




Principales criterios de selección
para la inclusión (N = 8179)2

• Hombres y mujeres tratados
con estatinas de ≥45 años

• ECV establecida (~70% de 
pacientes) o DM ± 1 factor de 
riesgo

• TG: 135-499 mg/dla

• c-LDL: 41-100 mg/dl

Preinclusión

• Estabilización
estatinas

• Lavado
medicación

• Cualificación
lípidos

Placebo
(n = 4090)

Icosapento de 
etilo

2g x 2 veces al día
(n = 4089) 4 meses,

12 meses,
anualmente

Visita de 
seguimiento
de final del 

estudio

Período de selección Tratamiento doble ciego/período de seguimiento

Final del estudio
Mediana de seguimiento: 4,9 años

Aleatorización

Continuación del 
tratamiento estable

con estatinas

REDUCE-IT 
Diseño del ensayo

MACE 3-P

A
1:1

Ensayo multicéntrico, aleatorizado, con doble ciego, controlado con 
placebo (NCT01492361)1

Crit. de valoración
principal:

MACE 5 puntos 

Crit. de valoración
secundario clave:

MACE 3 puntos 

MACE 5-P

aDebido a la variabilidad de los TG, en el protocol inicial se permitió una flexibilidad de un 10%, lo que permitió la inclusion de pacientes con un valor de cualificación de TG ≥135 mg/dl.

En la enmienda 1 al protocolo (mayo 2013) se cambió el límite aceptable de TG de 150 a 200 mg/dl, sin permitir ninguna flexibilidad.

ECV, enfermedad cardiovascular; DM, diabetes mellitus; c-LDL, colesterol ligado a las lipoproteínas de baja densidad; MACE, evento cardiovascular adverso mayor; A. aleatorización; TG, triglicérido.

1. Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22. 2. Bhatt DL, et al. Artículo y apéndice suplementario. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22. 

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01492361


Incidencia acumulada del criterio de valoración principal compuesto en los 2 grupos del ensayo, análisis de tiempo hasta el evento

REDUCE-IT 
Perfil de eficacia

Criterio de valoración principal: MACE 5-P

HR = 0,75; IC 95%: 0,68-0,83
RRR = 24,8%
ARR = 4,8%
NNT = 21; IC 95%: 15-33
P <0,001
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Criterio de valoración principal: muerte CV, IM, 
ictus, revascularización coronaria, AI

Número en riesgo
Placebo
Icosapento de etilo

4090
4089

3743
3787

3327
3431

2807
2951

2347
2503

1358
1430

Años desde la aleatorización

Se produjo un evento del criterio
de valoración principal en un 

17,2% y un 22% de pacientes del 
grupo IPE y placebo, 

respectivamente.

ARR, reducción absoluta del riesgo; CV, cardiovascular; HR, hazard ratio; IPE, icosapento de etilo; MACE, evento cardiovascular adverso mayor; IM, infarto de miocardio; NNT, número de pacientes que es necesario tratar; RRR, reducción relativa del 
riesgo; AI, angina inestable.

Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22.

IPE redujo significativamente
el criterio de valoración
principal compuesto un 25%

RRR 25%
NNT 21

NNT 21



25%

26%

25%

31%

35%

20%

32%

28%

23%

REDUCE-IT 
Prueba jerárquica de los criterios de valoración

Principal compuesto (ITT)

Secundario compuesto clave (ITT)

Muerte CV o IM no mortal

IM mortal o no mortal

Revascularización urgente o emergente

Muerte CV

Hospitalización por AI

Accidente cerebrovascular mortal o 
no mortal

Muerte por cualquier causa, 
IM no mortal o ictus no fatal

Muerte por cualquier causa

705/4089 (17,2%)

459/4089 (11,2%)

392/4089 (9,6%)

250/4089 (6.,1%)

216/4089 (5,3%)

174/4089 (4,3%)

108/4089 (2,6%)

98/4089 (2,4%)

549/4089 (13,4%)

274/4089 (6,7%)

901/4090 (22,0%)

