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Gracias

Gracias por participar en el estudio clinico para el farmaco de estudio ciclosilicato de
zirconio sédico, también llamado SZC.

Usted y todos los participantes ayudaron a los investigadores a aprender mas sobre
ciclosilicato de zirconio sédico para ayudar a las personas con insuficiencia cardiaca.

AstraZeneca AB patrociné este estudio y cree que es importante compartir los
resultados del estudio con usted y con el piblico. Una organizacién independiente
sin fines de lucro, llamada CISCRP, ayudé a preparar este resumen de los resultados
del estudio para usted. Esperamos que le ayude a entender y sentirse orgulloso de su
importante rol en la investigacién médica.

Si participd en el estudio y tiene alguna pregunta acerca de los resultados, por favor
hable con el médico o el personal del estudio de su sitio de estudio.




Resumen de este estudio

¢; Por qué era necesaria la investigacion?

Los investigadores estan buscando una mejor manera de asegurar que de las
personas con insuficiencia cardiaca que tienen, o con alta probabilidad de tener,
niveles de potasio en sangre elevados puedan tomar dosis objetivo de algunos
medicamentos llamados inhibidores del SRAA. La “dosis objetivo” es la dosis del
inhibidor del SRAA que muchos médicos creen que tendra el mayor beneficio para
tratar la insuficiencia cardiaca de aquella persona. Antes de que se pueda aprobar
un fdrmaco para su consumo por personas, los investigadores realizan estudios
clinicos para averiguar qué tan seguro es y como funciona.

¢ Qué tratamientos tomaron los participantes?

Los participantes en este estudio tomaron ciclosilicato de zirconio sédico o un placebo.
Un placebo se parece a un farmaco, pero no contiene ninglin medicamento.

Los investigadores no pudieron continuar el estudio segun lo planificado durante la
pandemia de COVID-19, entonces el estudio termind tempranamente y no incluyé
tantos participantes como habian esperado.

¢; Cuales fueron los resultados de este estudio?

Las principales preguntas que los investigadores quisieron responder en este
estudio fueron:

e ;Ciclosilicato de zirconio sédico afecté el nimero de participantes
que podian tomar inhibidores SRAA sin tener niveles de potasio en
sangre que fueran demasiado elevados?

No. Los investigadores hallaron que las diferencias entre los participantes que
tomaron ciclosilicato de zirconio sédico y el placebo fueron pequenas.

e ;Qué problemas médicos sufrieron los participantes durante este
estudio?

Hubo un 6.1% de los participantes que tuvo problemas médicos que los
médicos del estudio pensaron que podrian estar relacionados con el farmaco
del estudio del placebo durante el estudio. Los problemas médicos més
comunes fueron la insuficiencia cardiaca y estrenimiento.

Se incluyen mas detalles acerca de los resultados de este estudio mas adelante en
este resumen.

iDoénde puedo aprender mas acerca de este estudio?

Puede hallar mas informacién sobre este estudio en los sitios web enumerados en
la Gltima pagina. Cuando haya un informe completo de los resultados del estudio
disponible, también se podra encontrar en estos sitios web.
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&Y ;Quiénes participaron en este estudio?

Los investigadores pidieron la ayuda de hombres y mujeres que tenian
insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion preservada, también llamada
ICFEP. Los participantes en este estudio tenian, o estaban con riesgo de tener,
niveles de potasio en sangre elevados. Los participantes tenian entre 51y 92
afos de edad cuando al unirse. todos los participantes estaban tomando menos

ue la dosis objetivo de algunos medicamentos para la insuficiencia cardiaca
llamados inhibidores del SRAA, también Ilamados inhibidores del sistema renina
angiotensina aldosterona.

El estudio incluyé a 182 participantes en Brasil, Bulgaria, Canada, Hungria,
Polonia, Rumania, Rusia, Eslovaquia y los Estados Unidos de América.

;Por qué era necesaria la investigacion?

Los investigadores estan buscando una mejor manera de asegurar que las
personas con insuficiencia cardiaca que tienen, o con probabilidad de tener,
niveles de potasio en sangre elevados pueden tomar dosis objetivos de
inhibidores del SRAA. La “dosis objetivo” es la dosis del inhibidor del SRAA que
muchos médicos creen que tendra el mayor beneficio para tratar la insuficiencia
cardiaca de aquella persona. Antes de que se pueda aprobar un farmaco para

el consumo por personas, los investigadores realizan estudios clinicos para
averiguar como funciona y qué tan seguro es.

