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GIRIS VE AMAC

Cagimizin énde gelen morbidite ve mortalite nedenlerinden biri olan atero-
skleroz, arter duvarinda erken yaslarda baslayarak daha sonraki yillarda gittikge
llerleyen dejeneratif degisimler olarak bilinmektedir. Aterosklerotik kalp hastalig
diger adiyla, Koroner Arter Hastahgi (KAH), gerek tlkemiz gerekse tum diinya icin
onemli bir saglik sorunu olarak onemini korumaktadir. GUnumizde, eriskinlerde
dunyada en vyiksek &lum  oran yaklagik %50 ile kalp hastaliklarindan
Kaynaklanmaktadir. Bunun da %56~70'i koroner arter hastaliklarina bagli olup
etyolojisinde 6n sirayr %92-95 oraninda ateroskleroz olugturmaktadir.

Yapilan ¢alismalarda aterosklerozun gérilme olasiligini artiran bir dizi faktor-
ler belirlenmistir. Bu calismalarda, aterosklerozun artiginin tesadifi olmadidi, cevre-
sel ve bireysel bir cok faktérin hastalikla yakindan ilgili oldugu gOGsterilmistir. Verileri
lyi degerlendiren Ulkeler, ozellikle Amerika Birlesik Devletleri strekli aydinlatici ve
uyarici programiart ile diyet aliskanhklarinin degistirimesi, dizenli egzersize verilen
Onem, sigara ve diger risk faktérleri ile yapilan mucadele sonucu énemli bir basari
saglayarak hastaligin gorulme oraninda buyuk dlsuUsler saglamislardir.

Aterosklerozun klinik bulgu ve semptomiari orta yasli ve daha buyuk yetiskin-
lerde ortaya ¢ikmasina ragmen, baslangic ¢ocukluga dayanmaktadir (1). Cocukluk
yaslarinda yapilan otopsi calismalarinda, aterosklerotik 6nci lezyonlar olarak bilinen
yagh gizgiler (fatty streak) ve fibréz plaklarin gelisimi gosterilmistir (2).

Eriskinlerde yapilan bir ¢ok galismada, antesedan risk faktorleriyle KAH ara-
sindaki iliski acikca gosterilmis olmasina ragmen, risk faktorleriyle bu yondeki iligki-
ler son yillarda giderek ¢ocukluk ¢adinda da blyuk bir nem kazanmistir (2,3).

Bu yaklagimi destekleyen nedenler soyle siralanabilir;
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1-Cocuklarda 10 ile 20 yas arasi gibi erken bir dénemde ilerlemis
aterosklerotik lezyonlarin varligini gosteren caligmalarla, KAH baslangicinin erken
yasta oldugunun tespit edilmesi,

2-Geng adolesanlarda antemortem risk faktorleriyle, koroner ateroskleroz
arasinda gugll bir iliskinin varliginin gosterilmesi,

3-Prospektif calismalarda, yuksek risk faktérlerine sahip gocuklarin bu ézelligi
cogunlukla erigkin yasta da koruduklarinin gosterilmis olmasi.

Aterosklerozisin gocukluk yaslarinda baslayip gelisen bir sure¢ oldugunun
tespiti ve buna yol acan risk faktdrlerinin genis epidemiyolojik calismalarla
gasterilmis olmasi, dikkatleri bu risk faktérlerinin onceden tespit edilerek hastaligin
onlenmesi veya yavaslatiimasina cekmistir. Bu asamada, koroner arter hastaligi icin
riskii Kisilerin duyarli ve gtvenilir yontemlerle tespiti sorunu géndeme gelmistir. Bu
konuda en kesin sonuglarin elde edilebilmesi igin ¢ocukluk yaslarindan baglayarak
uzun sureli prospektif calismalara gereksinim bulunmaktadir.

Ulkemizde ve yOremizde, gocuklarda risk faktorleri duzeyini belirlemek ve
standart referans degerleri tespit etmek icin yapilan ¢alismalar yeterli degildir.
Gelismis Gtkelerde, artik koroner kalp hastaliginin tedavisinden daha ziyade, énlen-
mesi hedef olmustur.Hastaligin birincil olarak Onlenmesi, kota risk faktorlerinin
olusumunun gocukluktan baslayarak engellenmesi ve erken tedavisiyle mimkanddr.

Biz de bu ¢alismada, Gaziantep il merkezindeki okul ¢agi cocuklarda, hiper-
tansiyon, obezite ve hiperkolesterolemi gibi 6nemli risk faktérlerinin duzeyini belirle-
mek ve bu cercevede saglikli hayat tarzi aligkanliklarinin kazaniimasi icin uygun

hedefler belirlenmesine katkida bulunmayi amagladik.



GENEL BILGILER

1T.ATEROSKLEROZ

Ateroskleroz ilk defa 1904'te Marchand tarafindan kullanilan, orta ve biyik
capl muskuloelastik arterlerde, kalinlagsma ve sertlesmeyi ifade eden bir deyimdir.

Ddnya Saghk Orgutt (WHO) aterosklerozu, "media'daki degisikliklerle birlikte,
arterlerin intimasinda lipidler, kompleks karbonhidratlar, kan ve kan Grtnlerinin
birikmesi, bad dokusu reaksiyonu ve kalsiyum oturmasi” olarak tanimlamistir,

Ateroskleroz, ¢esitli organlara kan akistinin bozulmasina yol acan bir hastahk
streci oldugundan, khnik olarak Kargimiza c¢ikan tablo, tutulan organlara gore
degisik olmaktadir. En sik aort, koroner, serebral ve alt ekstremite arterleri tutulur,
Koroner artelerin tutulumunda; angina, miyokart infartUsu, serebral arterlerin
tutulumunda; gegici iskemik ataklar, felg, alt ekstremite arterlerinin tutulumunda ise
intermittant topallama seklinde klinik sonuglar olusmaktadir (4).

