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Birincil korunmada atorvastatin

Atorvastatin in primary prevention

Dr. Hakan Kiiltliirsay

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, izmir

Statinler giinimuz tibbinda en sik kullanilan ve kardiyo-
vaskiler hastaligi 6nleyici veya risk digurici etkileri gok
sayida calismada gdsterilmis olan ilaglardir. Genel bir sinif
etkisi bulunmakla birlikte, bu grup ilaglar arasinda yapi ve
etkinlik acisindan farklliklar bulunmaktadir. Atorvastatin,
bu grup ilaclar arasinda etkin ve tzerinde ¢ok sayida klinik
arastirma yapilmig olan gicli bir ilagtir. Atorvastatin ile
cok sayida arastirma yapilmasina karsin birincil korun-
mada kullanimina iligkin veriler ikincil korunmaya gére
daha kisithdir. Bu yazida, atorvastatin ile yapilmis olan
baslica birincil korunma c¢alismalarinin klinik sonuclari
ve maliyet etkinlik degerlendirmeleri gézden gegcirilmigtir.
Atorvastatinin birincil korunmada yerinin bulundugu ve
kullaniminin ¢cogunlukla kabul edilen maliyet etkinlik sinir-
larinin altinda kaldigi sonucuna variimigtir.

Giiniimiiz modern tip uygulamalarinda statinler
(hidroksimetil glutaril koenzim-A rediiktaz inhibitor-
leri) en sik kullanilan ve en giiclii ilaglar arasindadir.
Aterosklerotik siirecte cok dnemli rolii oldugu bilinen
LDL kolesterolii diigiirmelerinden daha erken siirede
risk azalmasi saglamaya baslamalar1 bu ilaglarin ple-
iotropik diye adlandirilan ¢ok yonlii etkilerinin de ne
kadar 6nemli oldugunu ortaya koymaktadir.

Aterosklerotik koroner kalp hastaliginda sekonder
(ikincil) korunmada statinlerin yarari tartismasizdir.
Primer (birincil) korunmadaki yerleri de kesinlikle
bulunmakla birlikte bu konu zaman zaman 6zellik-
le diisiik ve orta riskli olgular, kadinlar ve yaglilar
acisindan tartigma yaratmaktadir. Bu gruplarda sta-
tinlerin yararinin, sekonder korunma sonuclarinin
primer korunma gruplarina da uygulanan bir ¢ikarimi
seklinde oldugu varsayilmaktadir. Bazi arastiricilar
hangi yasta olursa olsun kadinlarda ve 69 yasin iize-
rindeki erkeklerde gercek birincil korunma acisindan
statin kullaniminin bir yarar saglamadigini one siir-
mektedirler.!"

Statins are one of the most widely used drugs in medical
treatment and have been shown to prevent cardiovascu-
lar disease or reduce risk in a large number of studies.
Although there is a general class effect, there are differ-
ences with regard to structure and efficacy between these
agents. Among these agents, atorvastatin is a potent sta-
tin whose efficacy has been demonstrated in many clinical
trials. Despite the presence of numerous clinical studies,
data on atorvastatin related to primary prevention are
limited compared to secondary prevention. In this article,
clinical results of primary prevention trials with atorvastatin
and data on its cost-effectiveness are reviewed. It is con-
cluded that atorvastatin has a role in primary prevention
and the cost of its use seems to be lower than commonly
accepted cost-effectiveness thresholds.

Birincil korunmada statinlerin yarar1 ile ilgili
ortaya cikan tartismalarin nedeni bu konuda yapilmis
olan az sayidaki biiyiik caligmalarda kismen tutarsiz
sonuglarin elde edilmis olmasidir. Ornegin; AFCAPS/
TexCAPS (Air Force/Texas Coronary Atherosclerosis
Prevention Study)? ve WOSCOPS (West of Scotland
Coronary Prevention Study)® caligmasinda statinle-
rin major koroner olaylar1 anlamli bicimde azalttigi
goriilmesine karsin PROSPER (Pravastatin in Elderly
Individuals at Risk of Vascular Disease)* ve ALLHAT
(Antihypertensive and Lipid Lowering Treatment to
Prevent Heart Attack Trial)® caligmalarinda bu son
nokta ile ilgili anlamli bir yarar goriilememistir.