En este estudio, los mvestlgadores querian averiguar si ciclosilicato de zirconio
sodico facilitaba que un nimero pequefio de participantes con insuficiencia
cardiaca sean tratados con dosis objetivo de inhibidores del SRAA. También
querian averiguar si los participantes tenian problemas médicos durante el
estudio.

La insuficiencia cardiaca es una condiciéon en la que el corazén no bombea
sangre lo bien que deberia. Esto puede causar dafos al musculo del corazén'y
hacer que el corazén cambie de forma. También puede hacer que se acumule
fluido en los brazos y las piernas. Los inhibidores del SRAA son un tratamiento
comun para la insuficiencia cardiaca, pero pueden aumentar la cantidad de
potasio en sangre. Esto puede causar otros problemas cardiacos.

Debido al posible aumento en los niveles de potasio en sangre, algunas
personas con insuficiencia cardiaca no toman inhibidores del SRAA. O,
toman dosis mas bajas que las dosis objetivo recomendadas para tratar a su
insuficiencia cardiaca.

3 | Resultados del Estudio Clinico _



Ciclosilicato de zirconio sédico esté disponible actualmente como tratamiento para
los niveles de potasio en sangre elevaorc))s Ciclosilicato de zirconio sédico funciona
al atrapar al potasio en el intestino y al detenerlo de ingresar a la sangre. En este
estudio, los investigadores querian averiguar si ciclosilicato de zirconio sédico podia
ayudar a los participantes a tomar sus dosis objetivo de inhibidores del SRAA sin
aumentar los niveles de potasio en sangre.

¢ Cudl fue el propésito de este estudio?

Las principales preguntas que los investigadores quisieron responder en este
estudio fueron:

o ;Ciclosilicato de zirconio sédico afectd el nimero de participantes aue podian
tomar inhibidores SRAA sin tener niveles de potasio en sangre que fueran
demasiado elevados?

 ;Qué problemas médicos sufrieron los participantes durante el estudio?

Es importante conocer las respuestas a estas preguntas antes de que se puedan
realizar otros estudios para averiguar si ciclosilicato de zirconio sédico ayuda a
mejorar la salud de personas con insuficiencia cardiaca.

; Qué tratamientos tomaron los participantes?

En este estudio, todos los participantes tomaron ya sea ciclosilicato de zirconio
sédico o un placebo(for boca. Un placebo se parece a un farmaco, pero no
contiene ningln medicamento. Los investigadores usan un placebo para ayudar
a asegurarse de que los efectos que ven en los participantes que tomaron el
farmaco en realidad son causados por el farmaco.

Se planeaba que este fuera un estudio “doble-ciego”. Esto significa que
ninguno de los participantes, los investigadores, médicos del estudio u otro
personal del estudio sabia qué tratamiento estaba tomando cada participante.

Se utilizé un programa de computadora para elegir al azar el tratamiento

que tomo6 cada participante. Esto ayuda a asegurar que los grupos se eligen
justamente. Los investigadores hacen esto para comparar los resultados de cada
tratamiento de la manera mas precisa.

Los participantes tomaron ciclosilicato de zirconio sédico p el placebo como
polvo mezclado con agua. Las dosis de ciclosilicato de zirconio sédico se
midieron en gramos, también llamados g. Las dosis de ciclosilicato de zirconio
sédico y del placebo que cada participante tomé en cualquier momento dado
durante el estudio, dependieron de sus niveles de potasio en sangre, salud
renal, presion arterial y segun lo que los médicos pensaban que era lo mas
seguro para los participantes.
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Al comienzo del estudio, todos los participantes estaban tomando 1 de estos 3
tipos de inhibidores del SRAA:

e inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, también llamada iECA

e blogueadores de los receptores de angiotensina, llamados BRA

e Inhibidores de la neprilisina y del receptor de la angiotensina, llamados INRA
Algunos participantes también estaban tomando dosis mas bajas que el objetivo

para otro tipo de inhibidor del SRAA, llamado antagonista del receptor de
aldosterona, o también conocido como MRA.

