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Lipid tedavi hedeflerine ulasma, zamanlamasi ve takipte hedef degerlerde kalmanin, kardiyovaskuler prognoz tizerine etkisi
daha dnceki calismalarda gésterilmisti. Ancak hala sekonder koruma hastalarinin gogu hedef kolesterol degerlerine sahip
degil, kilavuzlara uygun tedavileri almiyor ve diizenli lipid takibi yapiimiyor. ESC 2024 kongresinde hedef kolesterol
degerlerine ulasilamamasinin kétu kardiyovaskuler sonlanimlarla iligkisine dair pek ¢ok blytk ¢apta ¢alisma sunuldu.
Duzenli lipid takibinin ve tedavi optimizasyonunun hedef dederlere ulasiimasinda yararli olacagi bir kez daha ortaya kondu.
Bu bdélimde 6nemli takip verisine sahip bu ¢alismalari 6zetlemeye ¢alistik.

1- Intensive Early and Sustained Lowering of Non-High Density Lipoprotein Cholesterol After Myocardial Infarction
and Prognosis: The SWEDEHEART Registry

Calismanin Amaci: Ml sonrasi non-HDL kolesterol seviyelerindeki degisim ve zamanlamasinin ASKYV olay riski ile iligkisini
arastirmaktir.

Calismanin Tasarimi: Daha 6nce bilinen aterosklerotik kardiyovaskuler hastali§i olmayan, Ocak 2005-Ocak 2022 tarihleri
arasinda MI gegiren ve kardiyak rehabilitasyon programina dahil edilen 18-79 yas erigkin hastalarin yer aldigi prospektif bir
kayit calismasidir.

Hastaneye yatista, taburculuk sonrasi 2. ayda (6-10 hafta) ve 1. yilda (11-13 hafta) non-HDL kolesterol él¢iimleri yapilarak,
hedef degere (<2.2 mmol/L, 85 mg/dL) ulasiimasi, hedefe ulagsma siiresi ve sonuclari dederlendirildi.

Toplam 56.262 hasta (ortalama yas: 64, %26 kadin) dahil edildi. Hastalarin %86’sI yatis 6ncesi statin kullanmiyordu.

Primer Sonlanim: Major advers kardiyovaskuler olay (tum nedenlere bagli 6lim, non-fatal Ml veya non-fatal iskemik inme),
tim nedenlere bagh élim ve non-fatal Ml.

Sonug: Ortalama 5.4 yillik takip sirasinda 5427 hasta 6ldu, 3946 hastada Ml ve 9549 hastada major advers kardiyovaskiler
olay gézlendi. 1.yildaki non-HDL kolesteroliin en diisiik ve en yiksek ¢eyrek diliminde major advers kardiyovaskuler olay igin
uzun vadeli HR 0,76 idi (%95 GA 0,71-0,81). Kisa vadeli sonuglar, bir yila kadar olan erken olaylar da dahil olmak Gzere, 2.
ayda non-HDL kolesterol diizeyleri ile de tutarliydi (HR 0,80, %95 GA 0,68-0,92). Tiim sonlanimlarda benzer sonuglar
gbzlendi. Hedef degere erken ulasan ve hedef degerde takibine devam edilen hastalarda; hedefe erken veya ge¢ ulasan
hastalar ile karsilastiriidiginda (her ikisi igin de HR 0,86, %95 GA 0,79-0,93) olay riski en dustikti (HR 0,80 %95 GA 0,74-
0,86).

Ozetle, non-HDL seviyesindeki en biiyiik diisiis ve hem 2 ay icinde hem de 1 yll icinde ulagilanen diisiik non-HDL
seviyesi daha iyi sonlanimlarla iligkilendirildi. En diigiik ASKV olayriski 2 ay icinde hedef degere ulasilan ve hedef
degerde takibine devam edilen hastalarda gézlendi.

2- Suboptimal Lipid-Lowering Therapy After PCI and Impact on 1-Year Outcomes:
Data From the Large Contemporary Zuid-Oost Netherlands Heart Registry (ZON-HR)

Calismanin Amaci: Yiksek riskli koroner arter hastali§i olan hastalarin taburculuk sirasindaki lipit diistriict tedavilerini
degerlendirmektir.