606/4090 (14,8%)

507/4090 (12,4%)

355/4090 (8,7%)

321/4090 (7,8%)

213/4090 (5,2%)

157/4090 (3,8%)

134/4090 (3,3%)

690/4090 (16,9%)

310/4090 (7,6%)

0,75 (0,68-0,83)

0,74 (0,65-0,83)

0,75 (0,66-0,86)

0,69 (0,58-0,81)

0,65 (0,55-0,78)

0,80 (0,66-0,98)

0,68 (0,53-0,87)

0,72 (0,55-0,93)

0,77 (0,69-0,86)

0,87 (0,74-1,02) 13%

<0,001

<0,001

<0001

<0,001

<0,001

0,03

0,002

0,01

<0,001

0,09

0,4 1,0 1,4

Icosapento de etilo mejor Placebo mejor

Criterios de valoración HR
(IC 95%)

Icosapento de etilo Placebo HR (95% CI) RRR Valor de 
P

n/N (%) n/N (%)

Las tasas de todos los criterios de 
valoración isquémicos

individuales y compuestos
(excepto la muerte por cualquier
causa) fueron significativamente
más reducidas en el grupo IPE vs. 

placebo, incluida la tasa de 
muerte CV.

IC, intervalo de confianza; CV, cardiovascular; HR, hazard ratio; IPE, icosapento de etilo; ITT, por intención de tratar; IM, infarto de miocardio; RRR, reducción relativa del riesgo; AI, angina inestable.

Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22.



REDUCE-IT 
Perfil de eficacia

Número en riesgo
Placebo
Icosapento de etilo

4090
4089

3837
3861

3500
3565

3002
3115

2542
2681

1487
1562

ARR, reducción absoluta del riesgo; CV, cardiovascular; HR, hazard ratio; MACE, evento cardiovascular adverso mayor; IM, infarto de miocardio; NNT, número de pacientes que es necesario tratar; RRR, reducción relativa del riesgo.

Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22.

Incidencia acumulada del criterio de valoración secundario compuesto en los 2 grupos del ensayo, análisis de tiempo hasta el evento

Icosapento de etilo

Placebo

Años desde la aleatorización
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HR = 0,74; IC 95%: 0,65-0,83
RRR = 26,5%
ARR = 3,6%
NNT = 28
P <0,001
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Criterio de valoración secundario clave: Muerte CV, IM, ictus

Se produjo un evento del criterio de 
valoración secundario en un 11,2% 
vs. un 14,8% de pacientes del grupo 

IPE y placebo, respectivamente.

Criterio de valoración secundario: MACE 3-P



REDUCE-IT 
Conclusión

Reducción relativa

25%
Primer MACE de 

5-P1

26%
Primer MACE de 

3-P1

30%
Total de eventos

Mace de 5-P2

20%
Muerte CV2

31%
Muerte súbita2 

28%
Accidente

cerebrovascular 
no mortal2

4,8%
ARR, NNT 21

3,6%
ARR, NNT 28

0,9%
ARR

2,6% 
ARR

0,9%
ARR

1%
(3,1 vs. 2,1)

FA o  aleteo (flutter)
adjudicados, con 

necesidad de 
hospitalicación

durante un mínimo
de 24 horas3

1,9%
(11,8 vs. 9,9)

Cualquier AE 
relativo a 

hemorragias, pero
sin incremento de 
los SEA relativo a 

hemorragias3

AE: acontecimiento adverso; SEA: acontecimiento adverso grave; ARR, reducción absoluta del riesgo; CV, cardiovascular; FA: fibrilación auricular; IPE icosapento de etilo ; c-LDL, colesterol ligado a lipoproteínas de baja densidad; MACE, evento cardiovascular adverso
mayor; IM, infarto de miocardio; NNT,  número de pacientes que es necesario tratar; TG, triglicérido.

1. Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22;  2.  Bhatt DL, et al. JACC. 2019;73:2791-802; 3. Vazkepa [Summary of Product Characteristics]. Dublin, Ireland: Amarin Pharmaceuticals Ireland Limited; 2021.

