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SANTORINI study
Estudio observacional prospectivo que muestra el uso de LLT en pacientes ≥18 años con riesgo CV alto o muy alto entre 2020 y 

2021 en entornos de atención primaria y secundaria en 14 países europeos.

LDL-C goal attainment by CV risk, ASCVD status and LLT

El 73% de los pacientes de 

alto y muy alto riesgo no 

están controlados



¿QUÉ ES EL AC. BEMPEODICO?

Profármaco - ac. Bempeodico CoA  (AcilCoA Sintentasa 1)

Presente células hepáticas y renales

Ausente en músculo periférico y tejido adiposo

Sustrato para la síntesis de 

ac. grasos y esteroles



El programa CLEAR ha estudiado el efecto de ácido Bempedoico en miles de pacientes con distinto perfil 
y que tenían diferentes tratamientos de base

ASCVD
y/o

HeHF

Suplemento estatinas

LDL-C 12 semanas/
Seguridad de 52 
semanas

CLEAR Wisdom (047): Pacientes Alto Riesgo (N=779)1

LDL-C 12 semanas
CLEAR Tranquility (048): SI 
(N=269) + EZE de base5

ASCVD y/o HeFH ó
prevención primaria

Bajas, muy bajas, 
ó sin estatinas
Terapia base

Seguridad de 
24 semanas/L-C 
12 semanas

CLEAR Serenity (046): SI (N=345)4

CLEAR Harmony (040): Seguridad a largo plazo (N=2230)2

Seguridad de 1,5 añosCLEAR Harmony OLE (050): Extensión abierta (N=1452)3

Seguridad de 52 
semana/ LDL-C 12 
semanas

Seguridad de 
24 semanas/L-C 
12 semanas

Seguridad de 1,5 años

ECVA y/o HeHF ó 
prevención primaria; 

FDC añadido a estatina
Seguridad de 12 semanas

Estudio 053: FDC de BA + EZE 
(N=382)6

Pacientes con dosis muy bajas o 
sin tratamiento con estatinas

Combinación a dosis fijas

Pacientes
con estatinas
de intensidad
moderada/alta

ASCVD: enfermedad cardiovascular ateroesclerótica; BA: ácido bempedoico; EZE: ezetimiba; FDC: combinación de dosis fija; HeFH: hipercolesterolemia familiar heterocigótica; LDL-C: colesterol de lipoproteína de baja densidad; OLE: ampliación abierta; SI: 
intolerante a las estatinas.
1. Goldberg AC, et al. JAMA. 2019;322:1780-1788; 2. Ray KK, et al. N Engl J Med. 2019;380:1022-1032; 3. ClinicalTrials.gov identifier NCT03067441; 4. Laufs U, et al. J Am Heart Assoc. 2019;8:e011662; 5. Ballantyne CM, et al. Atherosclerosis. 2018;277:195-203; 6. 
Ballantyne CM et al. Eur J Prev Cardiol. 2020;27(6):593-603. 7. Nissen et al. N Engl J Med. 2023 Apr 13;388(15):1353-1364

ASCVD o alto riesgo cv
Sin/con dosis bajas

estatinas
CLEAR Outcomes: SI (N=14000)7

Eficacia y Seguridad
3,5 años



LDL-c
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LDL-c
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LDL-c

103 mg/dL

LDL -c

120 mg/dL

Ballantyne et al. Cardiovascular Drugs and Therapy https://doi.org/10.1007/s10557-021-07147-5

LDL-C

18%
LDL-C

28%



LDL medio basal: 149,8 mg/dl



• Reducción significativa del LDL.

• Reducción significativa de hsCPR (fundamentalmente por la 

acción del ac. Bempedoico).

• Reducción significativa de otros parámetros lipídicos 

determinantes del RCV.

• Sin diferencias relevantes en términos de seguridad.



