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Bempedoic acid for the treatment of dyslipidemia

Miglé Montvidaité!

I ithuanian University of Health Sciences, Faculty of Medicine, Kaunas, Lithuania

Abstract

Background. Dyslipidemia is the imbalance of lipids in blood serum, which are usually increased. Typically,
statins are the first-choice drug for the treatment of dyslipidemia, although they are often associated with adverse
side effects and the target lipid concentration is not always achieved. According to latest research, bempedoic acid
is another suitable medication for treating dyslipidemia.

Aim: to review the effectiveness of treatment of dyslipidemia with bempedoic acid based on recent literature.
Methods. A literature review was performed using PubMed and ScienceDirect databases. Scientific articles were
analyzed according to keywords and their combinations: dyslipidemia, hypercholesterolemia, bempedoic acid.
Results. Bempedoic acid is suitable for the treatment of primary hypercholesterolemia in adults, as well as an
adjunct to statins or as an alternative when statin therapy is not tolerated or contraindicated. Scientific research
reveals that bempedoic acid decreases low-density lipoprotein (LDL) cholesterol by 17-24 percent. However, the
most effective reduction of LDL cholesterol is achieved with the combined use of statins, bempedoic acid and
ezetimibe, which is over 60 percent.

Conclusion. Bempedoic acid monotherapy is not as effective in the treatment of dyslipidemia compared to
maximally tolerated statin therapy. However, administration of bempedoic acid in combination with statins and
ezetimibe may be beneficial for patients who fail to achieve target lipid levels with statins. Bempedoic acid is also

a suitable alternative in case of statin intolerance.
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Bempedono rigstis dislipidemijos gydymui: literatiiros apzvalga
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Santrauka

Ivadas. Dislipidemija — tai lipidy koncentracijos poky¢iai kraujo serume, dazniausiai jy padidéjimas. Jprastai
statinai yra pirmo pasirinkimo vaistas dislipidemijai gydyti, taciau $iy medikamenty vartojimas neretai sicjamas
su Salutiniu poveikiu pacienty sveikatai, ne visada pasiekiama tiksliné lipidy koncentracija, todél vis ieSkoma
alternatyvy. Naujausiais moksliniy tyrimy duomenimis, bempedono riigstis taip pat yra tinkamas medikamentas
dislipidemijai gydyti, taciau iSkyla klausimas, ar jis gali pakeisti gydyma statinais.

Tikslas. Remiantis naujausia literatiira, apzvelgti dislipidemijos gydymo bempedono ragstimi efektyvuma.
Metodika. Atlikta literatiiros apzvalga naudojant PubMed ir ScienceDirect duomeny bazes. Buvo analizuoti
moksliniai straipsniai pagal raktinius Zodzius bei jy kombinacijas: dislipidemija, hipercholesterolemija,
bempedono rugstis.

Rezultatai. Bempedono rigstis yra tinkama suaugusiyjy pirminei hipercholesterolemijai gydyti, taip pat kaip
papildoma priemoné, skiriant statinus arba kaip alternatyva jiems, kai gydymas statinais netoleruojamas ar yra
kontraindikacijy. Moksliniy tyrimy rezultatai rodo, kad vartojant §j preparata be kity papildomy medikamenty
dislipidemijai gydyti, mazo tankio lipoproteiny (MTL) cholesterolio sumazéja 17-24 proc. Taciau efektyviausiai
MTL cholesterolio kiekj mazina statiny, bempedono riigSties bei ezetimibo kombinuotas vartojimas, tai yra vir§
60 proc.

ISvados. Monoterapija bempedono riigStimi néra tokia efektyvi dislipidemijos gydymui, lyginant su gydymu
maksimaliai toleruojamomis statiny dozémis. Taciau, bempedono ragsties skyrimas kartu su statinais, ezetimibu,
ar visy trijy $iy medikamenty skyrimas kartu, gali biiti naudingas pacientams, kuriems nepavyksta pasiekti
tikslinés lipidy koncentracijos, vartojant tik statinus. Bempedono riigstis taip pat tinkama alternatyva asmenims,

kurie sunkiai toleruoja dislipidemijos gydyma statinais, kadangi reciau sukelia Salutinius poveikius.