• En el estudio REDUCE-IT, el tratamiento con IPE 4 g/d vs. placebo de pacientes con TG altos tratados con estatinas y una mediana de 
c-LDL de 75 mg/dl (1,9 mmol/l), dio lugar a:1

Aumento absoluto



Perfil de seguridad

Acontecimientos adversos surgidos durante el
tratamiento (TEAE)

Icosapento de etilo 4 

g/día

(n = 4089)

Placebo

(n = 4090)
Valor de Pa

Sujetos con 1 TEAE como mínimo,b n (%) 3343 (81,8%) 3326 (81,3%) 0,63

TEAE grave 1252 (30,6%) 1254 (30,7%) 0,98

TEAE que provoca la suspensión del fármaco del estudioc 321 (7,9%) 335 (8,2%) 0,60

TEAE grave que provoca la suspensión del fármaco del 

estudioc
88 (2,2%) 88 (2,2%) 1,00

TEAE grave que provoca la muerted 94 (2,3%) 102 (2,5%) 0,61

aValor de P para la prueba exacta de Fisher.
bTodos los acontecimientos adversos se codificaron mediante el Medical Dictionary for Regulatory Activities (MedDRA Version 20.1).
cLa suspension del fármaco del estudio excluye a los pacientes no tratados con el fármaco del estudio (ODIS) durante ≥30 que luego reanudaron el tratamiendo.
dLos TEAE graves que con mayor frecuencia provocaron la muerte, por clase de órganos y sistemas, fueron las neoplasias (1.1%), infeccciones e infestaciones (0.4%), trastornos respiratorios, torácicos y mediastínicos (0.2%), trastornos cardíacos (0.2%) y trastornos
vasculares (0.1%). No hubo ningún TEAE grave que provocase la muerte según la clasificación de órganos y sistemas que  fuese estadísticamente distinto entre entre los grupos de tratamiento, a excepción de los trastornos cardíacos, que ocurrieron en 3 (0.1%) 
pacientes del grupo icosapento de etilo y en 15 (0.4%) pacientes del grupo de placebo (P = 0.008).

MeDRA, Diccionario Médico para Actividades Regulatorias; ODIS, off drug in study (no tratados con el fármaco del estudio durante el ensayo); TEAE: Acontecimiento adverso surgido durante el tratamiento

Bhatt DL, et al. Article and supplementary appendix. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22.

Los TEAE fueron homogéneos entre los dos grupos.
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Perfil de seguridad: hemorragias

Icosapento de etilo

4 g/día

(n = 4089)

Placebo

(n = 4090)
Valor de P*

Todos los TEAEs hemorrágicos 482 (11,8%) 404 (9,9%) 0,006

SAE hemorrágicos

Hemorragia gastrointestinal

Hemorragia del sistema nervioso central

Otras hemorragias

Hemorragia intracraneal

111 (2,7%)

62 (1,5%)

14 (0,3%)

41 (1,0%)

0 (0,0%)

85 (2,1%)

47 (1,1%)

10 (0,2%)

30 (07%)

1 (0,0%)

0,06

0,15

0,42

0,19

>0,99

Accidente cerebrovascular hemorrágico 13 (0,3%) 10 (0,2%) 0,54

Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380: 11-22.  FDA Advisory Committee, 2019.

SAE: acontecimiento adverso grave; TEAEs: acontecimiento adverso surgido durante el tratamiento

*Prueba exacta de Fisher.

Nota: El accidente cerebrovascular hemorrágico era un criterio de valoración adjudicado; el resto de acontecimientos hemorrágicos se incluyeron en los análisis de seguridad.