CLEAR OUTCOMES

N=13.970

Objetivo

Evaluar si el tratamiento a largo plazo con Bempedoico frente a 

placebo reduce el riesgo de eventos MACE-4 en pacientes con o 

que presentan un alto riesgo de ECV e intolerancia a estatinas

Variable principal de eficacia compuesta:

Tiempo transcurrido hasta el primer evento MACE (combinación 

de eventos que incluye muerte CV, IM no fatal, ictus no fatal o 

revascularización coronaria)

Variables secundarias clave:

Tiempo transcurrido hasta el primero de los eventos siguientes:

• Muerte CV, IM no fatal o ictus no fatal (MACE-3)

• IM fatal + no fatal

• Revascularización coronaria

• Ictus fatal + no fatal

Tiempo transcurrido hasta la:

• Muerte CV

• Mortalidad por todas las causas

Nissen SE, et al. N Engl J Med. 2023 Mar 4. doi: 10.1056/NEJMoa2215024. 



CLEAR OUTCOMES

Edad 18-85 años

Varones y mujeres no embarazadas ni en período de lactancia*

• Los tratamientos de base reductores de C-LDL podían incluir los siguientes:

C-LDL en ayunas > 100 mg/día en la semana -5 durante un tratamiento de base reductor de C-LDL estable y optimizado

• IE debida a un EAS que comenzó o se intensificó durante el tratamiento con estatinas y se resolvió o mejoró al interrumpir la 
administración de la estatina, a consecuencia de lo cual el paciente es incapaz de tolerar: 

Intolerancia a estatinas (IE) notificada por el paciente

Antecedentes o alto riesgo de ECV

▪ Estatinas en dosis muy bajas†

▪ Ezetimiba

▪ Niacina

▪ Resinas de ácidos biliares

▪ Fibratos

▪ Inhibidores de PCSK9

▪ 2 o más estatinas a cualquier dosis o 

▪ 1 estatina a cualquier dosis y sin intención de probar una 

segunda estatina, ya sea porque el paciente no está dispuesto 

a ello o por recomendación médica

▪ Confirmación por escrito de que el paciente conoce el beneficio del uso de 

estatinas para los MACE y también que está informado de que otros 

pacientes con intolerancia a una estatina pueden tolerar otra estatina o 

bien una dosis diferente





Tratamientos hipolipemiantes basales

CLEAR OUTCOMES



CLEAR OUTCOMES

Nissen SE et al. N Engl J Med2023;388:1353-1364

Diferencia promediada respecto 

al tiempo en los niveles de C-

LDL: 22,0 mg/dl (15,9%)

Los niveles de hsCRP se 

redujeron en un 21,6%

(IC 95% -23,7% a -19,6%)



CLEAR OUTCOMES

Nissen SE et al. N Engl J Med2023;388:1353-1364

Placebo

Placebo
Ácido bempedoico 180 mg/día

Ácido bempedoico 180 mg/día

Ácido bempedoico (11,7%)  frente a 

placebo (13,3%)1  RAR 1,6%
rr

1.6% ARR
HR 0,87, IC 95%: 0,79–0,96, P=0,0041

RRR 13%†1

NNT 632

Variable principal de eficacia: MACE-4



CLEAR OUTCOMES

Nissen SE et al. N Engl J Med2023;388:1353-1364



Análisis global de seguridad
Resumen de seguridad integrado de los datos agrupados de 4 

estudios de fase 3 (3600 pacientes)

AA durante el tratamiento

Ácido bempedoico

N = 2424

n (%)

Placebo

N = 1197

n (%)

Resumen de los AA en todos los pacientes 

Cualquier AA 1771 (73,1) 868 (72,5)

AA gravesa 341 (14,1) 159 (13,3)

Suspensión debida a AA 273 (11,3) 93 (7,8)

AA mortales 19 (0,8) 4 (0,3)

Incluye datos de CLEAR Harmony (040), CLEAR Serenity (046), CLEAR Wisdom (047) y CLEAR Tranquility (048).

