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Este post incluye opiniones de su autor. Las partes del texto subrayadas contienen enlaces a la evidencia
cientifica en la que se sustenta.

Ya hemos hablado en CARPRIMARIA de la importancia de la lipoproteina (a) o Lp(a) y su
papel en la inflamacion, aterogénesis, calcificacién y trombosis, convirtiéndose en una diana
de la investigaciéon médica.

Ya disponemos de farmacos, como los inhibidores del PCSK-9, la niacina o el inclisiran,
gue reducen los niveles de Lp(a) de forma discreta, pero la ciencia considera que solo
reducciones importantes se asociaran a beneficios cardiovasculares (CV).

Actualmente hay nuevas moléculas en fase experimental cuya diana es la Lp(a), que
pretenden reducir de forma intensa y segura sus concentraciones, como paso previo al
desarrollo de estudios enfocados a la reduccion de eventos CV.

En el afio 2022 el olpasiran demostré su potencia y seguridad. En el congreso de la
Asociacion Americana de Cardiologia (AHA) 2023 celebrado en Filadelfia, Estados
Unidos, se han dado a conocer los resultados del lepodisiran, otro farmaco ARN
interferente de pequefio tamafio que actla silenciando la expresion del gen LPA,
deteniendo asi la produccion de la Lp(a). Se trata de un estudio multicéntrico aleatorizado,
en el que el lepodisiran reduce de forma potente las concentraciones de Lp(a), con
minimos efectos secundarios



https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2211023
https://www.carprimaria.com/leer-ci/lipidos-lipoproteinaa-aha
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Los participantes del estudio tenian un promedio de Lp(a) no significativamente elevado, de
30 mg/dl, y no presentaban enfermedad CV ni factores de riesgo CV relevantes. El farmaco
se administré una sola vez via subcutanea. Se probaron diferentes dosis. El seguimiento
fue de 48 semanas.

La seguridad quedé demostrada, sin mas eventos que placebo, a excepcion de la reaccion
habitual de estos farmacos en el lugar de inyeccién. No hubo relacién entre las dosis y los
efectos secundarios, pero si entre la dosis y la magnitud del descenso de las
concentraciones de Lp(a) (a mayor dosis, mayor reduccion).

Conclusion: la evidencia cientifica ha demostrado que la Lp(a) es un factor de riesgo CV,
cuyas concentraciones no pueden modificarse con los cambios del estilo de vida, estando
determinadas genéticamente. Las guias de practica clinica recomiendan conocer los
valores de Lp(a) del paciente una vez en la vida, ya que no son previsibles cambios
posteriores. No sabemos si la reduccién de las concentraciones de esta lipoproteina se
asociara a una disminucion significativa de los eventos CV. Por el momento, ya disponemos
de farmacos que reducen de forma potente los niveles de Lp(a) y que son seguros, ahora
necesitamos saber si también reducen los eventos CV. Si es asi, la Lp(a) se convertiria en
un factor de riesgo modificable, una nueva diana terapéutica, abriendo paso a una nueva
serie de farmacos para la proteccion CV, lo que ademas hard necesaria mas de una
determinacién analitica de Lp(a).

*CV: CARDIOVASCULARES
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llustracion 1. Resumen estudio con Lepodisiran. Adaptado CARPRIMARIA
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37952254/
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Directamente desde Chicago: nuevos estudios sobre temas controvertidos de los lipidos

Lipoproteina (a), ¢,Qué debo hacer?

La lipoproteina (a) ya ha llegado a la practica clinica. ¢, Qué debemos saber?
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