Kardiyovaskuler hastaliklarin en 6nde gelen sebebi ateroskleroza bagli
Koroner Arter Hastaligidir (KAH). Son 20 ylldir KAH insidansinda, aterosklerozu 6n-
lemeye yonelik cabalar neticesinde, yaklasik ylzde 40'1ik bir azalma tespit edilmesi-
ne ragmen, halen bltin dunyada en énde gelen 6lim nedenlerinden biri olarak
sayllmaktadir (5,6). Johnson ve ark.(5), A.B.D'de yaptiklar calismada, 1960-1991
yllart arasinda periyodik kolesterol takibi sonuglarina gére yetiskinlerde genelde
plazma kolesterol miktarinda tedrici bir azalmaya bagli olarak KAH mortalitesinde de
azalma oldugunu géstermislerdir. Ancak halen, A.B.D'de yaklasik 5 milyon Amerikali-
nin semptomatik, milyonlarcasinin da asemptomatik KAH oldugu kabul edilmekte ve

her yil en az 540.000 kisinin bu hastaliktan éldugua bildirilmektedir (7).



Benzer durum diger batil endustrilesmis Ulkeler icin de s6z konusu olup, dunya
capindaki tibbi drneklere dayanilarak, Tarkiye'nin ekonomik gelismesi paralelinde
ulkemizde de kalp hastalklarina bagh o¢limlerin artacagini tahmin etmek guc
degildir. Yag ve kolesterol icerigi fazla besinlerin asiri tlketimine, asir sigara
kullanimina, obezite ve duragan bir yasam bigiminin benimsenmis olmasina bagi
olarak Turk toplumunun bir ¢ok kesiminde artan bir ateroskleroz olgusu
yasanmaktadir (4). Bu konuda Tirkiye'de yapilan bir ¢alismada, Turkiye genelinde
yetigkinlerde kalp hastali§i prevalansi %6.7, kadinlarda %7.3, erkeklerde %6.2
olarak tespit edilmistir. Kalp hastaliklarinda en biyuk payin %3.8'lik bir oranla
koroner arter hastaligina ait oldugu ve yasla giderek arttg gosterilmistir (8).

Bu gln aterosklerozun, yashhgin bir dodal sonucu oldugu kabul
edilmemektedir. Aterosklerozun 6ncu lezyonlarinin gocuklukta gésterilmis olmasi,
semptomlarinin orta ve ileri yasta gorilmesine ragmen, hastaligin ¢ocukluk caginda

basladigini ve gelistigini ortaya koymustur (1,9).

PATOGENEZ

Aterosklerozun etyopatogenezi halen tumayle aciklida kavusmamistir.
Endotel ve damar duvari zedeleyici etkenlerle, bunlara karsi gelisen tepkisel
reaksiyonlarin birlikte olusturdugu bir suireg olarak kabul edilmektedir.

Hiperlipidemili kisilerde aterosklerozun sik ve erken gortimesi,deneysel ¢alig-
malarda hiperkolesterolemi yaratilarak ateroskleroz geligtirilebilmesi ve aterom plad
lipid igerigi ile kan lipid profilinin benzerlik gdéstermesi ateroskleroz gelisiminde
lipidlerin majér etken oldugunu géstermektedir (10,11). Burada, ateroskleroz

gelisimiyle ilgili bazi hipotezler gézden gegirilip, lipidler , risk faktorleri baslig altinda



ayrintih olarak incelenecektir. Aterosklerozisin olusumu ile ilgili fipid infiltrasyon ve
endotel hasari olmak Gzere ikj hipotez ileri surdimastar (4,10,11).

Lipid infiltrasyon hipotezi- Aterojen lipoproteinlerin aterosklerotik lezyonlar

olarak bilinen kOplk hucre, yagh c¢izgi ve ilerlemis lezyonlarla iliskisininin
gosterilmesi lipid infiltraston hipotezini gundeme getirmistir  (11).  Kolesterol
tasinmasinda roly olan aterojen lipoproteinler LDL, B-VLDL ve Lp (a) olarak
bilinmektedir (1 7).

Aterojen lipoproteinlerin, direkt veya indirekt yolla arter duvarina lipid girisini
artirarak ayrica endotel , trombosit gibi hiicrelerin fonksiyonunu etkileyerek aterosk-
lerotik lezyonlarin baslamasina ya da ilerlemesine neden olmaktadirlar (10).

Lipoproteinlerin aterogenezdeki etkileri Sekil.1'de gésterilmistir,

SEKIL. 1 .Lipoproteinlerin Aterosklerozdaki Rolg
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Aterogenez olusumundaki en erken olaylardan biri plazma kolesterol (LDL-C)
artigsiyla endotel hicrelerine monosit tutunmasinin artmas| ve intimaya penetrasyon-
udur. Deneysel olarak ortamda yuksek LDL variginda endotel hicrelerinin
endositik  6zelliginin arttigr - gésterilmistir (12). Kemotaktik faktorler monosit
penetrasyonunu  artirmaktadiriar (10). Monositler arter duvarina girdikten sonra
fenotipik  6zelliklerini dedistirerek makrofaj halini aliflar. Bu esnada 6nemii
komponentlerinden  biri makrofajlar Gzerinde, asetil-LDL reseptoriniin  agiga
¢ikmasidir.Bir veya daha fazlg oldudu dutsuntlen bu reseptorlere avci reseptérier
(scavenger receptors) adi verilmektedir. Oksitlenmis modifiye LDL, dogdal LDL'den
on kat daha fazla bir hizla makrofajlar Gzerindeki avci resptérier aracihgla hizla
makrofajlar icine alinir ve lipid birikimiyle karakterize képuk htcreleri (foam cells)
olusur.

