
Marco temporal de evaluación de RNP en RAPIDe-3
• Primer punto temporal de medición de RNP postdosis a los 15 minutos. 
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• Objetivo de inclusión: 120 adolescentes y adultos con AEH.
• Aleatorización estratificada según:

– edad (≥12 a <18 años, ≥18 años)
– uso de profilaxis a largo plazo para el AEH 

Descripción general del estudio RAPIDe-3 (cont.)

Diseño del ensayo RAPIDe-3 en fase III: 
Cápsula oral de liberación inmediata de deucrictibant para tratar crisis de angioedema hereditario

RAPIDe-3 (NCT06343779) es un ensayo en fase III, en 
curso, global, aleatorizado, doble ciego y de grupos 
cruzados para evaluar la eficacia y la seguridad
de la cápsula oral de liberación inmediata (LI) de 
deucrictibant para el tratamiento a demanda
de las crisis de angioedema hereditario (AEH) en 
adolescentes y adultos.
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Conclusiones principales Descripción general del estudio RAPIDe-3
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Esta presentación contiene datos de un medicamento en investigación que aún no ha sido 
autorizado por las autoridades sanitarias.

Figura 1. Diseño del estudio RAPIDe-3

Tabla 1. Criterios de inclusión y exclusión clave

ECG: electrocardiograma; LI: de liberación inmediata; PGI-C: impresión global del paciente sobre el cambio; 
AAST: acontecimiento adverso surgido durante el tratamiento.  

Deucrictibant

• Angioedema hereditario (AEH): una enfermedad genética 
rara mediada por la bradicinina que se caracteriza por 
crisis inflamatorias dolorosas que afectan a múltiples 
zonas del cuerpo.1-3

• Deucrictibant: un antagonista selectivo del receptor B2 de 
la bradicinina que se administra por vía oral y se está 
desarrollando para el tratamiento profiláctico y a 
demanda del angioedema mediado por la bradicinina.4-14
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ECG: electrocardiograma; EQ-5D-5L: cuestionario EuroQoL de 5 dimensiones y 5 niveles; AEH: angioedema hereditario; CVRS: calidad de vida relacionada con la 
salud; PGI-C: impresión global del paciente sobre el cambio; PGI-S: impresión global del paciente sobre la intensidad; AAST: acontecimiento adverso surgido 
durante el tratamiento. apostratamiento. bEl final de la progresión se define como el primer punto temporal postratamiento después del cual todas las 
puntuaciones de la PGI-C son estables o mejores.

Tabla 2. Criterios de valoración principal y secundarios de RAPIDe-3

t

AMRA: escala de valoración de los síntomas de angioedema; IC: intervalo de confianza; AEH: angioedema hereditario; PGI-C: impresión global del paciente sobre el 
cambio; PGI-S: impresión global del paciente sobre la intensidad; RNP: resultado notificado por el paciente. adesde antes del tratamiento.

Justificación de la selección del criterio de valoración principal

FDP: fin de la progresión; AEH: angioedema hereditario; LI: de liberación inmediata; aEl FDP se evaluó en un análisis a posteriori de RAPIDe-1 y se definió 
como el primer punto temporal postratamiento con la mayor puntuación compuesta de 3 síntomas (dolor cutáneo, inflamación cutánea, dolor abdominal) 
en la escala de valoración de los síntomas de angioedema (AMRA-3) y sin uso de medicamentos de rescate. bIncluye los grupos de dosis de deucrictibant de 
10 mg, 20 mg y 30 mg.

AAST, AAST graves
análisis clínicos, 

constantes vitales y 
parámetros del ECG

Criterios de valoración 
de la seguridad

Figura 3. Tiempo hasta las mediciones del FDP en el ensayo RAPIDe-1

Descripción general del estudio RAPIDe-3 (cont.)

Tratamiento cruzado doble ciego con 
2 periodos de tratamiento de las crisis aptas

Visita 
del 

Día 1a

Placebo

Cápsula de 
deucrictibant LI 

20 mg
Placebo

A

Cápsula de 
deucrictibant LI 

20 mg

Visita de fin del 
estudiob

después de una 
segunda crisis de 
AEH tratada con el 
medicamento del 

estudio

Selección y
formación en 

RNPe

Visita postcrisis tras la primera 
crisis tratada con el medicamento 

del estudio

RNPe: resultados notificados por el paciente electrónicos; AEH: angioedema hereditario; LI: de liberación inmediata; A: aleatorización. aLos participantes 
adolescentes reciben una dosis independiente de las crisis para el muestreo de farmacocinética en la visita del día 1 antes de la A. bLos datos de la visita de fin 
del estudio se pueden utilizar para determinar la aptitud del participante para un estudio de extensión abierto de deucrictibant. 