Aterosklerotik siire¢ cocukluk yaslarindan itibaren
baglayan bir siireklilik (continuum) gosterdigine gore
erigkin kisilerde yalnizca gelecekteki 10 yil igindeki
riski dikkate alan hesaplamalar yaniltict olabilir. Bu
nedenle yasam boyu riskin hesaplanmasinin daha
dogru oldugu 6ne siiriilmektedir. Bir bagka gercek
de LDL kolesterol diizeyi ile ateroskleroz arasindaki
bilinen yakin iligkidir. Toplumlarin endiistrilesme
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Calisma Risk Alt Ust P Risk orani ve %95 ClI
orani  sinir  sinir

ACAPS 0.12 0.02 0.99 0.05

AFCAPS 1.04 0.76 1.41 0.81 -

ALLHAT-LLT ~ 0.99 0.89 1.09 0.81
ASCOT-LLA 0.87 0.71 1.05 0.15

ASPEN 1.02 0.74 1.41 0.91 =
CAIUS 3.06 0.13 7451 0.49

CARDS 0.73 0.53 1.01 0.06

FAST 0.54 0.19 1.55 0.25 -
HYRIM 0.81 0.22 2.97 0.75

KAPS 0.75 0.17 3.30 0.70 -
MEGA 0.71 0.51 1.00 0.05

PREVEND IT  1.08 0.50 2.34 0.85
PROSPER 0.98 0.84 1.14 0.81
WOSCOPS 0.78 0.61 1.01 0.05

I-Iillll I+ g
I

PHYLLIS 3.00 0.12 7330 0.0
Mohler 2.38 028 20.09 043
ALERT 1.04 0.84 1.29 0.74 T
PMSG 0.14 0.01 277 0.20
KLIS 0.83 0.61 1.1 0.21

0.93 0.87 0.99 0.03
0.01 0.1 1 10 100
Statin daha iyi  Kontrol daha iyi

Sekil 1. Tim nedenlere bagh 6lim.

doneminden sonra ortalama diyet yapisinin degismesi
aterosklerozun temelinde yatan en 6nemli etkendir.
LDL kolesteroliin fizyolojik degerlerinin muhteme-
len 25-75 mg/dl oldugu ve herkesin LDL kolesterol
diizeyinin bu simirlar igine c¢ekilebilmesi halinde
aterosklerozun ve koroner hastalifinin ¢ok seyrek
goriilebilecek bir hastalik haline gelmesinin beklene-
bilecegi diisiiniilmektedir. Iste, birincil korunmanin
boyle bir anlayigla degerlendirilmesi 6zellikle onem
kazanmaktadir.

