no fuera necesario tratamiento con Ezetimebe. 



human mAb

• human variable
• human constant
• repeated dosing possible

iPCSK9: Evolocumab y Alirocumab



¿Por qué reducen MACE?

Eficacia y Seguridad a largo plazo

Vida real



¿Por qué reducen MACE?

Eficacia y Seguridad a largo plazo

Vida real



Eventos clínicos

Biomarcador y FRCV

                              

C-LDL elevado 
causa lesión 

endotelial

Acumulación 
de células 

espumosas
Estrías grasas Placa fibrosa

Complicación 
lesión ruptura

OCT

IVUS

TC



IVUS: Reducción de placa



IVUS: Reducción de placa

GLAGOV
1% PAV

PACMAN-AMI
1.2% PAV



IVUS: Reducción de placa

GLAGOV
1% PAV

PACMAN-AMI
1.2% PAV

La reducción en el porcentaje de placa arterioesclerótica en un 1% 
se asociaba a una reducción del 25% en la probabilidad de MACE



OCT: Tomografía de Coherencia Optica

Normal Placa Fibrosa TCFA

Placas vulnerables
Núcleo lipídico grande y capa fibrosa delgada, FCT <60-100um y arco lipídico >90-180º



OCT: Estabilización de placa



OCT: Estabilización de placa

Cambio en el espesor mínimo del FCT

HUYGENS



OCT: Estabilización de placa
PACMAN-AMI



TC coronario



TC coronario



¿Por qué reducen MACE?

Eficacia y Seguridad a largo plazo

Vida real
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Seguridad

Conclusions: PCSK9 inhibitors slightly increase the risk of severe injection-site 
reaction but not cataracts, gastrointestinal haemorrhage, neurocognitive 
events, new-onset diabetes or severe myalgia or muscular pain.

Ø Han demostrado un buen 
perfil de seguridad, 
comparable a placebo
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¿Por qué reducen MACE?

Eficacia y Seguridad a largo plazo

Vida real



Registro LIPID-REAL
• 14 hospitales, 552 pacientes 

• Edad media 60.2, 79,2% varones y 73,3% enfermedad cardiovascular

• 92,3% recibían tratamiento con estatinas y 54,1% con ezetimibe 

• Evolocumab 140 en 318 (56,6%); alirocumab 75 en 229 (40,7%) y alirocumab 150 en 15 (2,7%)

•

La mediana de LDLc fue 135 (RIQ 115,0-165,0) mg/dl 

y con el tratamiento 57 (RIQ 36,4-83,0). La reducción 

media de LDLc fue del 54,7%



Efficacy and safety of alirocumab in a real-life 
setting in patients with or without familial 
hypercholesterolemia: The ODYSSEY APPRISE study

Inicio con 75mg (687/994; 
69.1%) - media LDL-C basal 

170mg/dl

Inicio con 150 mg (307/994; 
30.9%) - media LDL-C basal 

204mg/dl
265 (41.8%) pacientes con inicio de 75mg 
tuvieron al menos un incremento de dosis a 
alirocumab 150mg Q2W:
• LDL-C se redujo de 127mg/dl a 92mg/dl
•

49 (17.1%) pacientes con inicio de 150mg 
tuvieron al menos una reducción de dosis a 
alirocumab 75 mg Q2W:
• LDL se incrementó de 54mg/dl a 77mg/dl



Efficacy and safety of alirocumab in a real-life 
setting in patients with or without familial 
hypercholesterolemia: The ODYSSEY APPRISE study

En general, los TEAE comunes 
incluyeron nasofaringitis (7,8 %), 
mialgia (7,1 %), dolor de cabeza 
(6,2 %) e influenza (5,3 %).



HEYMANS registry

Estas reducciones se mantuvieron a 
lo largo de todo el estudio (-58% 
desde el valor basal a los 30 meses de 
seguimiento)

La mediana de los niveles de c-LDL 

disminuyó en un 58% en los 3 meses 
siguientes al inicio del tratamiento 
evolocumab

Evolución de los niveles totales de c-LDL

A los 30 meses de seguimiento, el 92,2% 
(921/999) de los pacientes permanecían en 
tratamiento con evolocumab



“Mini-Conclusiones” iPCSK9

• Reducen un 55-60% el LDLc mantenido en el tiempo

• Reducen un 15-20% MACE 

• Reducen volumen placa y la estabilizan

• Son seguros a largo plazo, también LDL-c muy bajo

• LDL>100 con estatina dosis máxima tolerada + ezetimibe



Gracias

Dr. Juan Rondán | Hospital Universitario de Cabueñes
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