Los criterios de inclusión clave son Los criterios de exclusión clave son

 Edad ≥12 a ≤75 años
 Diagnóstico de AEH tipo 1/2 (AEH-C1INH) o 

AEH con inhibidor de C1 normal 
(AEH-nC1INH)

 Antecedentes de un número de crisis de 
AEH ≥2 en los últimos 3 meses antes de la 
selección

 Experiencia de uso del tratamiento estándar 
para las crisis de AEH

 Los participantes que utilicen tratamiento 
profiláctico a largo plazo para el AEH deben 
estar recibiendo una dosis estable durante 
un periodo ≥6 meses antes y durante el 
estudio (<200 mg/día de danazol)

 Embarazo o lactancia
 Cualquier enfermedad concomitante que 

pudiera interferir en la seguridad del 
participante o en su capacidad para 
participar en el estudio

 Uso de andrógenos atenuados para la 
profilaxis a corto plazo en un periodo 
≤30 días antes de la aleatorización

 Tratamiento previo con deucrictibant a 
demanda para el AEH

 Participación en cualquier otro estudio con 
un medicamento en investigación

Objetivos 
• Objetivo principal: eficacia de la cápsula de deucrictibant LI como tratamiento a demanda 

frente a placebo con respecto al inicio del alivio de los síntomas durante las crisis de AEH.
• Objetivos secundarios clave: resolución de las crisis de AEH, seguridad y tolerabilidad, 

farmacocinética en adolescentes (12 a 18 años de edad), CVRS.

Principal
 Tiempo hasta el inicio del alivio de los síntomas, definido por una puntuación de al 

menos “un poco mejor” en la PGI-C durante 2 puntos temporales consecutivos en
un plazo de 12 horasa

Secundarios
escogidos

 Proporción de crisis tratadas con el medicamento del estudio en las que se logra el 
inicio del alivio de los síntomas según la PGI-C a las 4 horasa

 Tiempo hasta el alivio sustancial de los síntomas según la PGI-C en 12 horasa

 Tiempo hasta la reducción de la intensidad de las crisis según la PGI-S en 12 horasa

 Tiempo hasta la resolución completa de los síntomas según la PGI-S en 48 horasa

 Tiempo hasta el fin de la progresión (FDP)b de los síntomas de la crisis según 
la PGI-C en 12 horasa

 Proporción de crisis tratadas con el medicamento del estudio que requieren 
medicación de rescate en 24 horasa

 Proporción de crisis en las que se logra la resolución de los síntomas según la 
PGI-S con 1 dosis del medicamento del estudio a las 24 horasa

Resultados 
notificados 
por el 
paciente 
(RNP)

 Entrevistas cualitativas sobre las experiencias de los participantes con los 
medicamentos para el AEH, las preferencias de tratamiento, los síntomas no 
localizados que el participante suele experimentar durante las crisis de AEH
(p. ej., fatiga o ansiedad), la alteración de las actividades diarias
 CVRS (mediante el EQ-5D-5L) en el plazo ≥48 horas y ≤10 días después de cada una 

de las dos crisis tratadas con el medicamento del estudio

Seguridad
 Incidencia de AAST y AAST graves
 Cambio con respecto al inicio en los análisis clínicos, las constantes vitales y los 

parámetros del ECG

• Inicio del alivio de los síntomas: definido por una puntuación de al menos “un poco mejor” 
en la PGI-C durante dos puntos temporales consecutivos; fue la medida más sensible en un 
estudio de validación en el mundo real de los criterios de valoración del tratamientos
estándar a demanda del AEH.15

Tabla 3. Tiempo hasta el inicio del alivio de los síntomas determinado por diferentes 
medidas de RNP en un estudio de validación en el mundo real

Instrumento de RNP Número 
de acontecimientos

Mediana del tiempo hasta, 
horas (IC del 95 %)

Al menos “un poco mejor” en la PGI-C 90 2,147 (1,518, 3,017)

Reducción ≥20 % en la AMRA-3a 89 2,191 (1,655, 3,035)

Reducción ≥30 % en la AMRA-3a 89 2,990 (2,123, 4,011) 

Al menos “mejor” en la PGI-C 92 3,925 (2,969, 5,055)

Reducción de 1 nivel en la PGI-S 91 4,012 (3,015, 5,026)

Reducción ≥50 % en la AMRA-3a 88 4,354 (3,256, 6,093)

Mediana del tiempo 
hasta el FDP:
25-26 minutos

Justificación de las mediciones tempranas de RNP
• En el ensayo en fase II RAPIDe-1, el tratamiento con deucrictibant en cápsulas LI dio lugar a 

un rápido inicio de la acción, con el fin de la progresión (FDP) alcanzado en una mediana de 
tiempo de 25-26 minutos tras el tratamiento.16

Tiempo (horas después del tratamiento)Confirmación de la crisis 
por el investigador

30 mins

4 12 24

Tratamiento con 
deucrictibant

15 mins

0 0,5 48

1 hora 2 horas 12 horas

Figura 2. Momento de las evaluaciones de RNP

mins: minutos; RNP: resultados notificados por el paciente.

Deucrictibant cápsula LI 20 mg (n = 28)
Grupo de dosis combinadas de deucrictibant cápsulas LIb (n = 96)
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Evaluación cada:

AEH: angioedema hereditario.
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