Plazmada artmis LDL etkisiyle, monosit tutunma ve penetrasyonu ile ayni
esnada intimal LDL artist da olur.Arter duvarinda bulunan bag dukusu elemantar;
(kollajen, glukozaminoglikan) LDL'yi ylUksek affinitede baglayarak ortamda kalis
suresini uzatmaktadirlar, Makrofajlardan aciga ¢ikan 15-lipoksijenaz'in ve sUperoksit
anyonlarinin LDL'nin in vivo oksidasyonuna aracilik ettigi kabul edilmektedir (4,13).
Endotel ve duz kas hicreleri tarafindan da LDL okside edilebilmektedir (10). Deney-
sel olarak antioksidanlarla ve lipoksijenaz inhibisyonuyla oksidasyonun
engellenebilecegi gosterilmistir (14). Aterogenezde oksitlenmis LDL'nin rolind ve
lezyonlardaki varhgini gésteren bir ¢ok aragtirma yapilmistir (13,14,15, ).
Oksitlenmis  LDL'nin aterosklerozun olusumu ve ilerlemesinde onemli etkilere
sahiptir, bu etkiler $Oyle siralanabilir (4,10,1 1,13, ):

1-Dolasimdaki monositler icin kemotaktiktir

2-Intimaya monosit penetrasyonunu artirir
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3-Doku makrofajlarinin hareketlerini inhibe edrek, subendotelyal araliga giren

makrofajlarin yakalanmasina ve oksitlenmis LDL ile daha uzun sdre inkibasyonuna

katkida bulunur

4-Endotel hicrelerinden kemotaktik faktér (MCP-1) ve koloni stimulan faktor
salinmasina neden olur

5-Sitotoksiktir:  hiicre tahribi ve o6lumune neden olarak aterogenezin
llerlemesine katkida bulunur, endotel hasar olusturur

6-Koroner arterlerin  direkt vazomotor Ozelliklerini  degistirerek sonraki

aterojenik progeslerin olusumuna katkida bulunur.

Diger aterojen lipoproteinlerden B-VLDL oksitlenerek ya da direkt olarak
makrofajlarda kolesterol birikimini stimdle ettigi, Lipoprotein(a)nin da bilesimi
agisindan LDL'ye benzediginden ayrica fibrinolizisi engellemesinin disinda ayn
yoila ateroskleroza neden oldugu kabul edilmektedir (4).

Ortamda koplk hicrelerinin yigilmasi ve pargalanmasiyla lipidlerin aciga
¢lkmasindan sonra yagl cizgiler olusur. Deneysel aterosklerozda lezyonlarin
progresyonu yaglh ¢izgi, fibréz plak ve kompleks lezyonlarin olusumu seklinde olup
insanlarda da durum benzerdir (11). Ancak yagh cizgilerin hepsinin fibréz plak
haline dénustp dénusmedigi sUpheli olmakla beraber, hiperkolesteroleminin
bulunusuyla yagh cizgilerin ilerleyerek daha komplike lezyonlarin olusumuna katkida
bulundugu goristi kabul edilmektedir (11). Hucre yikimi ve yapiminin devam ettigi
inflamatuvar surec sonunda, Kkalsifikasyon, (lserasyon ve tromboz olsumuyla

seyreden karakteristik lezyonlar gelisir (4,11).
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Endotelyal hasar hipotezi : Deneysel caligmalarda mekanik olarak

olusturulan endotelyal hasar neticesinde, arteryel lezyonlarin olustugu gésterilmistir.
Bu hipotez; hasarli endotel bélgesine yapisan trombositlerden trombosit blyime
faktorinan (PDGF,platelet derived growth factor) salinmi ve sonrasinda gelisen
reaksiyonlara  dayanmaktadir (10). Cesitli nedenlerle olugsan hasarli endotel
bolgesine trombositler yapisir. Trombositlerden potansiyel olarak aterojenik olan
PDGF salinir. Bu blyUme faktorlerinin monosit, diiz kas hicresi, endotel hiicresi gibi
digér arteryel hicrelerden de salindigi gosterilmistir .Bu blytime faktorleri, diz kas
hacrelerinin - proliferasyonunu  ve intimaya  gbgtine,  kollajen,  elastin,
glikozaminoglikan gibi ekstraselliler matriks elemanlarinin artisina yol agarak
modifiye-LDL yUkla makrofajlarin yerlesmesine zemin hazirlarlar. Neticede patolojik
aterosklerotik plaklar olusur (11).

Diger taraftan hasarli endotelden, vazodilatatér maddelerin yapimi ve
saliniminin azalmasi, damar diz kasinin tonik direnci ve luminal basincin artmasina
yol agarak, endotelin trombojenik niteligine katkida bulunur. Patolojik atarosklerotik
plak olusumu arttikga endotel hasari daha da artar ve bu kisir déngu zamanla klinik
bulgu veren, aterosklerotik kalp-damar hastaliklarina, bazan da hig semptom
vermeksizin mortal sonuglanabilen komplikasyonlara yol agar (16).

Sekil.2'de lipid infiltrasyon, Sekil.3'de endotelyal hasar hipoteziyle lipid

infiltrasyonu iliskisi gésterilmistir.



SEKIL.2.Lipid Infiltrasyon Hipotezi
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\L Plazma LDL
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Reseptorlerin Agiga Cikmasi

v

Kopuk Hicreleri
Yagl Cizgiler - » llerlemis Lezyonlar

SEKIL.3.Lipid Infiltrasyon ve Endotelyal Hasar Hipotezinin Aterogenezdeki Ortak Rolii

Endotelyal Hasar Yiiksek Plazma LDL
Trombosit Intimaya LDL
Adezyonu Infiltrasyonu

PDGF Salinimi Oksitlenmis LDL

+
Makrofaj

l
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l
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Hucre Proliferasyonu
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PATOLOJI

Yasla GOriilen Arter Yapisi Dedisiklikleri

Yasin ilerlemesiyle arter duvarinda intimal diz kas hicreleri ve bag
dokusunun artmasi sonucu intima kalinlagir. Normal arterlerin igerdikleri major
lipidler, serbest kolesterol, ester kolesterol ve fosfolipidlerdir. Yaslanmayla birlikte
fosfolipidlerde in situ sentezie artis gorulir. Kolesterol esterlerinin ise plazma
kaynakh olarak yasamin ilk onbes yili siresince arter duvarinda on kat arttigi kabul
edilmektedir. Bu artis plazma kolesterol seviyesiyle dogru orantili olmaktadir.
Apoproteinler agisindan arterlerin incelenmesi neticesinde yasla birlikte apo-B'nin
artigi, apo-A'nin ise 25 yasa kadar az cok sabit kaldigi, apo-A/apo-B oraninin
belirgin azaldi§ gésterilmistir (17).