Calismanin Tasarimi: Gok merkezli, prospektif kayit calismasidir. Toplam 4272 hastanin dahil edildigi bu ¢galismada bir
yilhk major advers kardiyak ve serebrovaskiler olay degerlendirildi.

Sonug: PKG sonrasi hastalarin yaklasik %12’sinin (6zellikle yasli hastalar) lipit diistrlici tedavi almadigi gérildi. Tedavi
almayan grupta HR:1.51 (%95 GA 1,15-1,98) olarak bulundu.

Ozetle, bu calismada, PKG sonrasi suboptimal lipit diisiiriicii tedavi yilksek major advers kardiyak ve serebrovaskuler
olay oranlari ile iligkili bulundu.

3- Changes in Lipid-Lowering Therapy One Year After Percutaneous Coronary Intervention: Data From the Large
Contemporary ZON-HR Registry

Calismanin Amaci: PCI sonrasi 1. yilda lipid disiriict tedavideki degisiklikleri arastirmaktir.



Calismanin Tasarimi: ZON-HR ¢ok merkezli, prospektif bir kayit calismasidir. Kasim 2020 itibariyle ZON-HR calismasina
katilan dort hastaneden birinde PCI yapilan tim hasta verileri dahil edildi. 4811 hastanin bir yillik takip verisi elde edildi.
Taburculuk sirasinda ve bir yil sonrasinda kullanilan lipid dislriici tedavisi bilinen 3487 hasta verisi analiz edildi. En az iki
farkli lipid disUrici tedavi ainmasi kombinasyon tedavisi olarak tanimlandi.

Sonug: Ortalama yas 67,7 £ 10,7, erkek hasta %72,4 ve bazal LDL seviyesi 2,7 + 1,1 mmol/L idi. AKS hastalarinin bazal
LDL seviyeleri kronik koroner sendrom hastalarindan daha yiksek olmasina karsin, daha az kombinasyon tedavisi
aliyorlardi (%7,9 vs %11,5 p<0,001). Birinci yil sonunda her iki grupta da daha fazla kombinasyon tedavisi kullanim orani
saptandi (sirasiyla %20,1 e kargl %23,3 p=0,047). Ancak yine de kombinasyon tedavisi kullanim orani sadece %20 idi. PCI
Oykusu, bazal LDL seviyesinin ylksek olmasi, geng yas ve kronik koroner sendrom tanisi ile PCI yapilmasi 1. yil sonunda
kombinasyon tedavisi kullanimini predikte eden degiskenler olarak saptandi.

Ozetle, cok yilksek riskli hastalarda yiiksek yogunluklu statin tedavisine ek tedavilere ihtiyag vardir. Ancak poliklinik
takiplerinde hastalarin sadece %10’unda kombinasyon tedavisine gecilmektedir. Lipid diislrict kombinasyon tedavisi
hem taburculukta hem PCI sonrasi 1. yilda kronik koroner sendrom hastalarina, AKS hastalarindan daha fazla
uygulanmaktadir.

4- Contemporary LDL-Cholesterol Management in Male and Female Patients at High Cardiovascular Risk: Results
From The European Observational SANTORINI Study

Calismanin Amaci: Yiksek ve ¢ok yiksek riskli kadin ve erkek hastalarin 1. yil sonundaki LDL hedefine ulagsma, lipid
dasuricu tedavi kullanim ve major advers kardiyovaskuler olay oranlarini degerlendirmektir.

Calismanin Tasarimi: Mart 2020-Subat 2021 yillari arasinda, yUksek ve ¢ok ylUksek KV riskli hastalarin dahil edildigi
prospektif gdzlemsel calismadir. 14 Avrupa Ullkesinden 623 merkez katildi. Galismanin basinda ve 1. yilda LDL degerleri
degerlendirildi. Hedef LDL degerleri 2019 ESC/EAS kilavuzlarina gére tanimlandi.

Primer Birlesik Sonlanim:

¢ 4 bilesenli major advers kardiyovaskiler olay: kardiyovaskiler 6liim, nonfatal MI, nonfatal inme ve koroner
revaskdlarizasyon.

o 3 bilesenli major advers kardiyovaskuler olay: kardiyovaskuiler élim, nonfatal MI, nonfatal inme.