El tratamiento adicional con ácido bempedoico y ácido bempedoico / ezetimiba FDC no conduce a un aumento general 
de los efectos secundarios frente a placebo además de los asociados con las terapias hipolipemiantes de base



Bempedoic acid in the management of lipid disorders and CV risk: 2023 position 
paper of the International Lipid Expert Panel (ILEP)

ASCVD, atherosclerotic coronary cardiovascular disease; CV, cardiovascular; LDL-C, low-density lipoprotein cholesterol; PCSK9, proprotein convertase subtilisin/kexin type 9.
Banach M, et al. Prog Cardiovasc Dis. 2023. doi: 10.1016/j.pcad.2023.03.001. Online ahead of print. 

Acido Bempedoico completa el tratamiento oral en el manejo de los pacientes de alto y muy alto riesgo cardiovascular



CLEAR

Outcomes

1. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias. Eur Heart J. 2020; 41:111-188.

2. Canon et al N Engl J Med 2015;372:2387-97.

3. Ference et al. European Heart Journal (2018) 39, 2540–2545



TRUCOS DE USO

Dosis 180 mg (1 comprimido) al día

Alimentos Se puede tomar con o sin alimentos

Ajuste de dosis No es necesario ajustar según: 

• Edad, sexo, peso o raza 

• Función renal (faltan datos en caso de disfunción grave) 

• Función hepática (faltan datos en caso de disfunción grave)

Interacciones Se puede combinar con estatinas, ezetimiba e inhibidores de PCSK9 

(excepto simvastatina a dosis elevadas)

Contraindicaciones Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes 

Embarazo Lactancia Toma concomitante de simvastatina > 40 mg/día

Precauciones Interrumpa el tratamiento: 

• Si aparece hiperuricemia acompañada de síntomas de gota 

• Si persiste un aumento de las transaminasas > 3 veces el LSN



SITUACIÓN ACTUAL EN CUANTO A SU USO (IPT)

Indicación autorizada Resolución expediente de financiación indicación

Ac. Bempedoico está indicado en adultos con 

hipercolesterolemia primaria (familiar y no familiar 

heterocigótica) o dislipidemia mixta, como adyuvante a la 

dieta en combinación con una estatina o una estatina con 

otros tratamientos para la reducción de los lípidos en 

pacientes que no puedan alcanzar sus objetivos de C-LDL 

con la dosis máxima tolerada de una estatina.

En el ámbito del SNS se limita su dispensación, mediante 

visado, a pacientes con hipercolesterolemia familiar 

heterocigótica (HFHe) no controlados con la dosis máxima de 

estatina + ezetimiba, o con ezetimiba en caso de intolerancia 

o contraindicación a estatinas y a pacientes con enfermedad 

vascular aterosclerótica (EVA) no controlados con la 

dosis máxima de estatina + ezetimiba, o con ezetimiba en 

caso de intolerancia o contraindicación a estatinas.

Acido Bempedoico está indicado en adultos con 

hipercolesterolemia primaria (familiar y no familiar 

heterocigótica) o dislipidemia mixta, como adyuvante a la 

dieta en monoterapia o en combinación con otros 

tratamientos para la reducción de los lípidos en pacientes 

intolerantes a las estatinas o en los que esté 

contraindicada una estatina.

En el ámbito del SNS se limita su dispensación, mediante 

visado, a pacientes con hipercolesterolemia familiar 

heterocigótica (HFHe) no controlados con la dosis máxima de 

estatina + ezetimiba, o con ezetimiba en caso de intolerancia 

o contraindicación a estatinas y a pacientes con 

enfermedad vascular aterosclerótica (EVA) no 

controlados con la dosis máxima de estatina + ezetimiba, 

o con ezetimiba en caso de intolerancia o 

contraindicación a estatinas.



IDIOSINCRASIA ASTURIANA

GENÉTICA +



CONCLUSIONES

1. Seguimos sin lograr objetivos deseados de LDL en los pacientes de 

mayor riesgo a pesar de que nuestro arsenal terapéutico es cada 

vez mayor.

2. Ac. Bempedoico ha demostrado disminuciones significativas de 

LDL en múltiples escenarios clínicos.

3. Ac. Bempedoico es un fármaco seguro que reconfirma la teoría 

lipídica.
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