Statinlerle birincil korunma calismalarinin
degerlendirilmesi

Biiyiik randomize caligmalarin diginda statinlerle
birincil korunmay1 konu edinmis ¢ok sayidaki calig-
manin meta-analizi seklinde genis degerlendirme
calismalar1 da yapilmistir. Bunlarda da 6zellikle diisiik
riskli hastalar acisindan farklir yorumlara gidilmisgtir.
Ancak, gectigimiz yil yayinlanan ve 20 randomize
calismadaki 65000’den fazla hastay1 kapsayan bu
konudaki en biiyiik meta-analizde statinlerin kardiyo-
vaskiiler 6liim ve major olaylardan birincil korunma-
da acikca olumlu rolii oldugu sonucuna varilmigtir.!”?
Mills ve ark. tarafindan yapilan bu meta-analiz kap-
samindaki atorvastatin, lovastatin, pravastatin ve flu-
vastatin ile yapilmig olan c¢aligmalarda ortalama
izlem siiresi 1 yil ile 5.3 y1l arasinda degismekte olup
ortalama 3.6 yildi. Bu ¢alismada tiim nedenlere bagl
mortalitede %7 (p=0.03) (Sekil 1), kardiyovaskiiler
mortalitede %11 (p=0.01) (Sekil 2), major kardiyovas-
kiiler olaylarda %15 (p=0.004), miyokard infarktiisii
sikliginda %23 (p=0.01) (Sekil 3) gorece risk azalma-
st saptand1. Bu ¢alisma kapsaminda diisiik riskli olgu-
larin da bulundugu ve bu grubun statin tedavisinden
gordiigii yararin sinirli oldugu belirtilmekteydi.

Calisma Risk Alt Ust p Risk orani ve %95 Cl

orani  sinir  sinir
ACAPS 0.08 0.00 1.36 0.08
AFCAPS/TexCAPS 0.68 0.37 126 0.22 —
ALLHAT-LLT 0.99 084 1.15 0.86 4
ASCOT-LLA 0.90 0.66 123  0.49 -
ASPEN 1.02 065 159 0.94 -+
CAIUS 3.06 0.13 7451 049
CARDS 0.65 0.36 115 0.14 =
FAST 0.37 0.10 133 0.13
KAPS 1.49 025 885 0.66
MEGA 0.63 030 133 0.22 e
PREVEND IT 1.00 025 395 0.99 ——
PROSPER 0.93 0.75 1.14 047 <
WOSCOPS 0.68 048 098 0.04 —
PHYLLIS 3.00 0.12 73.30 0.50
Mohler 2003 1.43 0.15 1355 0.76
ALERT 0.78 0.55 1.1 0.16 -
PMSG 0.14 0.01 277 0.20

0.89 0.81 098 0.02 1

0.01 0.1 1 10 100
Statin daha iyi Kontrol daha iyi

Sekil 2. Kardiyovaskiiler hastalia bagl mortalite.

Atorvastatin ile yapilmig olan birincil korun-
ma ¢aligmalarindan ikisi ayrintili olarak incelemeye
deger calismalardir. Birincisi, hipertansif ama ciddi
dislipidemisi bulunmayan olgularda 10 mg ator-
vastatinin yararini aragtiran ASCOT-LLA (Anglo-
Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-lipid lowering
arm) calismasidir® Ikincisi ise tip-2 diyabetik olgu-
larda yine 10 mg atorvastatinin yararini aragtiran
CARDS (Collaborative Atorvastatin Diabetes Study)
caligmasidir.””!

ASCOT-LLA caligmasi

Bu caligma hipertansif ama ciddi dislipidemisi
olmayan buna kargilik en az li¢ ek risk faktorii tagryan
40-80 yas arasindaki olgularda 10 mg atorvastatin
tedavisinin birincil korunma agisindan plasebo ile
kiyaslanmasinin yapildig1 ¢cok merkezli, ¢ift kor, ran-
domize bir calismaydi.

Gorece risk (%95 Cl)

Mi mortalitesi ———— 0.46 (0.26, 0.79)
inme mortalitesi m——  1.05 (0.79, 1.39)
KVH digi mortalite t 3 0.98 (0.90, 1.07)
Majér KV olaylar 0.85 (0.77, 0.95)
Mi 0.77 (0.63, 0.95)
Tum inmeler 0.88 (0.78, 1.00)
Revaskiilarizasyon — 0.84 (0.66, 1.08)
Angina 1.01 (0.67, 1.52)

T T 1

0.2 0.5 1 2

Gorece risk (%95 Cl)

Sekil 3. Kardiyovaskiler son noktalar tzerine ayri ayri statin
etkileri.
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Tablo 1. Birincil ve ikincil son noktalarda atorvastatin ile iliskili risk orani