Perfil de seguridad

Acontecimientos adversos surgidos 
durante el tratamiento (TEAE)

Icosapento de etilo %
Placebo

%
Valor de P

Fibrilación auricular (FA)1 5,3 3,9 0,003

Adjudicados positivamente como FA o 
aletero(flutter) auricular (hospitalicación durante
≥24 horas)2

3,1 2,1 0,004

Edemas periféricos1 6,5 5,0 0,002

Neumonía (SAE)2 2,6 2,9 0,42

Anemia1 4,7 5,8 0,03

Diarrea1 9,0 11,1 0,002

AE gastrointestinal1 33,0 35,1 0,04

Adjudicados como insuficiencia cardíaca2 4,1 4,3 n/a

El único SAE que se dio con una frecuencia de un 2% fue la neumonía (2,6% en el grupo de icosapento de etilo y 2,9% 
en el grupo de placebo, P = 0,42).2

AE, acontecimiento adverso; n/a, no disponible; SAE, acontecimiento adverso grave; FA: fibrilación auricular

1. Bhatt DL, et al. Article and supplementary appendix. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22. 2. Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22



Resumen de los análisis de 
subgrupos del ensayo REDUCE-IT

RRR 25%
NNT 211

RRR 31%
NNT 152,3

RRR 
29%10

RRR 40%
NNT 954

RRR 34%
NNT 245

RRR 
32%6

RRR 29%
NNT 147

RRR 24%
NNT 168

RRR 
23%9

RRR 34%
NNT 1211

RRR 27%
NNT 664

RRR 
35%12

RRR 
36%13

isquémic

RRR 
39%14

NNT, número de pacientes que es necesario tratar; REDUCE-IT, Estudio de la reducción de los eventos cardiovasculares con icosapento de etilo – Ensayo clínico de intervención; RRR, reducción relativa del riesgo.

1. Bhatt DL, et al. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22. 2. Bhatt DL, et al. Circulation. 2020;141(5):367-375. 3. Bhatt DL, et al. Poster presented at: American Heart Association and Scientific Sessions; November 16-18, 2019; Philadelphia, United States. 4. Bhatt D, et al. Poster 
presented at: 43rd European Society of Cardiology Congress; 2022; Barcelona, Spain. 5. Peterson BE, et al. Circulation. 2021;143(1):33-44. 6. Bhatt DL, et al. Poster presented at: American Heart Association Scientific Sessions; November 13-15, 2021; Boston, 
Massachusetts. (Virtual). 7. Majithia A, et al. Circulation. 2021;144(22):1750-1759. 8. Verma S, et al. Circulation. 2021;144(23):1845-1855. 9. Bhatt DL, et al. ADA 2020, Chicago (Virtual). 10. Miller M, et al. Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother. 2022;1-9. 11. Peterson BE, 
et al. J Am Heart Assoc. 2022;11(6):e022937. 12. Bhatt DL, et al., ESC Congress 2021 (Virtual). 13. Bhatt DL. ISC 2021, (Virtual). 14. Wang X, et al. Poster presented at: American College of Cardiology Annual Scientific Session; May 19, 2021. (Virtual).







Time to First Event, Primary Composite Endpoint
in Patients with Recent ACS <12 Months

Years Since Randomization
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No. at Risk: 
Placebo 
Icosapent Ethyl

407
433

395
425

373
402

311
338

253
284

150
142

0.0

0.2

0.4

0.3

0.1

Placebo: First Event

Icosapent Ethyl: First Event HR, 0.63
(95% CI 0.48, 0.84)

P=0.002

Steg PG, Bhatt DL, Miller M, et al. ACC 2023.

ARR: 9.3% (95% CI 3.6, 15.0)

NNT: 11 (95% CI 7, 28)

NNT 11



Criterio de valoración
IPE Placebo IPE vs. placebo valor de P

n/N (%) n/N (%) HR (IC 95%)

Criterio de valoración principal compuesto 378/1870 (20,2) 475/1823 (26,1) 0,74 (0,65-0.85) 0,00001

Criterio de valoración secundario compuesto clave 248/1870 (13,3) 328/1823 (18,0) 0,71 (0,61-0,84) 0,00006

