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Giris:

Ylksek trigliserit dizeylerinin artmig kardiyovaskduler risk ile iligkisi bilinen bir gercek olmakla birlikte trigliserit dustricu
ajanlarin kardiyovaskiler hastaliklardan koruma ve tedavideki net faydalari belirsizligini korumaktadir. Pemafibrat da
trigliserit dslrtcU bir ajan olup, peroksizom proliferatér aktive reseptér-a (PPAR- o) moduilatéridar.

Amag:

Bu g¢alismanin amaci, Tip-2 diyabeti ve hipertrigliseridemisi olan hastalarda LDL dusUriici tedavinin veya hedef LDL
degerinde bulunmanin etkisine ek olarak pemafibrat kullaniminin plaseboya gére kardiyovaskdler 6lim ve hastaliklardan
korunmada ne kadar etkili oldugunu géstermektir.

Yéntem:

Randomize, cift-kér, plasebo kontrolll, uluslararasi ¢ok merkezli olarak dizayn edilen bu ¢alismaya tip-2 diyabeti olan, kan
trigliserit diizeyi 200-499 mg/dl, HDL-C seviyesi 40 mg/dI'nin altinda olan 10497 hasta dahil edilmistir. Hastalar iki gruba
ayrilmisg olup, bir gruba gtinde iki kez 0.2 mg pemafibrat, diger gruba ise plasebo verilmigtir. Popllasyonun ortalama yagi 64,
kadin cinsiyet orani %28’dir. lleri kalp, bébrek ve karaciger yetersizligi ve tip-1 diyabet, kontrolsiiz diyabet ve kontrolsiz tiroid
hormon seviyeleri olan hastalar galismadan diglanmigtir. Ortalama izlem siiresi 3,4 yil olup birincil sonlanim noktalari,
6limcil olmayan miyokard enfarktlist ve iskemik inme, revaskiilarizasyon uygulanan kararsiz anjina pektoris ve
kardiyovaskiiler 8liim olarak segilmistir. ikincil ve Giglinciil sonlanim noktalari olarak da tiim sebeplere bagh 6lim, hastaneye
yatis gerektiren kalp yetersizlidi, periferik arter hastaligi gelismesi veya kotlilesmesi, diyabetik retinopati ve nefropatinin
gelismesi veya kotllesmesi, kan lipit deg@erleri, glisemik ve inflamatuar parametrelerindeki degisiklikler olarak belirlenmigtir.

Bulgular:

Ortalama 3,4 yillik takibin sonunda pemafibrat grubunda birincil sonlanim noktasina 572 hasta ulasirken, plasebo grubunda
560 hasta ulagmistir (HR 1.03, %95 Cl 0.91-1,15; p=0,67). Pemafibratin kardiyovaskdler hastaliklardan ve 6limden
korunma agisindan plaseboya Ustinligi gdsterilememistir. Renal yan etkiler ve vendz tromboembolizm pemafibrat
grubunda daha ¢ok tespit edilmigken, non-alkolik yagh karaciger hastaligi plasebo grubunda daha yiksek tespit edilmigtir.
Plaseboya kiyasla pemafibrat kolunda kan trigliserit diizeyi %26,2, VLDL dlzeyi %25,8, apo-C3 seviyesi %27,6 oraninda
daha disik 6lgulirken ve apo-B seviyesi %4,6 daha ylUksek tespit edilmistir.

Sonug:

Pemafibrat, tip-2 diyabeti ve hafif-orta seviyede trigliserit ylksekligi olan, dustk HDL ve LDL seviyelerine sahip hastalarda,
trigliserit, VLDL ve apo-C3 seviyelerini ciddi miktarda azaltmasina ragmen kardiyovaskuler olaylardan korunmada etkili
bulunmamistir.

Yorum:

Kardiyovaskuler hastaliklardan korunma ve tedavide 6zellikle diyabetik hastalarda glisemik kontrol ve kan lipoprotein
seviyelerinin kontroll oldukga énemlidir. DUsUk LDL ve gérece yiksek HDL degerleri saglamanin kardiyovaskiler olaylarda
ve mortalitedeki olumlu etkisini trigliserit digricu tedavilerde gérememekteyiz. Bu hastalarda éncelikli hedef, kilavuzlarda
6nerilen LDL ve HDL seviyesini tutturmaktir. Hafif-orta seviyede trigliserit ylksekliginin tedavisi ise ancak
hipertrigliseridemiye bagli pankreatit gibi farkli komplikasyonlari yasayan hastalarda én plana alinabilir.
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