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Gahisma randomize ¢ift kdr plasebo kontrollu bir galisma olarak tasarlandi. KVH agisindan kanitlanmis veya ylUksek risk
altinda olan hastalar, plaseboya (n = 307) karsi 1,2 mL subkutan enjeksiyonla 300 mg lerodalsibep dozuna (n = 615)
randomize edildi.

Giris:

Galismanin amaci, kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riski yliksek olan hastalarda lerodalcibep'in plasebo ile kargilastiriimasini
degerlendirmekti. Lerodalcibep, disik dansiteli lipoprotein (LDL) reseptérlerine pro-protein convertase subtilisin/kexin tip 9
(PCSK9) baglanmasini engelleyerek reseptdriin pargalanmasini énler, bdylece LDL-C'nin temizlenmesini artirir ve LDL-C
dlzeylerinin distrilmesine katki saglar.

Calisma Tasarimi :

Galisma, randomize, ¢ift kdr, plasebo kontrolli bir galisma olarak tasarlandi. Kardiyovaskdler hastalik agisindan tani konmus
veya yiksek risk altinda olan hastalar, 1,2 mL subkutan enjeksiyon igeren lerodalcibep 300 mg dozu (n = 615) ile plaseboya
(n = 307) randomize edildi. Calismaya toplamda 922 hasta dahil edildi. Takip slresi 52 hafta idi, ortalama hasta yasi 65 idi.
Kadinlar hastalarin %47'sini olustururken, %45'i diyabet mellitus idi. KVH ag¢isindan tani konmus veya ylksek risk altindaki
hastalar, 18 yasindan blyUk ve stabil statin tedavisi alan hastalar dahil edildi. Hastalarin ortalama LDL kolesterol seviyesi
117 mg/dL idi.

Bulgular :

Birincil sonlanim olan 52. haftada LDL-C'deki degisim, lerodalcibep grubunda %56.3 oraninda azalirken, plasebo grubunda
%0.14 oraninda azaldi (p < 0.001). Galismanin ikincil sonlanimlari dnemli bulgular ortaya koydu. Lerodalcibep kullanan
hastalarda LDL-C'de >250% azalma elde eden hastalarin orani, plaseboya kiyasla belirgin sekilde daha yiksekti; sirasiyla
%94 ve %19 olarak gdzlemlendi. Ayrica, bir veya daha fazla advers olayin neden oldugu ¢alisma ilacinin ¢gekilme insidansi,
lerodalcibep kullaniminda (%4.2) plaseboya kiyasla (%4.6) biraz daha dustktl. Ayrica, lerodalcibep'in plaseboya kiyasla 52.
haftada apolipoprotein B ve lipoprotein(a) diizeylerinde énemli 6lgiide azalma gdsterdigi goruldi; sirasiyla -43% ve -33%
degisimler gbzlendi.

Sonug:

Bu bulgular, lerodalcibep'in lipid profillerini ve tolerabilitesini artirma potansiyelini, kardiyovaskiiler hastalik agisindan tani
konmus veya yuksek risk altindaki hastalarda plaseboya kiyasla vurgulamaktadir.

Yorum:

Stabil statin tedavisi alan kardiyovaskiler hastalik agisindan tani konmus veya yiksek risk altindaki hastalarda, lerodalcibep
lipid kontroliind iyilestirir. Lerodalcibep, plaseboya kiyasla belirgin bir LDL-C azalmasi saglamaktadir ve >50% LDL-C azalma
elde eden hastalarin daha yUksek bir orani ile iligkili bulunmustur.
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