Muerte CV o IM no mortal 215/1870 (11,5) 285/1823 (15,6) 0,71 (0,60-0,85) 0,0002

IM mortal o no mortal 147/1870 (7,9) 211/1823 (11,6) 0,66 (0,53-,81) 0,00009

Revascularización urgente o emergente 124/1870 (6,6) 188/1823 (10,3) 0,62 (0,49-0,78) 0,00003

Muerte CV 84/1870 (4,5) 116/1823 (6,4) 0,70 (0,53-0,92) 0,01

Hospitalización por angina inestable 65/1870 (3,5) 99/1823 (5,4) 0,63 (0,46-0,86) 0,003

Accidente cerebrovascular mortal o no mortal 51/1870 (2,7) 62/1823 (3,4) 0,79 (0,55-1,14) 0,21

Mortalidad total/IM no mortal/accidente cerebrovascular no 
mortal

292/1870 (15,6) 367/1823 (20,1) 0,75 (0,64-0,87) 0,0002

Mortalidad total 136/1870 (7,3) 163/1823 (8,9) 0,80 (0,64-1,00) 0,05

IPE mejor Placebo mejor

3,02,00,60,2 1,0

Prueba jerárquica pre-especificada
en los pacientes con IM previo

IC, intervalo de confianza, CV, cardiovascular; HR, hazards ratio; IPE, icosapento de etilo; IM, infarto de miocardio.

Bhatt DL, et al. Presented at: European Society of Cardiology Congress. August 27–30, 2021. (Virtual)



3,6%

2,5%

IPE

Placebo

Años desde la aleatorización
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Paro cardíaco y muerte súbita de origen
cardíaco en los pacientes con IM previo

Muerte súbita de origen cardíaco Paro cardíaco

Los resultados fueron estadísticamente significativos al llegar a ~4 años.
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0,9%
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HR, 0,60
(IC 95%: 0,38, 0,94)
P = 0,02

HR, 0,44
(IC 95%: 0,21, 0,89)
P = 0,02

CI, intervalo de confianza, HR, hazards ratio; IPE, icosapento de etilo; IM, infarto de miocardio

Bhatt DL, et al. Presented at: European Society of Cardiology Congress. August 27–30, 2021. (Virtual)



EVAPORATE 
Diseño del estudio1,2

Período de Selección Tto. con doble enmascaramiento/período de seguimiento

Visita a los 18 meses 
y MDCTAa

Visita basal y MDCTA Visita a los 3 meses Visita a los 9 meses y 
MDCTA

Selección

Criterios de inclusión fundamentales1

• Hombres y mujeres de 30-85 años de edad, en
tratamiento estable con estatinas, con o sin ezetimiba

• Aterosclerosis coronaria con estenosis ≥20% en una
arteria coronaria, por angiografía invasiva o por MDCTA

• Niveles de TG en ayunas persistentemente elevados
(135-499 mg/dl)

• Niveles de c-LDL entre ≥40 y ≤115 mg/dl

• Dieta baja en colesterol

Placebo
(n ~ 40)

Icosapento de etilo
4 g/día
(n ~ 40)

Análisis
intermedio a los

9 meses

Análisis a los 18 
mesesa

Aleatorización 1:1
Continuación de la 

terapia con estatinas 
estable

(N = 80)

Criterio de valoración principal
Cambio en LAP determinado
mediante MDCTA (TP, TNCP, FF, F y 
C).

Tipo de estudio: doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo1

Objetivo del estudio: El objetivo del estudio EVAPORATE fue evaluar los efectos de la administración de 4g de icosapento de etilo al día como
tratamiento añadido a la dieta y la terapia con estatinas en pacientes con niveles altos de TG en ayunas y volúmenes de la placa en la angiografía
coronaria con tomografía computarizada a lo largo de 18 meses de tratamiento.1

aSi no se consigue la eficacia a los 9 meses, determinada por el Comité de supervisión y seguimiento de los datos de seguridad y un estadístico, los pacientes serán objeto de seguimiento durante 9 meses adicionales, a fin de comprobar la progresión del 
volume de la placa de baja atenuación mediante MDCTA. A los 9 meses, si se alcanza un valor de P de ≤0.006, el estudio finalizará, pues se habrá alcanzado el límite de eficacia.