Raktazodziai: dislipidemija, hipercholesterolemija, bempedono rigstis.
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1. Ivadas

Dislipidemija — tai lipidy koncentracijos poky¢iai
kraujo serume, dazniausiai jy padidéjimas.
Dislipidemija yra vienas svarbiausiy S$irdies ir
kraujagysliy ligy rizikos veiksniy [1]. Padidéjus
bendrojo ir mazo tankio lipoproteing (MTL)
cholesterolio, trigliceridy (TG) ir lipoproteino (a)
kiekiui, taip pat sumazéjus didelio tankio
lipoproteiny (DTL) kiekiui, didéja aterosklerozés
rizika [2]. Aterosklerozé yra pagrindinis Sirdies ir
kraujagysliy ligy komponentas ir kasmet sukelia
daugiau nei 4 milijonus mir¢iy Europoje [3].
Iprastai statinai yra pirmo pasirinkimo vaistas
dislipidemijai gydyti, taciau S§iy medikamenty
vartojimas neretai siejamas su Salutiniu poveikiu
pacienty sveikatai [4]. Dazniausiai pasireiskiantis
nepageidaujamas reiskinys - mialgija, kuria
skundziasi apie 9,6 proc. vartotojy [5]. Be to,
gydymas tik statinais ne visada padeda pasiekti
tiksling lipidy koncentracija kraujyje, todél vis
ieSkoma alternatyvy [6]. Naujausiais moksliniy
tyrimy duomenimis, bempedono ragstis yra
tinkamas medikamentas dislipidemijai  gydyti,
taCiau iSkyla klausimas, ar jis gali pakeisti jprasta

gydyma statinais.

2. Metodika

Literatiiros apzvalga buvo atlikta naudojant PubMed
ir ScienceDirect duomeny bazes. Analizuoti
moksliniai straipsniai pagal raktinius Zodzius ir jy
kombinacijas: dislipidemija, hipercholesterolemija,
bempedono rigstis. | apzvalga jtraukta 19 straipsniy,
kurie publikuoti angly kalba ir esantys ne senesni nei

5m.

3.Rezultatai

3.1 Bempedono ragsties veikimo mechanizmas
Bempedono riigStis yra naujas lipidy kiekj
mazinantis medikamentas, kuris veikia slopindamas
fermenta adenozino trifosfato citrato liaze

(ATCL) [7,8]. ATCL susidaro prie$ 3-hidroksi-3-

metil-glutaril-kofermento A (HMG-CoA)
reduktaze, kuris yra  stating  slopinamas
fermentas [7]. Bempedono ragstis yra neaktyvus
provaistas (ETC-1002), aktyvuojamas kepenyse,
jungiantis prie kofermento A (CoA). Bempedono
ragstis virsta j ETC-1002-CoA, slopina ATCL, taip
nutraukia cholesterolio sinteze kepenyse ir mazina
MTL cholesterolio kiekj kraujyje [9]. Kadangi
bempedono riigdtis pagrinde aktyvuojama kepeny
lastelése, 0 ne riebaliniame audinyje bei raumeny
lastelése, poveikis raumenims néra

biudingas [10,11].

