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Anti-PCSK9 en 7 minutes chrono 
•  Baisser	le	LDL	est	bénéfique		
•  En	1	injection	par	15	jours	ou	30	jours,	les	anti-PCSK9	baissent	le	LDL	de	50	
à	60	%	et	sont	bien	tolérés	sans	effets	adverses	notables	

•  Les	anti-PCSK9	devraient	devenir	le	traitement	de	1ère	intention	

•  Le	suivi	dans	les	ETC	a	été	relativement	court	et	il	n’y	a	pas	eu	d’effet	sur	la	
mortalité	CV	ou	totale	

•  Le	prix	est	élevé	(>	450	euros	par	mois)	
•  Limite	les	conditions	d’utilisation	

•  Recos	et	AMM:	si	risque	et	LDL	non	à	la	cible	sous	statine	et	ézétimibe	ou	
si	contre-indication	statine	

•  DAP:	si	LDL	>	0,70	g/l	sous	statine	et	ézétimibe	en	prévention	secondaire	
• Contradictions	



Benefit grows with time…as long as you can 

Ference	B	et	al.	European	Heart	Journal	2017	doi:10.1093/eurheartj/ehx144	



An Academic Research Organization of 
Brigham and Women’s Hospital and Harvard Medical School
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Evolocumab
(median 30 mg/dl, IQR 19-46 mg/dl)

Placebo

59% mean reduction (95%CI 58-60), P<0.00001

Absolute reduction: 56 mg/dl (95%CI 55-57)

0,90	g/l	

0,30	g/l	



Événements indésirables dans l’étude FOURRIER 

Adverse	events,	n(%)	 Evolocumab		
(N	=	13,769)	

Placebo	
(N	=	13,756)	

Any		 10,664	(77.4)	 10,644	(77.4)	

Serious		 		3	410	(24.8)	 		3	404	(24.7)	

Though	to	be	related	to	the	study	agent	
and	leading	to	discontinuation	of	study	
regimen	

					
			226	(1.6)	

				
		201(1.5)	

Injection	site	reactions	*	 				296	(2.1)	 			219	(1.6)	

No	notable	differences	in	the	rate	if	AEs,	SAEs,	or	AEs		
leading	to	discontinuation	







France: AMM = remboursement 

Alirocumab		 Evolocumab		
§ En	association	à	un	traitement	
hypolipémiant	optimisé	chez	
l’adulte	avec	HFHe,	
insuffisamment	contrôlée	et	
nécessitant	un	traitement	par	LDL-
aphérèse.	

§ Chez	l’adulte	et	l’adolescent	à	partir	
de	12	ans,	ayant		une	HFHo	en	
association	avec	d’autres	thérapies	
hypolipémiantes.	



France: AMM = remboursement 
Alirocumab		

JO	du	28	Juillet	2020	
Evolocumab	

JO	du	30	Juillet	2020		

§  En	association	à	un	traitement	
hypolipémiant	optimisé	chez	l’adulte	avec	
maladie	CV	athéroscléreuse	établie	par	un	
antécédent	de	SCA	récent	(prévention	
secondaire)	et	qui	ne	sont	pas	contrôlés	
(LDL-C	≥	0,7	g/l)	malgré	un	traitement	
hypolipémiant	optimisé	comprenant	au	
moins	une	statine	à	la	dose	maximale	
tolérée.	

§  En	association	à	un	traitement	hypolipémiant	optimisé	
chez	l’adulte	à	très	haut	risque	CV,	avec	
hypercholestérolémie	primaire	ou	dyslipidémie	mixte,	
présentant	une	maladie	CV	athéroscléreuse	établie	par	
un	antécédent	d’IDM,	d’AVC	non	hémorragique	et/ou	
d’AOMI	symptomatique	(prévention	secondaire),	et	
non	contrôlés	(LDL-C	≥	0,7	g/l)	malgré	un	traitement	
optimisé	comprenant	au	moins	une	statine	à	la	dose	
maximale	tolérée.	

§  En	association	à	un	traitement	hypolipémiant	optimisé	
chez	l’adulte	avec	HFHe,	insuffisamment	contrôlée	et	
nécessitant	un	traitement	par	LDL-aphérèse.	