C, placa calcificada; F, placa fibrosa; FF, placa fibrograsa; LAP, placa de baja atenuación; c-LDL, colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; MDCTA, angiografía tomográfica computarizada multidetector; TNCP, placas no calcificadas totales; TP, placas totales; TG: 
triglicéridos

1. Budoff M, et al Eur Heart J. 2020;41(40):3925-3932 2. Budoff M, et al. Clin Cardiol. 2018;41(1):13-19.

Ensayo clínico doble ciego, aleatorizado y controlado con placebo (NCT02926027)

https://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT02926027




Paciente varón de 54 años de edad con antecedentes de diabetes, hipertensión
arterial e hiperlipidemia, tratado con terapia óptima de estatinas. Se aleatoriza a 
icosapento de etilo y es objeto de seguimiento durante 18 meses. 
Las Figuras (C y D) demuestran una regresión significativa de las LAP (en rojo) en
comparación con la situación basal (A y B). 

(A, B) Modelo de segmentación coronaria de la porción proximal descendente
anterior y determinación cuantitativa de distintos tipos de placas en la situación
basal. 
(C, D) Modelo de segmentación coronaria del mismo segmento de la LAD proximal 
y determinación cuantitativa de distintos tipos de placas a los 18 meses de 
seguimiento. 

Densidad de calcio: blanco; placa con núcleo necrótico o baja atenuación: rojo; 
Fibrosa-grasa: verde claro; Fibrosa: verde oscuro.

Budoff M, et al. Eur Heart J. 2020;41(40):3925-3932

EVAPORATE 

LAP: placa de baja atenuación



Y CÓMO 
LO HACE?
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Mayoría de suplementos

de aceite de pescado*

EPA 18%

DHA 12%

EPA 26%

DHA 16%

EPA 65%

DHA <5%

VAZKEPA®

≥EPS 96%

DHA no 

detectable

PUREZA DE VAZKEPA®

DHA: ácido docosahexaenoico; EPA: ácido eicosapentaenoico; EE: etil ester; IPE: icosapento de etilo

*Basado en Fish Oil Capsules containing 18% EPA, 12% DHA, and 70% other undisclosed fatty acids.

Todos los porcentajes son concentraciones nominales basadas en la fuente de pescado.

45-60% EPA-EE

DHA-EE + Otros

Purificación

inicial

75-90% EPA-EE

DHA-EE + Otros
Purificación

intermedia
Icosapento

de etilo

(>96% EPA-EE)

Purificación

final Encapsulación

Recogida,

tratamiento

inicial

18% EPA

ACEITE PESCADO 

EN BRUTO

12% DHA

70% Otros

Etil

esterificación

18% EPA-EE

ACEITE PESCADO 

EN BRUTO

12% DHA-EE

70% Otros

cápsula
aceite

pescado

Encapsulación

Suplemento

dietético

Prácticamente libre de hidrocarbonos aromáticos o insaturados y de otras impurezas relacionadas

El aceite mineral mimetiza el color y la consistencia del IPE y es inodoro (un placebo aceptable)

La fabricación del icosapento
de etilo es clave

VAZKEPA®  





ApoB, apolipoproteína B; CV, cardiovascular; EPA: ácido eicosapentaenoico; PCRas, Proteína C-reactiva de alta sensibilidad; HDL-C, colesterol unido a proteínas de alta densidad; c-LDL, colesterol unido a proteínas de baja densidad; TG: triglicéridos; PCRas, proteína C 
reactiva de alta sensibilidad

Zambon A, et al. Curr Atheroscler Rep. 2020; 22:74. 