Aterosklerotik Lezyonlar

Aterosklerozun patolojik gelisimi en azindan bes farkl yapiyla karakterize
edilmektedir (17). Bunlar sirasiyla ;
1-Saglam endotel altindaki erken lezyon bélgesinde monosit-makrofaj

klmelenmesi,

2-Ekstra ve intraseluler Iipiq ve lipoprotein birikmesi,

3-Lipid yGkIG képuk htcrelerinin formasyonu,

4-Arteryel dUz kas hicrelerinin proliferasyonu,

5-Bag dokusu matriks komponentlerinin sentezlenmesi.

Hastaligin erken safhasinda ilk U¢ olusum baskin iken, buna karsihk ilerlemis
lezyonlarda bu bes patolojik progesin hemen tum genellikle bulunur.

Gelisim basamaklarina gére tespit edilen aterosklertik lezyonlar yagli

cizgiler (fatty streaks), fibréz plaklar ve kompleks lezyonlardir.
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i-Yagh gizgiler (Fatty streaks): Yagh cizgiler en erken olusan diz veya
hafifce kabarik, damar duvarinda daralma yapmayan aterosklerotik lezyonlardir.
Intinada fokal olarak lipid yUklG az miktarda diz kas hicreleri ve makrofajlarin
Numelenmesi ile  karakterizedir. Lipid igerigi esas olarak in situ olarak sentezlenen
kolesterol (kolesterol oleat) esteridir (17,18,19,20). Bu lezyonlar irk ve cinsiyet
dyirimi yapmadan tum ¢ocuklarda infant déneminden itibaren baslar ve yasla birlikte
artar (9,21). Strong ve Mc Gill (1) yaslari 0-69 arasinda olan bireylerin otopsilerinde,
koroner arterlerde ilk on yilda nadiren, ikinci on yilda siklikla ve 20 yasindan sonra
hemen hemen tuminde yagh cizgileri tespit etmislerdir. Bu olusumlarin
aterosklerozun  prekirsord olduguna ve bazi yagl gizgilerin daha komplike
lezyonlar gelistirdiklerine inanilmaktadir (4). Yagl cizgiler potansiyel reverzibl
olugumlardir (18).

2- Fibroz Plaklar(FP): Aterosklerozun ilerlemis lezyonu genel olarak fibroz
plak olarak adlandirilir. Fibroz plaklar, makroskopik olarak genellikle sert, kabarik
ve beyaz gérundrler, yeterince blyUk olduklarinda dolasimi bozabilirler (20). Lipid
icerigi esas olarak kolesterol esterlerinden , ester»ifiye yag asidi olarak ta linoleik
asitten olusur. Fibréz plaklarin kolesterol ester kompozisyonu yagl ¢izgilerden farkli
olup, plazma lipoproteinlerinin (Ozellikle LDL'ye) igeriklerine benzemektedir. Bu da
kolesterol esterlerinin plazma kaynakli oldugunu gostermektedir (18). Mikroskopik
olarak ekstraselller lipid ve nekrotik hicre artiklarinin bulundugdu bir ¢ekirdek ve
bunlari gevreleyen gok sayida diz kas hicresi, kollajen lifler ve makrofajlari iceren
fibromUskuler bir tabaka veya kapsulden olusur (18,20). Strong ve Mc Gill (1), nadir
de olsa ilk fibrotik lezyonlarin ilk on yilda olustugunu, ikinci ve Gglncd on yilda siklik

ve miktaninin arttigini géstermislerdir,



Fibréz plaklarin, erkeklerde kadinlardan, aorta da ise koroner arterlerden
daha once ortaya ¢iktigi gésterilmistir (18).

3- Kompleks lezyonlar : Degisik derecede nekroz, tromboz ve ulserasyon
iceren kalsifiye olmus fibréz plaklardir ve siklikla semptomatik lezyonlardir (18,20).
Hucre OlumG ve onarnmi seklinde meydana gelen bu Kkisir déngu lezyonun
geniglemesine yol agar. Artan nekroz ve progresif olarak arter duvarinin zayiflama-
siyla intimada yirtiimalar olusabilir bu da anevrizma ve kanamayla sonuglanir (18).
Endotel hicrelerinin kaybi ve hicre yikintilarinin kan dolagimina ag¢ik bir duruma
gelmesiyle kompleks durumlar Glserlesebilir. Bu da bu bolgeye trombositlerin
yapismasina, fibrin birikimine ve trombus olusumuna yol agar. Trombus arteri ciddi
sekilde tikayabilir yada olusan emboli daha uzaktaki bir arteri tikayarak klinik

tablolarin olugmasina yol agabilir (19).

2.KORONER ARTER HASTALIGI RiSK FAKTORLERI

Son yillarda gelismis Ulkelerde Koroner Arter Hastaligi (KAH) insidansi alinan
ciddi dnlemlerle azalirken, bati yasam tarzini benimseyen gelismekte olan tlkelerde,
giderek artmaktadir (4,20).

Risk faktorleri kavrami, KAH insidansini aragtirmak igin yapilan epidemiyolojik
calismalanin rehberliginde gelismistir (22,23,24,25). Ateroskleroz gelisen bireylerde
genél populasyondan daha siklikla bulunan bu durum ve aligkanliklar, koroner arter
hastaligi risk faktorleri olarak adlandiriimistir. Altmisbes yasindan énce KAH olan
bireylerin ¢odu bu faktérlerin bir veya birden fazlasina sahiptir (20). Bunlardan en

potent bagimsiz risk faktérieri; hiperkolesterolemi, hipertansiyon ve sigaradir (18).
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Yapilan calismalarda, postmortem aterosklerotik lezyonlarin® miktariyla
artemortem  risk faktorleri arasinda guglG bir iliski tespit edilmigtir (2,24,25).
Alerosklerozun  ilerlemesine yol agan yanlis yasama aliskanhiklar cocukluktan
Koken almakta ve gocukluktan itibaren erigkinlie tasindigindan, bunlarin erken
tespitinin ve tedavisinin KAH'nin énlenmesinde énemi blyuktur.

