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Evolocumab'in koroner arter baypas ameliyati sonrasi safen
ven grefti agikligi tizerindeki etkisi: Uluslararasi, randomize,
cift kor, plasebo kontrollii bir ¢alisma

(NEWTON-CABG CardioLink-5)

Ozet

Arka plan: Safen ven grefti (SVG) yetmezligi, koroner arter baypas greftinden (KABQG)
sonra 6nemli bir sorun olmaya devam etmektedir. LDL kolesterol (LDL-K), ateroskleroz i¢in
nedensel bir risk faktoriidiir, ancak SVG yetmezligindeki rolii tam olarak belirlenmemistir.
Evolokumab ile yogun LDL-K diisiiriicii tedaviye erken baglanmasinin SVG yetmezligini
azaltip azaltamayacag1 degerlendirildi.

Metodlar: NEWTON-CABG CardioLink-5, Kanada, ABD, Avustralya ve Macaristan'daki 23
merkezde yiiriitiilen ¢ok merkezli, ¢ift kor, randomize, plasebo kontrollii bir calismaydi.

Katilimcilar, en az iki SVG ile CABG geciren ve orta veya yliksek yogunluklu statin tedavisi
goren yetiskinlerdi (yas >18). Katilimcilar, KABG'den sonraki 21 giin i¢inde rastgele (1:1;
degisken blok boyutu) 2 haftada bir subkutan evolokumab 140 mg veya plasebo gruplarina
ayrildi.

Primer sonlanim noktas1, modifiye tedavi amacl popiilasyonda 24 aylik ven grefti hastalik
orantydi (VGDR; koroner BT anjiyografisinde veya klinik olarak invaziv anjiyografide >%50
tikaniklig1 olan SVG'lerin orani).

Bu ¢alisma ClinicalTrials.gov'a kayitlidir, NCT03900026 ve tamamlandi

Bulgular: 17 Haziran 2019 ile 10 Kasim 2022 tarihleri arasinda 782 kisi rastgele atand1
(389'u evolokumab'a ve 393'ii plaseboya). Baslangicta, primer sonug verileri mevcut olan 554
katilimcinin ortanca yasi 66 yildi (IQR 60-72), 554 katilimcinin 471'1 (%85) erkek, 83'i
(%15) kadind1 ve ortanca LDL-K evolokumab grubunda 1,85 mmol/L (IQR 1,25-2,84) ve
plasebo grubunda 1,86 mmol/L (1,20-2,76) idi.
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Evolokumab, 24. ayda LDL-K'de plaseboya goére ayarlanmis ortalama %48,4'liik bir azalmaya
yol act1 (%-52,4'e kars1 %-4,0). Evolokumab grubunda 24 aylik VGDR %21,7 (686 greftten
149'u) ve plasebo grubunda %19,7 (644 greftten 127'si) idi (fark %2,0 [95% CI -3,1 ila 7,1];
p=0,44). Tedavi iyi tolere edildi ve gruplar arasinda benzer yan etki profilleri goriildii.

Yorumlar veYamt: Koroner arter baypas greftleme (KABG) uygulanan hastalarda,
evolokumab, indeks cerrahisinden sonraki 24. ayda LDL-K'de énemli bir diisiise ragmen SVG
hastaligini azaltmamistir. LDL-K'de daha fazla diisiisiin, erken SVG basarisizligindan
sorumlu patofizyolojik mekanizmalar1 anlamli bir sekilde etkilemedigi goriilmektedir.

Calismanin 2025 kongre sunumu ve
www.Medscape.com/Cardiology (Sue Hughes September 17, 2025) YOFUumu

LDL'yi Distrmek, Koroner Arter Greft Basarisizliginin Cozim{
Bulunmamistir

e NEWTON-CABG CardioLink-5 calismasinda, statin tedavisine
kardiyak bypass ameliyati sonrasi PCSK9 inhibitéri evolokumab
eklenmesi 24 aylk greft agcikhdini iyilestirmedi.

NEWTON-CABG calismasi, koroner arter baypas greft ameliyati (KABG)
sonrasl ven grefti basarisizhdini "glinimuizde kalp cerrahisindeki en kalic
klinik sorunlardan biri" olarak vurgulandi.

Cerrahi tekniklerdeki ve bakim standartlarindaki gelismelere ragmen,
damar greftleri ok ylksek oranlarda basarisiz olmaya devam ediyor.
Sonuclar, kolesterolli daha fazla dislirmenin bu soruna ¢ézim olmadigini
ve damar greft basarisizliginin biyolojik temellerini anlamaya yo6nelik
arastirmalara acilen ihtiya¢ duyuldugunu gostermektedir.

Sonuglart yakin zamanda diizenlenen ESC 2025 Kongresi'nde sundu. Sonuglar ayni zamanda
The Lancet'te ¢evrimici olarak da yaymmland: (vayinin ozeti yukarida).

Dlslk Yogunluklu Lipoprotein (LDL) DUslrmenin Faydasi Yok

Ayrica, pandemi sirasindaki lojistik kisitlamalar, baslangig
gorunttlemesinin gergeklestirilmesini engellediginden, LDL
modulasyonuna yanit vermeyen teknik sorunlar nedeniyle erken ven grefti
basarisizligi olasiligi goz ardi edilemez ve tedavi etkisini zayiflatmis olabilir.
Ancak, bu basarisizliklarin iki calisma grubu arasinda esit olarak dagildigi
varsayilmistir.

'LDL Hipotezini Sonlandirmak’


http://www.medscape.com/Cardıology%20(Sue%20Hughes%20September%2017,%202025)

damar grefti basarisizhiginin birkag farkli mekanizmayla iliskili olabilecegi
belirtildi. Bazilari kolesterol, sigara ve tansiyon gibi geleneksel risk
faktorlerinin ateroskleroz olusumunda baskin rol oynadigina inanirken,
digerleri aterosklerozun sorun olmadigina inaniyor.

e Dusuk basingli bir ortamdan bir damar grefti alip yiksek basingh bir
arteriyel devreye yerlestiriliyor. Arteriyelizasyon nedeniyle bu,
aterosklerozdan tamamen farkl bir slireg olan neointimal
hiperplaziye yol acar. Ven grefti basarisizliginin diger olasi
aciklamalari cerrahi teknikler, damar boyutu ve bakim standardi ile
ilgili olabilir.

Kan basinglarinin iyi kontrol altinda olmasi ve tim hastalarin orta ila
ylksek yogunluklu statinlerin kullanmasi nedeniyle bu sonuglarin LDL
hipotezini ve muhtemelen kan basinci hipotezini de ortadan kaldirdigini
disinuluyor. Diger potansiyel hedef mekanizmalar olarak inflamasyon ve

Ayrica, teknik ariza oranlarinin en aza indirildiginden veya bu sorunun
nedeni olabilecek farkl biyolojik akim modellerinin belirlenip
nmtanindigindan emin olmak igin ameliyat sirasinda gortntileme veya
islemden hemen sonra gorinttleme yapilmasi gerekiyor. trombus olusumu
ileri strulda.