Sonug: Erkek hastalarda bilinen ASKVH ve HeFH sikligi kadinlara gére daha fazlaydi. Baglangica gore 1. yil sonunda LDL
hedefine ulagsan hasta oranlarinda, erkeklerde daha fazla olmakla birlikte her iki grupta da iyilesme géruldi. Izlemde hem 4
bilesenli major advers kardiyovaskiiler olay hem de 3 bilesenli major advers kardiyovaskiiler olay sikli§i erkek hastalarda
daha fazla idi.

Ozetle, kilavuz &nerileri her iki cinsiyet icin de benzer olmasina karsin yilksek ve cok yiiksek riskli kadin hastalarda lipid
disiriici tedavi kullanimi ve lipid hedeflerine ulagsma oranlar erkeklere gére hala daha diistiktiir.

5- The Difference Between Guideline-Based Lipid Optimization and Real-World Practice in a Very High-Risk
Population

Calismanin Amaci: ikinci bir ASKV olay ile prezente olmus yiiksek riskli hastalarin, olay &ncesi ve olay sonrasi bir yillik
takiplerinde optimal lipid dustricl tedavi kullanimlarini degerlendirmektir.

Calismanin Tasarimi: Ocak 2022- Aralik 2022 tarihleri arasinda AKS/inme ile bagvuran ve bilinen AKS/inme tanisi olan
yUksek riskli hastalarin retrospektif analizidir. Rektrren ASKV olaylarin gérildiigi bu hastalar sistemde ‘cok yiiksek riskli’
olarak kodlandi. Lipid dustriicu tedavinin kontraindike oldugu ileri karaciger ve bébrek yetersizligi hastalarn ¢alisma digi
birakildi.

Sonug: 31 AKS, 71 inme tanisiyla bagvuran hasta olmak tzere 102 ¢ok yUksek riskli hasta dahil edildi. Ortalama yas 81 idi,
son olaydan sonra gegen zaman 7,1 + 8,4 yildi. Hastalarin sadece %19’u (20 hasta) sekonder koruma kilavuzlarindaki
Onerilere uygun tedavi aliyordu. %60 hasta disik yogunluklu statin tedavisi kullaniyor, %15 hasta ise herhangi bir lipid
dis0rici tedavi kullanmiyordu. Bir yillik takipte 6nemli sayida hastanin kontrol lipid tetkiki yoktu. Tedavi optimizasyonu
yetersizdi ve bu nedenle LDL ve total kolesterol distsi ortalama diizeydeydi. Hastalarin %45’inin LDL degeri kilavuzdaki
hedef degerde (<1.8 mmol/L) ve sadece %18’inin ESC kilavuzu hedef degerindeydi (<1.4 mmol/L).

Ozetle, son yillarda kilavuzlardaki lipid optimizasyonu amaciyla degisen 6nerilerin klinik pratige yansimasi yetersizdir. Hatta
AKS hastalarinin bliyik cogunlugunun takiplerinde diizenli lipid kontrolleri bile yapiimamaktadir.

6- Association of Lipid Target Achievement and Cardiovascular Outcomes Following Statin Initiation: A Population-
Based Cohort Study

Calismanin Amaci: Primer kardiyovaskiler koruma amaciyla baslanan statin tedavisi sonrasi LDL ve non-HDL kolesterol
kategorilerinin KV olaylar ile iligkisini incelemektir.



Calismanin Tasarimi: 1 Ocak 2012- 31 Aralik 2019 yillari arasinda primer koruma amaciyla statin baglanan =66 yas
173.127 hasta (%56 kadin, ortalama yas:77) dahil edildi. Statin baslanmasi sonrasi 1. yilda bakilan lipid tetkikleri 2021
Kanada Kardiyovaskuler Dernegi Dislipidemi kilavuzuna gére kategorize edildi.

Primer Birlesik Sonlanim: Tim nedenlere bagl 6lim veya MI, inme, revaskilarizasyon nedenli hastaneye yatis.