Gesitli toplumlarda yapilan arastirmalarla saptanan ve genel kabul géren risk

faktorleri agsagiya ¢ikanimistir (3,4,8,24,26,27,28,29,30,31,32)

| - Degistirilemeyen risk faktorleri
1-Yas
2-Cins

3-Genetik Predispozisyon (Ailede erken koroner kalp hastahdi varligi)

l-Deqistirilebilir risk faktorleri

1-Satlire yag ve kolesterolden zengin diyet
2-Hipertansiyon
3-Diabetes Mellitus
4-Sigara
5-Hiperlipidemiler
6-Obezite
- 7-Fiziksel Inaktivite

8-Emosyonel stres ve sahsiyet tipi

I-Degistirilemeyen Risk Faktérieri :

1-Yag

KAH insidansi her iki cinsiyette ilerleyen yasla birlikte progresif olarak
artmaktadir (8,33). Her ne kadar yas ile kuvetli bir baglantisi olmasina ragmen, KAH
yagslanmanin kaginilmaz bir sonucu olarak dustntlmemektedir. Aterosklerotik
lezyonlar yas ile birlikte arttigindan, erkekler icin 45 yas ve Ustl, kadinlar igin 55 yas

ve Ustl risk faktorl olarak kabul edilmektedir (19,26). KAH orani ileri yasta geng
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yastan daha fazladir. Ancak geng yasta da KAH gelisebildigi icin, sadece yaslan-
manin degil bu stregte degisen lipid profili ve diger risk faktérierinin etkisi ile bu
birlikteligin arttigi kabul edilmektedir (17,26,29,32,33).

2-Cins

Koroner arter hastali§ji ayni yas kadinlara gore erkeklerde daha sik goézlenir
(8,19). Bu durum her yasta, kadinlarin erkeklerden daha yaksek HDL, 50 yasindan
Once ise daha diugtk LDL kolesterol seviyesine sahip olmalarina baglanmaktadir
(29). Premenapozal kadinlarda, LDL-C'Un erkeklerden daha dustik olmasi, dstroje-
nin  LDL reseptdr aktivitesini stimile etmesine bagll olup menapozdan sonra bu
reseptor aktivitesinin azalmasiyla, LDL-C'Un ylkselmesi sonucu kadinlarda da risk
artmaktadir (30,34). Postmenapozal kadinlara, kombine &strojen preperatlari
verildiginde, HDL-C miktari degismeden, total ve LDL-kolesterolde azalma sonucu
KAH insidansinin azalacag bildirilmektedir (34).

3-Genetik Predispozisyon

Bazi ailelerde, gevre etkenlerine baglanamayacak sekilde koroner arter has-
tahgl siktir. Bu ailelerde poligenik kalitimla gectigi dusunulen ana risk faktérlerinin
(diabet, hipertansiyon, hiperlipidemi gibi) sik olmasinin da riski artirdigina inaniimak-
tadir (35). Yanagi ve ark.(36), hiperkolesterolemili cocuklarin ebeveynlerinde,
hiperkolesterolemi oranini kontrol grubundan yiiksek bulmuslar, hiperkolesterolemi-
nin nedenleri arasinda genetik faktérlerin 6nemli oldugunu belirtmiglerdir. Morrison
ve ark. (37), hiperlipidemi saptadiklari ailelerin cocuklarinda ve yakin akrabalarinda,
kontrol grubuna gére anlamli olarak artmis hiperlipidemi saptamis ve ortak kullanilan
ev ve gevresel faktorlerin bunu kolaylastirdigini ileri sirmasglerdir. Arastirmalarda,
erken KAH tanisi almig hastalarin yakinlarinda, diyet ve benzeri aliskanliklar ayni

oldugu halde kontrol grubuna gére  hiperlipidemi ve hipertansiyon sikhiginin Gg kez
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daha fazla goraldagu, cocuklarin kolesterol dlzey lerinin ailedeki kolesterol
duzeyleriyle ilgili oldugu, anjiografik olarak koroner arter hastaligi tespit edilmis
Kigilerin gocuklarinin %50'sinde anormal lipid profili bulundugu gosterilmistir (19,38).

Babalari erken yasta miyokard infarktist  gegirmis ¢ocuklarda, kontrol
grubuyla kargilastirnldiginda, ortalama total ve LDL-kolesterol degerlerinin ¢nemli
derecede daha yiksek oldugu gézlenmistir (31 ,39,40,41).

Il-Degistirilebilir Risk Faktérleri:

1- Sature ya§ ve kolesterol'den zengin diyet

Yaglar vicudun enerji deposunu olusturan temel besin égelerinden biridir. Bu
enerji tasarrufunun yaninda, diyetle alinan yaglar hem vicutta sentezlenemeyen
esansiyel yag asitlerinin hem de yagda ¢ozinen vitaminlerin vicuda alinmasini
saglarlar(42).

Yag asitleri bilesimlerindeki karbon sayisina ve karbonlar arasinda hidrojen
eksikligi ile ¢ift bag bulunup bulunmamasi ve bunlarin sayllarina goére siniflandirilir,
Yag asidinde 6'dan daha az karbon bulunanlar kisa, 6-10 karbonlular orta, 12'den
¢ok karbon bulunaniar uzun zincirli olarak bilinir. Cift bag bulunmayanlar "sature", bir
¢ift bad bulunanlar ‘monoansatire”, iki ve daha cok ¢ift bag bulunanlar
‘poliansatlre” yag asitleri olarak adladirilir. Poliansatire yag asidleri iki guruba
aynhr.llk cift bag Uguncl karbonda olanlar ‘omega-3" veya "n-3" altinci karbonda
olanlar "omega-6" veya "n-6" olarak gruplanir. Besinlerde en ¢ok bulunan satire yag
asitleri, palmitik ve stearik, monoansatire yag asidi oleik, poliansatire yagd asidi
linoleik ve linolenik asittir (42). Poliansature yaglar vicutta sentez edilmeyip
yalnizca bitkilerden alindi§i icin bunlara esansiyel yag asidleri denmektedir. Bunlar
plazma total ve LDL kolesterol seviyelerini azaltirlar ancak HDL miktarinda dusmeye

neden olurlar. Ancak baliklarda bulunan n-3 yag asidinin serum total, VLDL, LDL
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kolesterol,  trigliserid  miktarini  azaltici,  prostasiklin olusumunu  artirarak
vaizodilatasyon yapici, endotelyal PDGF yapimini inhibe edici ve antiagregan
ctkilerinden dolay! antiaterojenik oldugu ileri strilmektedir (43). Eskimolarda KAH
sikhiginin az olmasi da balik tiketimine baglanmaktadir (44). Diyetle alinan yaglarin
serum lipidleri Gzerindeki ekisi yagin cinsi ile ilgili olarak dedismektedir (43). Sature
yaglar, hiperkolesterolemik etkilidirler, plazma LDL-C miktanini  artirirlar  ve
trombojenik etkiler gosterirler (43). Monoansatire yaglar, poliansatiire yaglar gibi
plazma kolesterol ve LDL dlzeyini azaltmakta ancak bunlardan farkli olarak plazma
HDL dtzeyini dustrmemektedirler (43).