Después de la primera semana de tomar el tratamiento del estudio, la dosis
de cada participante del farmaco del estudio y su dosis de inhibidores SRAA
combinados fueron aumentadas o disminuidas segun la recomendaciéon de los
médicos.

El cuadro a continuaciéon muestra los tratamientos que los participantes tomaron
en el estudio.

Hubo 1 participante que no tomé ningun tratamiento. Entonces, el cuadro solo
incluye los 181 participantes que tomaron al menos 1 dosis del tratamiento.

(" )
Ciclosilicato de zirconio sédico Placebo
91 participantes 90 participantes
Primeros 2 dias: Primeros 2 dias:
5g de ciclosilicato de zirconio sédico Placebo una vez al dia o
una vez al dia o 10g de ciclosilicato 3 veces al dia

de zirconio sdédico 3 veces al dia o i
Siguientes 5 dias:

1 semana Siguientes 5 dias: Placebo una vez al dia
5g de ciclosilicato de zirconio sédico
una vez al dia

Inhibidores del SRAA Inhibidores del SRAA

5g de ciclosilicato de zirconio sédico
dia de por medio, aumentando
a 15g de ciclosilicato de zirconio
sédico cada dia

Placebo dia de por medio
11 semanas

\ Inhibidores del SRAA Inhibidores del SRAA D
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; Qué sucedié durante este estudio?

Los participantes estuvieron en el estudio por hasta aproximadamente 4.3
meses. Pero, todo el estudio tardd casi 2 afios en terminar.

El estudio empezé en junio de 2018 y se detuvo antes de lo planificado en
mayo de 2020 debido a la pandemia de COVID-19.

El siguiente cuadro muestra lo que sucedié durante el estudio.

4 0 c c N\
Antes de que los participantes tomaran el tratamiento del estudio
. i 1 o 2 visitas L.
Los médicos del estudio: Los participantes:
;=] comprobaron la salud de los participantes para tomaron al menos un tipo de inhibidor
v=| asegurarse de que pudieran unirse al estudio = del SRAA
realizaron un examen fisico y preguntaron acerca —
de los medicamentos de los participantes y respondieron a cuestionarios acerca de
cualesquiera problemas médicos v=| sus sintomas
verificaron la salud del corazén de los participantes
W mediante un electrocardiograma, también llamado
ECG
]-i-l-i-l tomaron muestras de sangre y orina
2 semanas
\ J/
( Mientras los participantes tomaban el tratamiento del estudio )
5 o mas visitas
Los médicos del estudio: Los participantes:
realizaron un examen fisico y preguntaron acerca de . Lomaron ciclosilicato de zirconio sédico o
[gj los medicamentos de los participantes y cualesquier = placebo

bl 2di
probismas medicos tomaron inhibidores del SRAA dependiendo

]'ii'i'l tomaron muestras de sangre y orina :. de sus niveles de potasio en sangre

12 semanas

\_ _J

¥

Después de que los participantes tomaron el tratamiento de estudio
3 visitas

Los médicos del estudio: Los participantes:
realizaron un examen fisico y preguntaron acerca de e LOmMaron inhibidores del SRAA dependiendo
(ej) los medicamentos de los participantes y cualesquiera =e Ce sus niveles de potasio en sangre
problemas médicos _
- ; - v—| respondieron a cuestionarios acerca de sus
verificaron la salud del corazén de los participantes =l o
] " 2 v—| sintomas
mediante un electrocardiograma, también llamado A=
ECG
]ﬂl tomaron muestras de sangre y orina
4 semanas
\ J
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; Cudles fueron los resultados de este estudio?

Este es un resumen de los resultados principales de este estudio en general. Los
resultados que obtuvo cada participante pueden ser distintos y es posible que no
estén en este resumen. Se puede encontrar una lista completa de las preguntas que
los investigadores querian responder en los sitios web que figuran al final de este
resumen. Cuando haya un informe completo de los resultados del estudio disponible,
también se podré encontrar en estos sitios web.

Los investigadores revisan los resultados de muchos estudios para decidir cuales
tratamientos funcionan mejor y son los mas seguros. Otros estudios pueden
proporcionar nueva informacién o resultados diferentes. Siempre hable con un médico
antes de realizar cualquier cambio de tratamiento.