Atorvastatin  Plasebo Risk orani p
% (n) % (n)
Birincil son nokta
Nonfatal Mi + fatal KKH 1.9 3.0 0.64 0.0005
ikincil son nokta
Toplam KV olay ve girigsim 7.5 49.5 0.79 0.0005
Toplam koroner olay 3.4 4.8 0.71 0.0005
Nonfatal Mi+fatal KKH 1.7 27 0.62 0.0005
Tum nedenlere bagh mortalite 3.6 14.1 0.87 0.16
Kardiyovaskuler mortalite 1.4 21.6 0.90 0.50
Fatal ve nonfatal inme 1.7 2.4 0.73 0.02
Fatal ve nonfatal kalp yetersizligi 0.8 0.7 113 0.57

Caligmanin birincil ortak son noktalar1 oliimciil
olmayan miyokard infarktiisii ve Oliimciil koroner
kalp hastaligrydu. Ikincil son noktalar ise sessiz olaylar
disindaki birincil son noktalar, tiim nedenlere bagh
oliim, toplam kardiyovaskiiler mortalite, 6liimciil ve
oliimciil olmayan inme ve kalp yetersizligi, tiim koro-
ner son noktalar ve tiim kardiyovaskiiler olaylardi.
Uciinciil son noktalar1 da gesitli klinik olaylar olus-
turmaktaydi. Calismaya alinma olciitleri koroner kalp
hastalif1 Oykiisii olmayan olgularda kan basincinin
=160 mmHg sistolik, =100 mmHg diyastolik diizeyin-
de veya tedavi altindayken =140/90 mmHg diizeyinde
olmasi, <250 mg/dl total kolesterol diizeyi ve asagi-
daki risk faktorlerinden en az iigiine sahip olmakti:
sol ventrikiil hipertrofisi, tip 2 diyabet, periferik arter
hastalig1, eski inme veya gecici iskemik atak, =55 yas,
erkek cinsiyet, sigara, mikroalbliminiiri veya protei-
niiri, erken koroner hastalig1 aile oykiisii, total/HDL

- Atorvastatin -t
3 = = = Plasebo uf

Hasta orani (%)
s

HR=0.64 (0.50-0.83),
p=0.0005

Yillar

Sekil 4. Olimcil olmayan miyokard infarktiisii ve &limciil
koroner kalp hastaligindan olusan birincil son noktanin kiimu-
latif siklik egrileri.

kolesterol =6. Toplam 10 305 hastanin plasebo veya 10
mg atorvastatine randomize edildigi bu ¢aligma izlem
stiresinin 3.3 yilinda erkenden sonlandirildi.

Baslangic ortalama total kolesterol degeri 210 mg/
dl ve ortalama LDL kolesterol degeri ise 132 mg/dl idi.
Ortalama 3.3 yi1l sonunda caligma sonlandirildiginda
ise bu degerler atorvastatin ve plasebo gruplarinda
sirastyla 162 mg/dl'ye karsilik 210 mg/dl ve 89 mg/
dl’ye karsilik 126 mg/dl idi. Bu ise total kolesterolde
%22, LDL kolesterolde ise %32 diismeye esdegerdi.

Birincil son noktada 3.3 yillik izlem siiresinde
%36’lik anlaml1 (p=0.0005) risk azalmasi gozlendi
(Sekil 4). Vurgulanmasi gereken en dnemli nokta bu
risk azalmasinin birinci aydan baslayarak yani ¢ok
erkenden ortaya ¢ikmasiydi. Toplam yedi ikincil son
noktadan dordiinde de anlamli risk azalmasi gozlendi
(Tablo 1).

Bu calismada 10 mg gibi diisiik baglanan atorvas-
tatin dozu izlem siiresinde artirtlmadi. Doz artirilmig
olsaydi ve planlanan bes yillik izlem siiresi doldurul-
sayd1 kolesterol diizeylerinin daha fazla diismesi ve
daha fazla risk azalmasi beklenirdi.