Kolesterolin ¢odu diyetle alinmasina ragmen gerektijinde timua vicutta
asetil-CoA'dan sentezlenebilir (45). Kolesterol kortikosteroidler,seks hormoniari,
safra asitleri gibi steroidlerin 6n maddesidir. En ¢ok yumurta sarisi, e, karaciger,
beyin gibi hayvansal kékenli besin maddelerinde bulunur (46). Diyetle alinan
Kolesterolun silomikron kalintisini artirdidi ve LDL reseptér sentezi ile aktivitesinde
azalma yaparak serum LDL-C seviyesinde artmaya neden oldugu kabul edilmektedir
(43).

Kolesterol, satlre yagdan zengin bir diyetin, kan kolesterol ve lipoprotein
seviyelerini artirarak KAH igin risk faktort olusturdugu gésterilmistir (23,47,48,49).
Bati tipi beslenme olarak bilinen ( sature yag, hayvansal protein ve koleseterolden
zengin diyet) beslenme tipiyle beslenen Ulkelerde, serum kolesterol yuksekligiyle
orantilt olarak KAH'nin da sik gézlenmesi diyetin major risk faktorl olarak énemini
oftaya koymustur (44,47 ,50).

Deneysel ¢alismalarda, doymus yag ve kolesterolden zengin diyet verilerek
hiperkolesterolemi ve erken arteryel lezyonlar olusturuimus, diyet diizenlemesiyle bu

lezyonlarin geriledigi gézlenmistir (4,51,).
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Sosyoekonomik duzeyi farkli tlkelerden, gesitli gruplar Gzerinde yapilan ¢alis-
malarda, bati tipi beslenmenin hakim oldugu Glkelerde, karbonhidrat tiketiminin faz-
la oldugu Ulkelere gore daha yuksek total ve HDL kolesterol seviyesi gozlenmis, tot-
al kolesterol seviyesi ile doymus yagd alimi arasinda pozitif korelasyon bulunmustur
(23,47).

Erigkinlerde,dietek kolesterol ve yag aliminin kisitianmasiyla LDL-C'Un dustu-
gu ve KAH sikhiginin azaldigi bilinmektedir. Benzer sekilde yiksek LDL-C seviyesine
sahip gocuklara, doymus yag ve kolesterol icerigi dusik diyet verilerek, LDL-C'Un
dustaga goézlenmistir (50). Son yillarda, endustrilesmis Ulkelerde KAH'na bagh
olumlerin azalmasinin, populasyon genelinde diyet ahskanliklarimin ( sattre yag ve
kolesterol tlketiminin azaltiimasi ve ansatlre bitkisel yad tuketiminin artmasi )
degismesine baglanmasi, diyetin serum kolesterol kontroliinde ve risk azaltiimasin-
da dnemli bir faktér oldugu gérasunu desteklemektedir (52,53).

Batin bu bilgiler neticeside, poliansatlre, monoansatire ve sature yadlarin
dengeli aliminin, poliansattre yagdlarin bir kisminin balik yadindan karsilanmasinin,
koroner arter hastaliklarindan korunmada énem tasiyacadi agiktir (42).

2-Hipertansiyon

YUksek kan basinci, major bir risk faktérl olarak bir ¢ok ¢alismada incelen-
mistir (8,22,28,32,54,55,56,57).Tespiti ve tedavisinin kolay olmasindan dolay! dnemli
bir risk faktéraddr. Hipertansiyon aterosklerotik lezyonlarin hem baglamasina hem
de ilerlemesine katkida bulunmaktadir (57). Cocukluktaki ylksek kan basincinin
erigkin dénemde de devam etme egiliminde oldugu gézlenmistir (54). Bogalusa
caligmasinda (2), 35 kisinin otopsi incelemesinde, koroner arterlerde fibroz plak
olusumuyla hipertansiyon arasinda pozitif bir iliski gésteriimis ve hipertansiyonun

KAH igin kesin risk faktért oldudu bildirilmistir. Framingham ¢alismasinda hem
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sistolik hem diastolik kan basinci yiksekliginin KAH insidansini artirdigj gozlenmistir
(69). Diger taraftan, hipertansiyon KAHna bagli mortaliteyi de artirmaktadir (58).
Hipertansiyonun ateroskleroz olugumundaki etkileri séyle siralanabilir (20,32,59):

-Katekolamin sekresyonundaki ve arter igindeki basing artisi kolesterolun
arter duvarina giriginde artisa yol agmaktadir,

-Hipertansiyonlu hastalarda kontrol grubuna gére daha yiksek total kolesterol
- duzeyi ve daha yUksek T.kolesterol/HDL-C orani bulunmaktadir,

-Endotel hucrelerinde hasar sonucu, endotel permeabilitesinde artis ve
trombosit toplanmasina neden olmaktadir.

Gocukluk yas grubunda hipertansiyon tanisi  koyabilmek igin degisik
zamanlarda en az Ug yUksek olgumun tespiti gerekir. Bir kez kan basincini yiksek
tespit etmek yeterli degildir. Kan basinci, oturur durumda uygun mansonla u¢ defa
olgllip son ikisinin ortalamasina goére degderlendirimelidir. Kan basinc
dlgmlerinde, yas ve cinsiyete gére hazirlanan nomogramlara gére %95 persantil
ve Uzerindeki degerlerin hipertansiyon olarak kabul edilmesi énerilmistir (60).