¢Ciclosilicato de zirconio sédico afecté el nimero de participantes que
podian tomar inhibidores SRAA sin tener niveles de potasio en sangre
que fueran demasiado elevados?

No. Los investigadores hallaron que las diferencias entre los participantes que recibieron
ciclosilicato de zirconio sédico y aquellos que recibieron el placebo eran pequefias.

Para responder a esta pregunta, los investigadores midieron los niveles de potasio en
sangre de los participantes e tomaron otras mediciones de salud, tales como la presion
arterial. Entonces, determinaron si todas estas mediciones estaban dentro de un rango
que permitiera que los participantes recibieran sus dosis objetivo de inhibidores del
SRAA.

Los investigadores calcularon cuéntos participantes cayeron dentro de las siguientes 4
categorias después de 12 semanas de tratamiento con ciclosilicato de zirconio sédico o
el placebo:

e no podian tomar un iECA, BRA o INRA o sélo podian tomar menos que las
dosis objetivos de estos farmacos y no tomaban un antagonista del receptor de
aldosterona

e podian tomar una dosis objetivo de un iECA, BRA o INRA y no tomaron un
antagonista del receptor de aldosterona

e podian tomar un antagonista del receptor de aldosterona, pero a una dosis por
debajo del objetivo

e podian tomar un antagonista del receptor de aldosterona a la dosis objetivo
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En general, las diferencias entre los participantes que tomaron ciclosilicato de zirconio
sédico y aquellos que tomaron el placebo en todas las 4 categorias fueron pequefias e
insignificantes. Entonces, este estudio no demostré que ciclosilicato de zirconio sédico
afecto cuantos participantes podian tomar inhibidores del SRAA.

Los participantes que podian tomar un antagonista del receptor de aldosterona a las
dosis objetivo fueron el grupo que recibié la mayor proteccion contra la insuficiencia
cardiaca. Los investigadores hallaron que mayor proporcion de los participantes que
tomaron ciclosilicato de zirconio sédico podian tomar un antagonista del receptor de
aldosterona a la dosis objetivo comparado con aquellos que tomaron el placebo. Pero,
esta diferencia fue insignificante.

¢ Qué problemas médicos ocurrieron durante el
estudio?

Esta seccién es un resumen de los problemas médicos que tuvieron los
participantes durante el estudio que los médicos del estudio pensaron que
podrian estar relacionados con el farmaco del estudio, ciclosilicato de zirconio
sédico o el placebo. Estos problemas médicos también se llaman “reacciones
adversas”. Se considera que una reaccién adversa es “grave” cuando pone en
peligro la vida, causa problemas duraderos o requiere de atencién hospitalaria.

Estas reacciones adversas pueden o no ser causadas por los farmacos del
estudio. Se necesita mucha investigacion para saber si un farmaco causa una
reaccion adversa. Estas reacciones adversas han sido y seguiradn siendo revisadas
junto con todos los demas datos disponibles para el farmaco del estudio.

Los sitios web enumerados al final de este resumen pueden tener mas
informacion sobre las reacciones adversas u otros problemas médicos que
ocurrieron durante este estudio.

Hubo 1 participante que no tomé ningln tratamiento. Entonces, la informacion
a continuacion es para los 181 participantes que tomaron al menos una dosis
del tratamiento.
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¢ Ocurrié alguna reaccién adversa durante este estudio?

( Ciclosilicato de )
zirconio sédico Placebo
(de 91 participantes) (de 90 participantes)

; Cuantos participantes tuvieron

l P P o, o

reacciones adversas? 5.5% (9) 6.7% (6)

; Cudntos participantes sufrieron

l P p o) o

reacciones adversas graves? 1.1% (1) 0.0% (©)

. Cuéntos participantes dejaron

de tomar los tratamientos del o o

estudio debido a reacciones 2.2% (2) 0.0% (©)
\adversas? )

¢ Qué reacciones adversas graves ocurrieron durante este estudio?

Hubo una reaccién adversa grave que ocurrié durante este estudio. Esta
reaccién adversa grave fue hinchazén por todo el cuerpo causado por liquidos
atrapados.

Esta reaccion adversa grave ocurrié en el 1.1% de los participantes que tomaron
ciclosilicato de zirconio sédico. Esto fue 1 de 91 participantes. Ninguno de los
participantes que tomo el placebo tuvo una reaccién adversa grave.