• Anti-trombótico

• Inhibición de la agregación
plaquetaria

Mecanismos tras los beneficios
CVs del IPE

Reducción de un 25% de la muerte CV, infarto de miocardio

y de accidentes cerebrovasculares

Lípidos Trombosis Inflamación

• Anti-inflamatorio

• ↓ PCRas 40% (0,9 mg/l)

• ↓TG 19,7% (45 mg/dl)

• ApoB 9,7% (8 mg/dl)

• Reducción de los lípidos

• c-LDL 6,6% (5 mg/dl)

• No-HDL-C 13% (15,5 mg/dl)



Los beneficios de IPE en dosis altas exceden sus efectos hipolipemiantes1-3

Función endotelial1,2

Producción de NO

Vasodilatación 
dependiente del endotelio

Especies reactivas de oxigeno

Efectos antiinflamatorios3

Eicosanoides y citocinas
proinflamatorios

Reclutamiento de células 
inflamatorias

Estabilidad de las 

placas3

Formación, progresión y 
ruptura de las placas

Trombosis

Activación plaquetaria

Espesor de la capa fibrosa

1. Mason RP. Curr Atherosclero Rep. 2019;21(1):2;  2. Ganda OP et al. J Am Coll Cardiol. 2018;72(3):330-343; 3. Borow KM et al. Atherosclerosis. 2015;242(1):357-366.

El EPA puede tener efectos
beneficiosos en múltiples 

procesos ateroscleróticos1-3

Los mecanismos de acción que contribuyen a la reducción de 

los eventos cardiovasculares con IPE no se conocen 

completamente, pero posiblemente son multifactoriales

IPE, icosapento de etilo; EPA, ácido eicosapentaenoico: ON: óxido nítrico



Sustituye al ARA 
en la membrana
celular

COOH

CH3

Ácido eicosapentaenoico
20:5, n-3 (EPA)2

COO
H

Ácido araquidónico
20:4, n-6 (ARA)2

CH3

Adaptado de Jump DB et al. J Lipid Res. 2012;53(12):2525-2545.

ARA: ácido araquidónico; EPA: ácido eicosapentaenoico; IPE: icosapento de etilo. 

1. Brinton EA, et al. Lipids Health Dis. 2017;16(1):23; 2. Jump DB et al. J Lipid Res. 2012;53(12):2525-2545.  

IPE: Química y estructura

Estructura única1:

• El EPA se designa como 20:5, n-3, lo cual indica que 
es un ácido graso de 20 carbonos que contiene 5 
dobles enlaces, con el primer doble enlace situado 
en el tercer átomo de carbono del extremo distal de 
la cola del ácido graso.

Consecuencias
biológicas

importantes de esta
estructura única1:

• Al reemplazar al ácido araquidónico (ARA; 20:4, 

n-6), un ácido graso omega-6 de la capa
de fosfolípidos de la membrana, el EPA puede alterar
las propiedades físicas de las membranas

celulares.

• El metabolismo del EPA da lugar a mediadores

antiinflamatorios y antitrombóticos, a diferencia de 
los factores proinflamatorios que tienden a producirse
a partir del ARA.



ARA2: antagonistas de los receptores de angiotensina; ECV: enfermedad cardiovascular; DM2: diabetes mellitus 2; FRCV: factor de riesgo cardiovascular; HTA: hipertensión arterial; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina; 
IPE: icosapento de etilo; NNT: número de pacientes que es necesario tartar.

1. Randomised trial of cholesterol lowering in 4444 patients with coronary heart disease: the Scandinavian Simvastatin Survival Study (4S). Lancet. 1994;344(8934):1383-9. 2. Heart Outcomes Prevention Evaluation Study Investigators; Yusuf S, et al. 
Effects of an angiotensin-converting-enzyme inhibitor, ramipril, on cardiovascular events in high-risk patients. N Engl J Med. . 2000;342(3):145-53 3. Zinman B, et al. Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes, and Mortality in Type 2 Diabetes. N Engl J 
Med. 2015;373(22):2117-28. 4. Bhatt DL, et al. Cardiovascular Risk Reduction with Icosapent Ethyl for Hypertriglyceridemia. N Engl J Med. 2019;380(1):11-22.