ASCOT calismasinda atorvastatinin birincil son
noktalara etkisi onceden belirlenmis 18 alt grupta da
arastirildi. Genel olarak bu alt gruplarda da olumlu
etki goriilmekle birlikte diyabetiklerde ve kadinlarda
anlamli risk azalmasi gdzlenmedi. Bunun nedeni, bu
alt gruplarda olay sayisinin azlig1 ve izlem siiresinin
kisalig1 nedeniyle istatistiksel giiclin diisiik kalmasi
seklinde agiklandi.

ASCOT caligsmasindaki hipertansif ve 1liml1 dere-
cede kolesterol diizeyi yiiksekligine sahip hastalarda
lipid diigiiriicii tedaviden elde edilen risk azalmasi,
bagka caligmalardaki ayni diizeyde kan basinci diisii-
rillmesinden saglanan risk azalmasindan fazla olmusg-



20

Turk Kardiyol Dern Ars

tur. Ayni gozlem inme sikliginin azalmasi acisindan
ise gecerli degildir.

ASCOT c¢aligmasindan ¢ikan en Onemli sonug
lipid diigiiriicii tedavinin 1limli diizeyden yiiksek
diizeye kadar genis bir kolesterol diizeyi yelpazesinde
yararli oldugudur. Plasebo kolunda 10 y1llik siire¢ i¢cin
9%9.4 olarak hesaplanan koroner olay riski, atorvas-
tatin tedavisinin diigiik riskli olgularda bile yararimi
ortaya koymaktaydi.

CARDS calismasi

Bu calisma da kardiyovaskiiler hastalik riskinin
artmis oldugu tip 2 diyabetik olgularda 10 mg ator-
vastatinin birincil korunmadaki yararini belirlemek
icin diizenlenmigti. Yine ¢ok merkezli, ¢ift kor, ran-
domize bir ¢aligma olan bu arastirmanin kapsamina
40-75 yaslar1 arasinda, kardiyovaskiiler hastalik dykii-
sli bulunmayan, LDL kolesterol diizeyi <160 mg/dl ve
en az bir ek risk faktorii de tasiyan (sigara, retinopati,
albiiminiiri veya hipertansiyon) tip 2 diyabetik 2838
olgu alindi.

Birincil son nokta akut koroner olay veya koroner
revaskiilarizasyon veya inme idi. Ikincil son noktalar
ise, herhangi bir nedene bagh 6liim veya herhangi bir
akut kardiyovaskiiler olay idi.

Bu c¢alisma planlanandan iki yil once goriilen
olumlu farklilik nedeniyle sonlandirildi. Ortalama
izlem siiresi 3.9 yil idi. Baglangicta ortalama LDL
kolesterol diizeyi 117 mg/dl idi ve plasebo kolunda

Plasebo Atorvastatin
Primer son nokta 127 (%9.0) 83 (%5.8)
Akut koroner olaylar 77 (%5.5) 51 (%3.6)
Koroner revask. 34 (%2.4) 24 (%1.7)
inme 39 (%2.8) 21 (%1.5)
Sekonder son nokta
Genel 6lim 82 (%5.8) 61 (%4.3)

Herhangi bir KV olay 189 (%13.4) 134 (%9.4)

anlamli bir degisim olmazken atorvastatin kolunda
dordiincii yilda 82 mg/dl'ye diistii. Dort yillik izlem
siiresince atorvastatin grubunun en az %75’inde bu
deger 95 mg/dI'nin altinda, %25’inde ise 65 mg/dI'nin
altindayda.