3-Diabetes Mellitus (D)

Diabetik hastalarda risk faktorleri ve kardiyovaskiler hastalik insidansi daha
yUksektir (61,62). DM'lu hastalarda, diabetik olmayanlarla karsilastirildiginda
miyokart infarktasu insidansi 2 kat, KAH insidansi ise 3 kat artmaktadir (18,63).

Hiperlipidemi diabetin biyokimyasal 6zellikleri arasinda sayiimaktadir. Lipid
degisiklileri silomikron, VLDL-C, trigliserid seviyesinde artis ve HDL-C seviyesinde
azalma seklindedir (62,63,64).

Hipergliseminin bizzat aterojenik rolt oldugu tespit edilmemesine ragmen
ateroskleroz patogenezinde etkili olabilecedi dusuntimektedir. Uzun sire glikoz

temasina maruz kalan dokularda cesitli proteinler glikozla birlesir. Glikozillenme
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denen bu olay sonunda, arter duvarindaki proteinlerin, lipoproteinleri yakalama
ozelligi artar, bu da oksitlenmeyi artirarak aterosklerotik progeslerin baslamasina
katkida bulunur (63). Instline badimli olmayan diabetiklerde karsimiza c¢ikan
hiperinstlineminin de arter duvarina lipid girigini artirdigina inanilmaktadir (62).

4- Sigara Kullanimi

Sigara potent bir KAH risk faktori olarak kabul edilmektedir (22,24,25).
Sigaranin KAH mortalite ve morbiditesine etkisi ¢esitli calismalarda gosterilmistir (2,
20,24). Sigara igenlerde, igmeyenlere gére koroner arter hastaligi G¢ kat daha sik
gozlenmektedir (65). Ayrica sigaranin birakiimasiyla risk azalmasinin yaninda, bir
yllda hi¢ sigara igmeyenlerin sahip oldugu riske inilecegi bildirilmistir (18).

Sigaranin  ateroskleroz olusumunda, olusturdugu lipid degisikliklerinden
bagka mekanik ve metabolik etkileri de bulunmaktadir (20,24). Bu etkiler sunlardir;

1-Nikotinin etkisiyle sempatik aktivasyon ve katekolamin saliniminda artma ile
kalp hizi ve kan basinci yukselir, miyokardin oksijen tiketimi artar, koronerlerin
oksijenlenmesi azalir. 2-Hemoglobindeki oksijen ile artmis karbon monoksitin yer
degisimine bagli olarak, dokularin oksijenlenmesinin  bozulmasina ve endotel
hlcrelerinde hasar olugsmasina neden olur.

Sigara igenlerde serum total, LDL-C ve trigliserid duzeyinde artis, HDL-C
duzeyinde azalma gozlenmektedir (58,66). Yaslari 15-34 arasinda olan Kisilerin
otopsilerinde, ilerlemis aterosklerotik lezyonlarla sigara igimi arasinda gucll bir
iligki varh@i tespit edilmistir (24). Pasif olarak sigaraya maruz kalmanin da HDL-C
dazeyini daslrdagu izlenimi bulunmakta olup, sigaranin birakilmasi HDL-C dizeyini

yukseltmekte ve KAH riskini azaltmaktadir (67,68).



S-Hiperlipidemiler

Lipid metabolizmasi, viicudun total enerji tasarrufuna karisan kompleks bir
metabolik progestir. Kanin primer lipid bilesenleri, hem diet kaynakli hemde viicutta
sentezlenen, kolesterol, trigliserid ve fosfolipidlerdir. Normal bireylerde plazma lipid
Konsantrasyonu dar bir fizyolojik aralikta degisirken, konsantrasyondaki patolojik
degisiklikler, cevresel etkenlerin ve genetik faktoérlerin bir sonucu olarak olusmakta-
dir.Bu konuda esas ilgi, kronik hiperlipidemi ve artmis kardiyovaskaler hastalik ara-
sindaki birliktelik Gzerinedir. Elde edilen deliller, bu birlikteligin diger acilardan
normal bireylerde, asir doymus yag ve kolesterol iceren bir diyetin kronik aliminin
bir sonucu ya da lipid metabolizmasindaki monogenik ya da daha sikliklikla poli-
genik herediter bozukluklarin ve kronik agirt alim arasindaki etkilesimin bir son
Urlnd olarak olusabildigini gOstermektedir. Bu gun lipid metabolizmasindaki genetik
anormalliklerin godu cocukluk veya adblesan donemde kan lipid analizleri ve
spesifik hucre reseptorleri, enzim - aktiviteleri, apolipoprotein élctm caligmalariyla
gosterilebilmektedir (69),

Bir veya daha fazla lipoproteinin metabolik yolunda genetik anormallikler
kolesterol, trigliserid veya her ikisinin seviyesinde artis olusturabilir. Bununla birlikte
bir gok bireyde kolesterol seviyesini yUkselten esas faktor, asiri miktarda doymus
yag, kolesterol ve total enerji alimiyla ilgili diet aliskanhklaridir .

Hiperlipideminin bir risk faktéry olarak énemi ve basta kolesterol oimak Uzere
plazma lipid duzeylerinin dismesi ile KAH riskinin azaldigi cesitli ¢alismalarda
vurgulanmis oldugundan aterosklerozun olusum mekanizmasini anlayabilmek icin
vlcutta  lipid  transportunun biyokimya ve fizyolojisinin  gok iyl bilinmesi

gerekmektedir.



PLAZMA LIPOPROTEINLERI VE GZELLIKLERI:

Lipidler, suda ¢6zlinmediklerinden kanda lipoprotein partikdileri halinde
taginirlar.  Lipoproteinler iki ana kisimdan olusmustur: trigliserid ve kolesterol
esterlerini igeren hidrofobik ic kisim bunu cevreleyen fosfolipidler ve proteinlerden
(apoproteinler) olusan hidrofilik dis kisim. Once lipoprotein gruplarini genel olarak
ele alip, daha sonra da apoproteinlerin ézelliklerine deginilecektir. Plazma lipopro-
teinleri  yodunluklari ve elektroforetik o6zelliklerine gore bes majér grupta

siniflandiriimistir (70,71).