Sonug: Hastalarin %72’sinin takipte lipid tetkiki vardi. Ortalama takip stresi 2,5 yildi. Statin sonrasi kilavuzlarda belirtilen
hedef LDL ve non-HDL degerinden yiiksek kolesterol seviyeleri diyabet /KBY olan (HR 1,16, %95 GA 1,09 -1,23) ve
olmayan grupta (HR 1,10, %95 GA 1,05-1,15) k6t sonlanimlar ile iliskiliydi. Diyabet /KBY olan hastalarda LDL
kolesteroliin hedef degerde olmasina karsin non-HDL kolesterol seviyesinin yliksek olmasi rezidii risk ile iliskilendirildi.
(HR:1,16 %95 GA 1,3-1,30).

Ozetle, statin tedavisi sonrasi LDL ve non-HDL kolesteroliin kilavuzlarda énerilen hedef degerlerin lzerinde olmasi advers
olaylar ile iligkilidir. Ayrica primer koruma amagli baslanan statin sonrasi LDL hedef degerde iken non-HDL kolesteroliin
tam olmayan kontrolii de rezidii risk ile iligkilidir.

7- Optimising Oral Lipid-Lowering Therapy Regimens in High- and Very High-Risk Statin-Intolerant Patients with
Dyslipidemia: A French Real-World Simulation

Calismanin Amaci: Statin intoleransi olan ylksek ve ¢ok yiksek KV riskli hastalardaki diger lipid disirici tedavileri ve LDL
kolesteroldeki azalma Uzerine etkilerini aragtirmaktir.

Calismanin Tasarimi: Eylil 2022- Agustos 2023 yillari arasindaki elektronik tibbi kayitlardan statin intoleransi olan
yUksek/cok ylksek KV riskli hastalar saptandi. Statin intoleransi; kayitlardaki statin doz azaltiimasi, aralikl dozlama, statin
disi ilaglara gegis gibi tedavi paternleri ile cok ylksek olasilikli ve yiiksek olasilikli olarak 2 farkl sekilde tanimlandi. 478.369
statin intoleransi dislinulen hasta saptandi. Kayitlarda bir yil iginde LDL 6l¢iim( olan 179.458 hasta ile simUlasyon kohortu
olusturuldu. LDL seviyesi hedef degerde olmayan 160.633 hasta ile iki basamakli Monte Carlo simllasyonu yapildi.
Hastalara 6nce ezetemib, hala hedef LDL degerine ulagilamamissa bempedoik asit eklendi.

Sonugc: 478.369 statin intoleransi disinllen yiksek/cok yiiksek KV riskli hastanin %70’i monoterapi aliyordu [Dusik/orta
yogunluklu statin (%46,8), ezetimib (%24,6) veya PCSK9 inhibitériinden (%0,3)]. Hastalarin %90’ LDL hedefine
ulasamamigti. Ezetimib eklenmesi LDL seviyesini 127 mg/dL’den 112 mg/dL’ye geriletti (-15 mg/dL) ve tedavi hedefine
ulagmay1 %0'dan %10,7’ye ¢ikardi. Ezetimib tedavisine ek bempedoik asit eklenmesi LDL seviyesini 112 mg/dL'den 86
mg/dL’ye disirdi (-26 mg/dL). Ik tedavi olarak bempedoik asit eklenmesi LDL seviyesini 127 mg/dL’den 86 mg/dL’ye
dis0rdl (-41 mg/dL) ve tedavi hedefine ulagsmayi %39,1’e ¢ikardi.

Ozetle, statin intoleransi olan hastalarda ezetimib ve bempedoik asitten olusan statin disi oral lipid diisiiriicii tedaviler,
LDL hedefine ulasan hasta sayisini %0’dan%40’a kadar arttirabilir.

8- The State of Lipid Management in Secondary Prevention for Patients with Ischaemic Heart Disease in NW London

Calismanin Amaci: ASKVH olan hastalarda sekonder koruma amagch verilen lipid diisiriict tedavileri ve lipid degerlerini
arastirmaktir.

Calismanin Tasarimi: Ocak 2015- Mayis 2022 tarihleri arasinda AKS veya kronik koroner sendrom tanisi alan 76.264 hasta
dahil edildi. Ortalama takip siresi 3,9 yild.

Primer Sonlanim: TUm nedenlere bagli 6l1im, major advers kardiyovaskdiler olay (tim nedenlere bagh 6lim, AKS,
planlanmamig PCI/CABG), 1 yil icindeki tim olaylar.