Birincil son noktalarin tiimii acisindan bakildi-
ginda plaseboya gore yaklagik dort yilda %37 risk
azalmasi gozlendi (p=0.001). Birincil son noktalar
ayr1 ayr1 degerlendirildiginde ise; akut koroner olay-
larda %36, koroner revaskiilarizasyon sikliginda %31,
inmede %48 risk azalmasi gozlendi (Sekil 5). Risk
azalmasi birinci yildan itibaren anlamli bigcimde bas-
lamaktayd: (%331).

Ikincil son noktalardan genel mortalitede %27 risk
azalmasi (p=0.059), herhangi bir akut kardiyovaskii-
ler olay sikliginda ise %22 risk azalmasi (p=0.001)
gozlendi.

Yan etki gelisimi acgisindan iki grup arasinda
anlamli farklilik yoktu. Hi¢ rabdomiyoliz gézlenmedi,
her iki grupta birer miyopati olgusu gozlendi, miyalji
sikl1g1 ise atorvastatin grubunda daha diisiiktii.

Plasebo kolunda yer alan risk altindaki olgularda
major kardiyovaskiiler olay siklig1 1000 hasta/yil’da
24.6 iken bu say1 atorvastatin grubunda 154 idi.
Buna gore 1000 hastanin 10 mg atorvastatin ile tedavi
edilmesi dort yilda 37 adet ilk major kardiyovaskiiler
olay1 onlemekteydi. Diger bir deyisle, bir olay1 onle-
mek icin dort yil siireyle 27 hastanin tedavi edilmesi
gerekiyordu.

Risk orani (%95 ClI) P

—— 0.63 (0.48—0.83) 0.001
—— 0.64 (0.45—0.91)
—a 0.69 (0.41-1.16)
—— 0.52 (0.31-0.89)

—— 0.73 (0.52-1.01) 0.059

B 0.68 (0.55-0.85) 0.00f

T 1 |

0.2 0.4 06 0.8 1.0 1.2

Sekil 5. CARDS calismasinda birincil ve ikincil sonuglara tedavinin etkisi.
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Bu calismanin sonuglari, 10 mg atorvastatin teda-
visinin diyabetik olgularda baslangi¢ kolesterol diize-
yinden bagimsiz bicimde, diisiik kolesterol diizeyli
olgular dahil olmak iizere anlamli risk azalmasini
gilivenle saglayabilecegini gosterdi. Bu bulgu tip 2
diyabetik olgularda birincil korunmada statin kulla-
nim sinirlarini genigletmistir.

CARDS caligmasinin yanitini veremedigi bir soru
ise, daha yiiksek dozda atorvastatin kullanilmasi veya
fibrat ya da ezetimib gibi ek ila¢ kullanilmasinin daha
fazla risk azalmasi saglayip saglayamayacagrydi.

Maliyet etkinlik

Ikincil korunmada statinlerin maliyet etkinligi
konusunda tartisma yoktur. Fakat birincil korunma
icin statin kullaniminin maliyet etkinligi tartisma
konusu yapilabilmektedir. Bu konuda ¢esitli ¢aligma-
lar yapilmigtir.

Ornegin, ASCOT-LLA calismasinda 10 mg ator-
vastatin kullaniminin maliyet-etkinligi de arasti-
rilmigtir' Bu farmakoekonomi caligmasina tiim
hastalar alimmis fakat maliyet hesaplar1 Isve¢ ve
Ingiltere’deki fiyatlar goz oniine aliarak yapilmugtir.
Atorvastatin kullanan grupta kaynak tiiketiminin
plasebo grubuna gore daha az oldugu gozlenmistir.
Daha az ek ila¢ kullanim1 ve daha az hastaneye yatis
gereginin ortaya ¢ikmasi nedeniyle atorvastatin gru-
bunda ilag fiyatinin yarattig1 maliyetin yaridan fazlasi
(Isveg’te %56, Ingiltere’de %62’si) kargilanmaktaydi.
Bu calismada birincil sonlanma ile ilgili kaginilan her
bir olay ile ilgili maliyet etkinlik oran1 Ingiltere goz
oniine alindiginda 11.693 €, Isve¢ goz oniine alindi-
ginda ise 12.673 € idi. Kabaca hesaplanan kurtarilan
yasam yil1 bagina maliyet ise Ingiltere igin 4600 €,
Isveg igin 5000 € idi. Bu calismanin sonucuna gore;
WOSCOPS (Pravastatin 40 mg) ve 4S (Simvastatin
20-40 mg) caligmalari ile kiyaslandiginda, lipid diisii-
riici tedavi i¢in daha onceleri diisiiniilmeyen ASCOT
populasyonu gibi bir hasta grubunda 10 mg atorvas-
tatin ile tedavinin maliyet-etkin bir strateji oldugu
ortaya ¢ikmaktadir.