3.2. Bempedono rugsties efektyvumas ir Salutinis
poveikis

Nuo 2020 m. Europos vaisty agentiira patvirtino
bempedono rigsties skyrimg suaugusiyjy pirminei
hipercholesterolemijai  gydyti, taip pat kaip
papildomg priemong, skiriant statinus arba kaip
alternatyvg  jiems, kai gydymas statinais
netoleruojamas ar yra kontraindikacijy [12,13].
Vaistas yra skiriamas 180 mg doze karta per
dieng [14]. Moksliniy tyrimy rezultatai rodo, kad
vartojant §j preparata, MTL cholesterolio sumazéja
17-24 proc. [15-17]. Bempedono riigstis jprastai yra
gerai toleruojama, o su raumenimis susijusiy
simptomy  kliniSkai  reikSmingai  nepadidéja.
Dazniausias §io medikamento $alutinis poveikis yra
Slapimo rigsties padidéjimas kraujo serume, kuris
pasireiskia 2,1 proc. vartotojy. Vidutiniskai stebétas
Slapimo riigsties padidéjimas 49 pmol/l [8,14]. Tai
pat budingi daznesni iimios podagros priepuoliai
pacientams, kuriems podagra buvo nustatyta prie$
gydyma bempedono riigstimi. Juos patyré 1,4 proc.
pacienty [18].

3.3. Bempedono rugsties vartojimas kartu su
statinais

Vartojant statinus didelémis dozémis dislipidemijai
gydyti, MTL cholesterolio kiekis kraujyje jprastai

sumazinamas vidutini8kai 50 proc., vartojant
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vidutinémis dozémis — apie 30 proc. [9]. Tadiau,
nustatyta, kad tik 17 proc. pacienty, turin¢iy didele
rizikg mirti nuo aterosklerotinés Sirdies ir
kraujagysliy ligos, ir vartojantys didziausig
toleruojama statiny grupés vaistinio preparato doz¢
dislipidemijai gydyti, pasiekia tiksline MTL
cholesterolio koncentracija kraujyje [7]. Tokiu
atvejy tikslinga skirti kombinuota terapija,
pavyzdziui, pridedant bempedono riigsti. Gydymo
efektyvumas padidéja 15-20 proc [14].

Be to, kombinuotas dislipidemijos gydymas
statinais ir bempedono riigstimi leidzia sumazinti
vartojamg statiny doze 4 kartus. Pavyzdziui, skiriant
80 mg atorvastatino, pasiekiamas toks pat MTL
cholesterolio mazinimo rezultatas, kaip skiriant
20 mg atorvastatino ir 180 mg bempedono riigsties.
Mazinant skiriamo statino doz¢ padedama
pacientams i§vengti nepageidaujamy reiskiniy, kurie

budingi dideliy statiny doziy vartojimui [19].

3.4. Bempedono rigsties vartojimas Kkartu su
ezetimibu ir statinais

Ezetimibas — Kkitas vaistinis preparatas dislipidemijai
gydyti, kuris veikia slopindamas cholesterolio
absorbcija zamyne. Sis medikamentas sumaZina
MTL cholesterolj 15-22 proc. [3]. Siekiant
i§siaikinti efektyviausig dislipidemijos gydymo
biuda, buvo atlikti moksliniai tyrimai, kurie
analizavo pacienty MTL cholesterolio kiekj,
vartojant maksimalig toleruojama ar viduting doze
statiny bei 180 mg bempedono riigsties ar 10 mg
ezetimibo arba visus tris Siuos vaistus. Tyrimy
rezultatai atskleidé, jog efektyviausiai MTL
cholesterolio kiekj mazina statiny, bempedono
rigsties bei ezetimibo kombinuotas vartojimas, tai
yra vir$ 60 proc. [5,19,20].

4. Isvados
Monoterapija bempedono rugs$timi néra tokia
efektyvi dislipidemijos gydymui, lyginant su

gydymu maksimaliai toleruojamomis  statiny

dozémis. Taciau, bempedono rtgsties skyrimas
kartu su statinais, ezetimibu, ar visy trijy $iy
medikamenty skyrimas Kartu, gali bati naudingas
pacientams, kuriems nepavyksta pasiekti tikslinés
lipidy koncentracijos, vartojant tik statinus.
Bempedono riigStis taip pat tinkama alternatyva
asmenims, kurie sunkiai toleruoja dislipidemijos
gydyma statinais, kadangi reciau sukelia $alutinius
poveikius. Skiriant §] medikamentg reikéty atkreipti

démesj | pacienty ureminius rodiklius.
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