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HDL, aterosklerotik hastali§i énlemede kritik bir rol oynar. Bu, anti-inflamatuar ézelliklerine ve fazla kolesteroli periferik
dokulardan uzaklastirip karacigere tasiyan bir mekanizma olan ters kolesterol taginmasi Uzerindeki olumlu etkisine atfedilir.
Bununla birlikte ESC kongresinde sunulan Portekiz merkezli bir calisma HDL diizeylerinin asiri yiksekliklerinin, 6zellikle
kadinlarda olumsuz kardiyovaskuler sonuglarla iligkili olabilecegini géstermistir. HDL dlzeyi <40 ya da >80 olan bireylerde
tim nedenlere bagl 6lim anlamli olarak yiksek bulunmustur (Sekil-1). Cin merkezli bir calismada ise HDL aracili kolesterol
akis kapasitesinin HDL duzeylerinden bagimsiz olarak hizl plak progresyonuna neden olabilecegdini géstermis ve HDL
dizeyindense fonksiyonel HDL 6él¢iimlerinin plak progresyonu ile daha iyi korele olabilecegini 6ne stirmustir.

Apolipoporotein A1 (ApoA1); silomikron ve VLDL'de de tespit edilmesine karsin HDL'nin ana bilesenlerinden biridir ve
HDL'nin kardiyovaskdiler olaylar Gizerine olan olumlu etkilerinden sorumlu bas molekuldir. ApoA1, lesitin kolesterol asil
transferaz icin bir kofaktdr olarak dokulardan karacigere kolesterol akisini dizenler. ApoA1’in, LDL-K'nin intravaskuler
aterosklerotik plak olusumu ve endotel hasar lzerindeki olumsuz etkilerini azaltabilecedi daha énceki ¢alismalarda
gosterilmigtir. Genel popllasyonda yapilan bir calisma, ApoA1 seviyelerinin KAH'll hastalarda daha diisiik oldugunu ve
disitk ApoA1 seviyelerinin KAH varligi ve siddetiyle bagimsiz olarak iligkili oldugu bulunmustur.

HDL diizeyini artirici tedavilerin advers olay gelisimini azaltamamasindan ve HDL’nin aktif bileseninin Apo A1 olmasi onun
kardiyovaskdler hastaliklar icin potansiyel bir ilag olarak kullanilabilecegi hipotezini ortaya atmistir. AEGIS -1 ¢calismasinda
(faz-2b) 4 haftalik inflizyon dozunun karaciger ve renal fonksiyon bozukluguna yol agmadigi ve plazma kolesterol diisiisi
sagladi§i gbsterilmis ve bu arastirmacilari imitlendirmigtir. MI'li ylksek riskli hastalarda Apo A1 inflizyonunun koroner
olaylar azaltabilecegi hipotezi ortaya atilarak AEGIS-II calismasi dizayn edilmistir. AEGIS-II calismasi, 18.219 yliksek riskli
akut MI hastasini 4 haftalik Apo A1 infllzyonuna veya plaseboya randomize eden uluslararasi, gok merkezli, randomize, gift
kér, plasebo kontrolli bir galismadir.;

AEGIS-II galismasinda, birincil calisma son noktalarinin olusumunu énemli élclide azaltmasa da Apo A1 inflizyonlariyla
tedavi edilen hastalarda plaseboya kiyasla kardiyovaskuiler élim ve MI, tip-1 Ml ve stent trombozuyla iligkili M1 oranlar
sayisal olarak daha diisiik bulunmustur. Ozellikle LDL diizeyi 100 mg/dl ve iizeri olanlarda Apo A1 inflizyonunun etkili
oldudu belirtilmistir. Yazarlar bu bulguyu plak stabilizasyonu ile iligkilendirmistir ve bu durumun prospektif validasyonunun
gerektigini vurgulamiglardir. ESC kongresinde sunulan AEGIS-II calismasinin agiklayici (explanatory) analizinde Apo A1
inflizyonu sonrasi 1 yillik takipte nonfatal iskemik olaylar incelenmistir. Hem 180 hem de 360 gunlik takipte iskemik olaylar
plaseboya gére Apo A1 kolunda daha az gértimastir (Sekil-2). Galismanin limitasyonlari arasinda iskemik olaylarin az
gbrilmesi ve bir iskemik olayin digerinden bagimsiz olmadidi ve olay gegirince hastanin ila¢ kullanimini birakabilecegi
limitasyon olarak yazarlar tarafindan éne sardimagtar.

Apo A1 infiizyonu; AEGIS- Il calismasinda bize kismen umut verici bir tedavi olarak karsimiza ¢iksa da bu konuda prospektif
uzun dénem takipli randomize ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu asikardir.

Sekil 1: HDL diizeylerine gére total mortalite oranlari
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Sekil 2: AEGIS Il calismasinin 90 giinliik, 180 giinliik ve 365 giinliik iskemik olaylari
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