Maliyet etkinlik hesabi1 diyabetik olgularda da
onem tagimaktadir. Ciinkii, diyabetik olgular kar-
diyovaskiiler olay riski diyabetik olmayanlara goére
en az iki kat artmig olan yiiksek riskli olgulardir.
Diyabetik olgularda birincil korunmada statinlerin
maliyet-etkinlik oranlar1 da ¢esitli statinler ve farkli
LDL-kolesterol diizeyleri agisindan arastirilmigtir.!!
Amerikan toplumu esas alindiginda diyabetik olup,
goriiniirde kardiyoyovaskiiler hastaligi olmayan ve
LDL kolesterol diizeyi >100 mg/dl olanlarin sayisi

8.2 milyondur. Boyle bir toplulukta HPS ve UKPDS
caligmalarinin verilerine dayanarak statin tedavisi-
nin yilda 71000 major koroner olay1 Onleyebilece-
&1 hesaplanmaktadir. Bu ¢aligmada tip 2 diyabetik
olgularda major kardiyovaskiiler olaylardan birincil
korunmanin maliyeti kulanilan statine gore LDL
kolesterol diizeyi 100-129 mg/dl olanlarda yilda 480-
950 $, =130 mg/dl olanlarda ise 590-1920 $ arasinda
hesaplanmistir. Bu rakamlar LDL kolesterol diizeyi
100-129 mg/dl olan grup i¢in makul bulunmustur.
LDL kolesterol diizeyi =130 mg/dl olanlar i¢in ise
ayn1 sey sdylenememistir.

Yakin zamanda yayinlanan bir farmakoekonomik
degerlendirme calismasinda atorvastatin ile yapilan
birincil ve ikincil korunma maliyet etkinlik ¢oziim-
lemeleri 6zetlenmisgtir."? Bu caligmalarda ¢ogunlukla
atorvastatin tedavisi maliyeti, genel kabul goren kur-
tarilmig yasam yil1 bagina maliyet esiklerinin altinda
kalmakta yani maliyet-etkin goriinmektedir. Bu tiir
caligmalarda izlem siiresince elde edilen verilerin
uzun déneme projeksiyonu yapildigindan bir miktar
belirsizlik olmasi en biiyiik kisitlilik gibi goriinmek-
tedir.

Sonug

Bugiine kadar atorvastatin ile yapilmis olan ¢alis-
malar bu ilacin birincil korunmada da kesin yeri oldu-
gunu ortaya koymustur. Kargilagtirmali caligmalarda
da bu ilacin diger statinlere kars1 bazi iistiinliikleri ve
maliyet etkin oldugu gosterilmigtir. Artik tartigma-
larin tedaviye baglanmali m1 noktasindan ne zaman
baglanmalidir noktasina kayma zamani gelmistir.
Yeni caligmalar birincil korunmanin 6nemini arti-
rarak statin tedavisi baglama endikasyonlarini genis-
letebilir. Yakin gelecekte yenilenecek olan korunma
kilavuzlarinin da bu yeni bulgularin 1s1g1nda yeniden
diizenlenmesi beklenmelidir.
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