Sonugc: Hastalarin %77’si baslangicta statin tedavisi almasina karsin, maksimum dozda statin kullanimi %20 idi. 43.946
hastanin (%57,6) olay sonrasi ilk yilda kontrol lipid tetkiki yoktu, %35,4 hastanin ise sadece bir testi vardi. Yilda ikiden fazla
lipid 6lcim( yapilan hastalarda tim nedenlere bagl 61im (HR 0,63, %95 GA 0,58-0,68 p<0,001) ve major advers
kardiyovaskdler olay (HR 0,71, %95 GA 0,66-0,77 p<0,001) daha az gézlendi. Statin kullanimi daha az kétli sonlanimla
iliskilendirildi (tim nedenlere bagli 61im icin: HR 0,62, %95 GA 0,59-0,65 p<0,001, major advers kardiyovaskdler olay igin:
HR 0,68, %95 GA 0,65-0,71 p<0,001). Maksimal dozda statin kullaniminda ise tim nedenlere bagli mortalite (HR 0,87 %95
GA 0,81-0,92 p<0,001) ve major advers kardiyovaskiler olay (HR 0,93, %95 GA 0,88-0,99 p<0,001) daha az gézlendi. Tim
sonuglar AKS ve kronik koroner sendrom igin benzerdi.

Ozetle; rekiirren majér advers kardiyovaskiiler olay riskini en aza indirmek icin diizenli lipid takibinin yapilmasi ve takipte
lipid disiriici tedavilerin optimizasyonu gereklidir.

9- LDL Cholesterol Levels and Lipid-Lowering Therapy in Secondary Prevention Patients: Preliminary Data From
BRING-UP Prevention Study

Calismanin Amaci: Doékiimente athero-trombotik olayi olan hastalarin sekonder koruma kilavuzu &nerilerine uyumunun
arttinimasidir.

Calismanin Tasarimi: Ekim 2023- Subat 2024 tarihleri arasinda dokiimente athero-trombotik olay ile taburcu edilen ve/veya



poliklinik takibi &nerilen tim hastalarin dahil edildigi prospektif, gézlemsel ve cok merkezli bir calismadir. 189 merkezden
4790 hasta dahil edildi. Athero-trombotik olaylar, koroner arter hastaligi, periferik arter hastaligi ve serebrovaskuler hastalik
olarak tanimlandi.

Sonlanim Noktalari
Primer: 6. Ayda LDL kolesteroll hedef de§ere (<55 mg/dL) ulasan hasta orani
Sekonder:

« Kan basinci hedef degere (<130/80 mm/Hg) ulasan hasta orani
o HbA1c degeri hedef dedere (<%7) ulasan diyabetik hasta orani
« BMI>27 kg/m2 olup, en az %10’luk kilo kaybi olan hasta orani
o Yasam tarzi degisikligi 6nerilerine uyma

o Kilavuzda énerilen medikal tedavileri kullanma

Arastirilan: Tim nedenlere bagh 6lum, rekilrren athero-trombotik olay, tim nedenlere bagh hospitalizasyon, spesifik 6lim
ve hospitalizasyon nedeni

Calisma hasta verisi toplama siresini tamamladi. 4694 koroner arter hastalgi (%98), 292 serebrovaskiler hastalik (%6,1),
329 periferik arter hastaligi (%6,9) tanili hasta dahil edildi. Ortalama yas 67 £ 11, erkek hasta %80 ve takip sUresi 6 ay
olarak belirlendi. Hastalarin %32,6'sinin LDL kolesterol dederi <55 mg/dL idi (Taburcu edilen hastalarin %24,2’sinin,
poliklinik hastalarinin %41,9'unun). ilk egitim sonrasi statin regete edilme orani %96, statin disi antihiperlipidemik ilag
baslanma orani ise %78,8 idi. PCSK9 inhibitéri ve inklisiran gibi potent antihiperlipidemik ilaglar daha az recete edilmisti.

Yorum: ilk egitim ve hasta toplama asamalarini tamamlayan bu galismada, paylasilacak 6 aylik ilk takip verileri ile kilavuz
Onerilerine uyulmasi konusunda yapilan egitimlerin LDL hedef degerine ulasmadaki katkilari ortaya konacaktir.
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