Ninguno de los participantes murié debido a una reaccién adversa grave.
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¢ Qué reacciones adversas ocurrieron durante este estudio?
Las reacciones adversas mas comunes fueron insuficiencia cardiaca y
constipacion.

El siguiente cuadro muestra las reacciones adversas que ocurrieron durante este
estudio.

( Reacciones adversas A
Ciclosilicato de zirconio

sédico Placebo
Reaccién adversa (de 91 participantes) (de 90 participantes)
Insuficiencia cardiaca 2.2% (2) 2.2% (2)
Estrefimiento 2.2% (2) 0.0% (0)
Nausea 1.1% (1) 0.0% (0)
Latidos cardiacos irregulares 1.1% (1) 0.0% (0)
Enfermedad renal de larga duracion.
también llamada enfermedad renal 1.1% (1) 0.0% (0)
crénica
Hinchazén por todo el cuerpo
causado por liquidos atrapados en 1.1% (1) 0.0% (0)
todo el cuerpo
Diarrea 0.0% (0) 1.1% (1)
Sentirse débil 0.0% (0) 1.1% (1)
Indigestion 0.0% (0) 1.1% (1)
Malestar 0.0% (0) 1.1% (1)
Hinchazén causado por liquidos 0.0% (0) 1.1% (1)
atrapados

\Hinchazén en el rostro 0.0% (0) 1.1% (1) )
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¢ Cémo ha ayudado este estudio a pacientes e
investigadores?

Este estudio ayudo a los investigadores a aprender mas acerca de cémo
funciona ciclosilicato de zirconio sédico en participantes con insuficiencia
cardiaca.

Los investigadores revisan los resultados de muchos estudios para decidir cudles
tratamientos funcionan mejor y son los mas seguros. Este resumen muestra solo
los principales resultados de este estudio individual. Otros estudios pueden
proporcionar nueva informacién o resultados diferentes.

Se planean mas estudios clinicos con ciclosilicato de zirconio sédico.
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LE] ;Ddénde puedo aprender mas acerca de este

estudio?

Puede hallar mas informacién sobre este estudio en los sitios web que figuran a
continuacién. Si hay mas informacién disponible acerca de los resultados del estudio,
también podra encontrarse aqui.

e www.clinicaltrials.gov. Una vez que esté en el sitio web, escriba "NCT03532009" en
el cuadro de busqueda y haga clic "Search".

e http://www.clinicaltrialsregister.eu. Una vez que esté en el sitio web, haga clic en

"Home and Search", luego escriba "2018-000175-33" en el cuadro de
blusqueda y haga clic en "Search".

e www.AstraZenecaClinicalTrials.com. Una vez que esté en el sitio web, escriba

"'D9484C00001" en el cuadro de busqueda y haga clic en "Find a Study".

Titulo completo del estudio: Iniciativa de Fase lll, aleatorizada, doble-cegada, controlada
por placebo, de grupos paralelos, multicéntrica, de 3 meses de duracién, de reduccion de
potasio para optimizar la terapia de inhibiciéon del SRAA con ciclosilicato de zirconio sédico en
la insuficiencia cardiaca (PRIORITIZE HF)

Nimero de protocolo de AstraZeneca AB: D9484C00001
Caédigo de ensayo clinico nacional: NCT03532009
Nidmero EudraCT: 2018-000175-33

AstraZeneca AB es el promotor de este estudio y su sede central se encuentra en
Sodertalje, Suecia.

El nimero de teléfono del centro de informacién de AstraZeneca es +1-877-240-9479.

Gracias

Los participantes en estudios clinicos pertenecen a una gran comunidad

de personas que participan en la investigacion clinica en todo el mundo.

Ayudan a los investigadores a responder importantes preguntas de salud
y encontrar tratamientos médicos para las pacientes.

\J CISCRP

The Center for Information & Study on Clinical Research Participation (CISCRP) es una organizacion sin fines de lucro enfocada en
educar e informar al publico acerca de la participacién en la investigacién clinica. CISCRP no esta involucrada en el reclutamiento
de participantes para ensayos clinicos ni en la realizacién de ensayos clinicos.

CISCRP | One Liberty Square, Suite 1100 ® Boston, MA 02109 | 1-877-MED-HERO | www.ciscrp.org
Version 1.0_2021_06_14
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