NÚMERO DE PACIENTES QUE ES NECESARIO TRATAR PARA 
EVITAR UN EVENTO EN PACIENTES CON RIESGO 

CARDIOVASCULAR ELEVADO1-4

Simvastatina1

5 años
Ramipril2

5 años
Empagliflozina3

3 años
IPE4

5 años

n= 4444 n= 9297 n= 7020 n= 8179 

56
NNT

39
NNT

21
NNT

30
NNT

Pacientes con ECV 
• DM2 (5%)
• HTA (25%)

Pacientes con ECV 
• DM2 (35%)
• HTA (45%)

Pacientes con 
ECV y DM2

Pacientes con ECV y DM2 
y ≥ 1 FRCV (50%)

>80% IECA y ARA2
>75% estatinas

Antes de los IECA y ARA2
<30% estatinas

Antes de las estatinas 100% estatinas

1994 2000 2015 2019



Eur Heart J, Volume 45, Issue 6, 7 February 2024, Pages 439–442, https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad668

The content of this slide may be subject to copyright: please see the slide notes for details.

Graphical Abstract Icosapent ethyl (IPE) for 

hypertriglyceridaemia—what are the pros and cons? In this 

graphical abstract, we ...

https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad668
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CONFIDENTIAL

Recomendaciones sobre el tratamiento farmacológico de la 
hipertrigliceridemia. Guías de Dislipemia 2019 (ESC/EAS) 

c-LDL: colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; ECV: enfermedad cardiovascular; PUFA: ácidos grasos poliinsaturados; TG: triglicéridos.; EAS, European Atherosclerosis Society; ESC, European Society of 
Cardiology
aClase de recomendación.
bNivel de evidencia. 
Guía ESC/EAS 2019 sobre el tratamiento de las dislipemias: modificación de los lípidos para reducir el riesgo cardiovascular. Revista Española de Cardiología. Volume 73, Issue 5, May 2020, Pages 403.e1-403.e70
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Vazkepa®(icosapento de etilo) - Indicación 
de aprobación de la EMA 

Vazkepa está indicado para reducir el riesgo de eventos 

cardiovasculares en pacientes adultos tratados con estatinas, con 

riesgo cardiovascular alto y con triglicéridos altos (≥ 150 mg/dl [≥ 1,7 

mmol/l]) y 
• una enfermedad cardiovascular diagnosticada, o
• diabetes y, al menos, otro factor de riesgo cardiovascular. 

Ficha Técnica de icosapento de etilo



VAZKEPA® (ICOSAPENTO DE ETILO) YA ESTÁ DISPONIBLE¹

El reembolso de Vazkepa® con cargo a los fondos del SNS ha sido aprobado con reserva singular consistente en la 
necesidad de visado de inspección, de acuerdo con lo establecido en el artículo 92 de la Ley de Garantías y Uso Racional de 
los Medicamentos y Productos Sanitarios y en el Real Decreto 618/2017.

INDICACIÓN Y CONDICIONES DEL VISADO DE INSPECCIÓN
“Para reducir el riesgo de eventos cardiovasculares en pacientes adultos con diagnóstico de enfermedad arteriosclerótica y con un riesgo 
alto de eventos cardiovasculares, con tratamiento optimizado y valores de C-LDL de entre > 40 mg/dL y ≤ 100 mg/dL y en los que los 
valores de TG persisten elevados (> 150 mg/dl) a pesar del tratamiento con estatinas +/- otros hipolipemiantes a dosis máximas 
toleradas” 

 Se define la enfermedad arteriosclerótica como:
• Síndrome coronario agudo (como infarto de miocardio o angina inestable) necesitando hospitalización o 
• Procedimientos de revascularización coronaria u otras arterias, o 
• Enfermedad coronaria crónica, o 
• ACV isquémico, o 
• Enfermedad arterial periférica

POSOLOGÍA

ACV: accidente cerebrovascular; C-LDL: colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; SNS: Sistema Nacional de Salud; TG: triglicéridos.

1. VAZKEPA® Summary of Product Characteristics. Disponible en: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/vazkepa-epar-product-information_en.pdf. Último acceso: septiembre 2023. 
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