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研究背景及⽬目的

!⾼高胆固醇⾎血症患者尽管接受了了最⼤大耐受剂量量下的其他降脂
疗法（如他汀、PCSK9i等），若没有达到指南推荐的LDL-
C⽬目标⽔水平，仍增加了了ASCVD的⻛风险。存在严重的⾼高胆固
醇⾎血症的患者中，多数患有杂合⼦子家族性⾼高胆固醇⾎血症
（HeFH），此类患者ASCVD⻛风险更更⾼高。

!本研究的⽬目的旨在评价应⽤用Evinacumab静脉注射（IV）/⽪皮
下注射（SC）两种⽅方式下治疗的有效性和安全性。



研究⽅方法

!本研究为随机双盲实验，

!⼊入组患者需满⾜足如下条件：
①LDL-C≥70mg/dL且合并有ASCVD或者LDL-C≥100mg/dL不不合并ASCVD的
HeFH患者/⾮非HeFH患者；
②所有患者需接受能耐受最⼤大剂量量下他汀（或联合依折⻨麦布）治疗4周；
③接受PCSK9i治疗的患者，需预先降脂治疗⾄至少8周。



静脉注射⽅方案（如下图）：共
纳⼊入109名患者，随机以1:1:1
⽐比例例根据Evinacumab⽤用量量分
为3组（15 mg/kg Q4W, 5 
mg/kg Q4W, 安慰剂组 
Q4W）。⾸首先进⾏行行24周双盲
治疗，后进⾏行行48周开放标签
治疗且后续Evinacumab⽤用量量
调整为15 mg/kg Q4W。

试验设计



⽪皮下注射⽅方案（如下图）：共纳⼊入
163名患者，随机以1:1:1:1⽐比例例根
据Evinacumab⽤用量量分为4组
（450mg QW; 300mg QW; 300mg 
Q2W; 安慰剂组 QW）。

试验设计



Baseline Characteristic



IV组LDL降幅

静脉注射途径
! 3组患者在基线时LDL-C平均⽔水平接近
! 患者群体以中年年患者为主且⼥女女性⽐比例例略略⾼高。
! 与基线数据相⽐比，15 mg/kg Q4W组LDL-

C⽔水平降低了了49.9%；5 mg/kg Q4W组
LDL-C⽔水平降低了了23.5%。

! 与安慰剂组相⽐比，15 mg/kg Q4W组和5 
mg/kg Q4W组LDL-C⽔水平分别降低了了
50.5%、24.2%。



对于其他⾎血脂指标，患者在接受治疗16
周后也存在不不同程度的下降，且15 
mg/kg Q4W组下降幅度更更加明显。

IV组其它⾎血脂指标降幅



安全性⽅方⾯面，两组使⽤用Evinacumab治
疗的患者中发⽣生的严重⽤用药后不不良事
件（TEAE）分别为6例例（16.2%）和2
例例（5.6%），两组均未发现因TEAE
导致的死亡。

IV组安全性



! 4组患者在基线时LDL-C平均⽔水平接近
! 患者群体以中年年患者为主且⼥女女性⽐比例例略略⾼高
! 每组中HeFH患者⽐比例例均＞70%。
! 与基线数据相⽐比，450mg QW组LDL-C⽔水
平降低了了47.2%；300mg QW组LDL-C⽔水
平降低了了44%；300mg Q2W组LDL-C⽔水
平降低了了29.7%。

! 与安慰剂组相⽐比，450mg QW组LDL-C⽔水
平降低了了56%；300mg QW组LDL-C⽔水平
降低了了52.9%；300mg Q2W组LDL-C⽔水平
降低了了38.5%。

IC组LDL降幅



! 对于其他⾎血脂指标，患者在接受治疗16周后
存在不不同程度的下降，除Lp(a)在300mg QW
组下降明显外，其余各指标以450mg QW组
下降幅度最为显著。

! 同时研究者推测，载脂蛋⽩白B、⾮非HDL胆固
醇、总胆固醇和⽢甘油三酸酯的剂量量或呈依赖
性降低，⽽而脂蛋⽩白(a)呈⾮非剂量量依赖性减少。

IC组其它⾎血指标降幅



药物安全性⽅方⾯面，⽪皮下注射发⽣生的⽤用
药后不不良事件各组⽐比例例低于静脉注射，
分别在300 mg QW和300 mg Q2W组各
发⽣生1例例因TEAE导致的死亡

IC组安全性研究



对各类⽤用药⽅方案集合⽐比较可以发现，
Evinacumab相较于安慰剂可明显降低
LDL-C的⽔水平，⽪皮下注射效果或优于
静脉注射。

IC/IV组LDL降幅⽐比较



! 本研究的第2阶段结果显示，Evinacumab可降低LDL-C以
及其他可导致粥样硬化斑块的脂蛋⽩白的⽔水平，且具有良
好的耐受性。

! 对于那些接受了了标准降脂治疗的难治性⾼高胆固醇⾎血症患
者，加⽤用Evinacumab可更更好地实现指南推荐的LDL-C⽬目
标⽔水平，可降低⼼心⾎血管事件⻛风险及全因死亡率。

结论