Les choix en prévention secondaire 
• Recos	ESC	:	pas	possible	si	LDL	inférieur	à	0,70	g/l	selon	AMM	France		

•  Évolocumab:	toute	prévention	secondaire	(140	mg	/15	jours)	
• Alirocumab:	SCA	récent	(75	à	150	mg/15	jours	ou	300	mg/30	jours)	

• Prioritaires:	
•  LDL	les	plus	élevés:	supérieurs	à	1	g/l	
•  Polyvasculaires		
•  Artéritiques	
•  Lp(a)	élevée	(>	120	nmol/l)	



Merci de votre attention 



Au cas où… 



AMM alirocumab 
Hypercholestérolémie primaire et dyslipidémie mixte  
adulte présentant une hypercholestérolémie primaire (hétérozygote familiale et non familiale) ou une 
dyslipidémie mixte, en complément d'un régime alimentaire :	
-	en association avec une statine seule ou une statine avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez 
les patients ne pouvant atteindre leur objectif de LDL-C, sous statine à dose maximale tolérée ou, 
- seul ou en association avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez les patients intolérants aux 
statines, ou chez qui les statines sont contre-indiquées. 
 
Maladie cardiovasculaire athéroscléreuse établie :	
adultes avec une maladie cardiovasculaire athéroscléreuse établie, pour réduire le risque 
cardiovasculaire en diminuant les taux de LDL-C, en complément de la correction des autres facteurs 
de risque :	
-	en association avec une statine à la dose maximale tolérée avec ou sans autres thérapies 
hypolipémiantes ou, 
- seul ou en association avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez les patients intolérants aux 
statines, ou chez qui les statines sont contre-indiquées. 



AMM évolocumab 
Hypercholestérolémie et dyslipidémie mixte :	
adulte ayant une hypercholestérolémie primaire (hétérozygote familiale et non familiale) ou une 
dyslipidémie mixte, en complément d'un régime alimentaire :	
en association avec une statine seule ou une statine avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez les 
patients ne pouvant atteindre les objectifs de LDL-C, sous statine à dose maximale tolérée ou, 
seul ou en association avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez les patients intolérants aux 
statines, ou chez qui les statines sont contre-indiquées. 
Hypercholestérolémie familiale homozygote :	
adulte et l'adolescent à partir de 12 ans ayant une hypercholestérolémie familiale homozygote en 
association avec d'autres thérapies hypolipémiantes.	
Maladie cardiovasculaire athéroscléreuse établie :	
adultes ayant une maladie cardiovasculaire athéroscléreuse établie (infarctus du myocarde, AVC ou 
artériopathie périphérique) pour réduire le risque cardiovasculaire en diminuant le taux de LDL-C, en 
complément de la correction des autres facteurs de risque :	
en association avec une statine à la dose maximale tolérée avec ou sans autres thérapies 
hypolipémiantes ou, 
seul ou en association avec d'autres thérapies hypolipémiantes chez les patients intolérants aux 
statines, ou chez qui les statines sont contre-indiquées. 



Benefit of EvoMab Based on 
Multivessel Disease 

Multivessel	Disease	

Months	after	Randomization	
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HR 0.70 
(95% CI 0.58-0.84) 

P<0.001 
9.2% 

12.6% 

Pinteraction=0.03 

Δ 3.4% 
NNT 29 

Evolocumab	

Placebo	 7.6% 
8.9% 

Δ 1.3% 
NNT 78 

No	Multivessel	Disease	

11%	RRR	
	

HR 0.89 
(95% CI 0.79-1.00) 

P=0.055 
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Sabatine	et	al.	Circulation	2018;	online	April	6	



ODYSSEY-Outcomes: Alirocumab and Vascular Disease 

Primary	MACE	endpoint	:	one,	two	or	three	vascular	beds	

Jukema	JW,	et	al.	J	Am	Coll	Cardiol	2019;74:1167-1176		



Bonaca	MP,	et	al.	Circulation.	2018;	137:	338-350	

FOURIER : MACE or MALE in patients with and without PAD 



19	

FOURIER: Risk of the Primary End Point in patients with Recent 
and Remote MI randomized to Placebo vs Evolocumab 

Gencer	et	al.	JAMA	Cardiol	2020;	May	20:	online	

(Recent	1-12	months,	Remote	>	12	months	prior	to	randomization)	

HR:	0.81	(95%	CI,	0.70-0.93)	
NNT3y	=	27	

HR:	0.92		(95%	CI,	0.84-1.01)	
NNT3y	=	91	



O’Donoghue	et	al.	Circulation	2019;	139:	1483-92	

FOURIER : Rate of cardiovascular events by Lp(a) levels  
and effect of evolocumab 



ODYSSEY-Outcomes: All-cause death by baseline 
LDL-C subgroup 

Steg et al. Circulation 2019; 140: 103-12 