1-Silomikronlar

2-Cok DUstik Dansiteli Lipoproteinler (VLDL)
3-Ara Dansiteli Lipoproteinler (IDL)

4-Daglk Dansiteli Lipoproteinler (LDL)
5-Yuksek Dansiteli Lipoproteinler (HDL)

Plazma lipoproteinlerinin g“enel ozellikleri Tablo 1'de 6zetlenmistir.

1-Silomikronlar : Esas iglevleri disardan alinan kolesterol ve trigliseridierin
metabolize edilecekleri veya depolanacaklari dokulara tasinmasidir. Cogunlugu
trigliserid olmak Gzere adirliklarinin %99'unu lipidler olusturur (70).

Normalde silomikronlar kandan hizla temizlenirler ve aclik kaninda bulunmaz-
lar. Gilomikron kalintilarinin aterojenik oldugu dustntlmektedir (11). Bu nedenle
kandan temizlenmesinin gecikmesi istenmez. Kalinti partikGllerinin temizlenmesinin
gecikmesi damar endoteline zarar verebilmekte ve ateroskleroza zemin hazirlayabil-
mektedir (71).

2-Gok Diiglik Dansiteli Lipoproteinler (VLDL): Agirhklarinin %90'n1 lipidler,
bunun da yarisindan ¢ogunu trigliseridler daha az kismini da kolesterol olusturur
(70). Ylzey olugumlari apoB-100, apoC ve apoE ile fosfolipittir. VLDL'lerin islevi

karacigerde sentez edilen endojen trigliseridler ve kolesteroliin diger dokulara



taginmasidir. Katabolizmast periferik dokuda lipoprotein lipaz ile olusur. VLDL'nin
yaklasik %50'si LDL'ye ¢evrilir, geri kalan %50'si ise VLDL artiklari ve IDL olarak
dogrudan karaciger tarafindan temizlenir (4,71). VLDL yUkseklidi erken aterosklero-
zise neden olabilmektedir (20).

3-Ara Dansiteli Lipoproteinler (IDL): Major lipid igeridi kolesterol esterleri ve
trigiseridlerdir. IDL VLDL'nin enzimatik olarak pargalanmasinin Grunadir. Metaboliz-
masi ya karaciger tarafindan reseptor aracili yolla alinarak ya da hepatik trigliserid

lipaz tarafindan LDL'ye dénUsturllerek olur (71). IDL aterojen olarak kabul ediimek-

tedir (20).
Tablo 1.Plazma lipoproteinleri ve ozellikleri (4,69)
Sinif | Yogunluk Elektroforetik | Kaynak Baslica Baglica Yanlanma | Fonksiyon
{gr/ml) Mobilite Lipidler Apoproteinler | Zamani
Silomikron| «q g5 Qrijin |.Barsak Trigliserid B-48, AC Sdk Diet
yaglarinin
dokulara
tasinmasi
Silomikron| <1.006 Orijin Trigliserid C, B48 E 10dk Kolestgrolﬂn
Kalintilan Silomikron | Kolesterol karacigere
tasinmasi
VLDL <1.006 Pre-f Karaciger | Trigliserid B-100, C,E | 2 Saat Endojen
Kolesterol trigliserid
tasinmasi
IDL 1.006-1.018 B VLDL Kolesterol B-100, E 2 Saat | LDL
Trigliserid prekurséru
LDL 1.019-1.063 [ DL Kolesterol B-100 4 Gun | Dokulara
kolesterol
fasinmasi
HDL 1.063-1.21 « Karaciger | Fosfolipid A CED 4 Gun Tersine
[.Barsak Kolesterol Kolesterol
taginmasi
Lp(a) (1.05-1.12 Pre-3 Karacider | Kolesterol B100, Apo a| 5Gun Fibrinoliz
inhibisyonu ?

4-Diisiik Dansiteli Lipoproteinler (LDL). Major lipid igerigi kolesterol ve
kolesterol esterleri olup, agirhdinin %45'1 kadar kolesterol igerir(70). Bu lipoprotein-
ler metabolik islevleri icin kolesterole ihtiyag duyan sinir dokusu, hicre membrani

gibi dokulara kolesterol tasir. Plazmadaki toplam kolesterolin %70' LDL'de bulun-
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maktadir. Kaynagi VLDL'dir. Tek proteini apoB-100'dir. Kandaki LDL'nin %75' 6zel
reseptorler aracihdr ile uzaklastiriir. Geri kalan LDL partiktlleri diger hucreler
tarafindan reseptor araciidiyla veya reseptér disi yolla metabolize edilir. LDL

reseptorlerinin sayisi sabit olmayip genetik eksiklikler, fazla doymus yag ve kolester-

ol alimi ve bazi ilaglarla degisebilmektedir (71).

Kandaki LDL dtizeyini etkileyen faktsrier:

Plazma LDL dizeyi iki ana mekanizma ile yukselebilir.

1- VLDL biyosentezinin artmasi: Diyetle fazla yag alimi.

2- LDL katabolizmasinin azalmasi: Karaciger ve karaciger disi dokularda
ortaya cikan LDL reseptor sayisinin azalmasi, ApoB-100 ile normal reaksiyona
giremeyen kusurlu LDL reseptérlerinin olmasi, LDL reseptdrleri ile reksiyona
giremeyen kusurlu apoB-100 bulunmasi (4).

LDL-C aterojenik olup, total kolesterol ve koroner kalp hastali§i arasindaki
korelasyon hemen tumuyle plazma LDL-C konsantrasyonuyla koroner kalp hastaligj
arasindaki korelasyondan ileri gelmektedir (72).

5-Yiiksek Dansiteli Lipoproteinler (HDL): Bu lipoproteinler karacigerde,
mide barsak sisteminde sentezlenir. Esit miktarda lipid ve apoprotein igerir.Temel
lipid icerigi fosfolipittir ve protein olarak ta apoA-l ,apoA-Il ve apok igerirler. Apopro-
tein komponentinin blydk bir kismi plazmada yikilan silomikron ve VLDL'lerden ak-
tarihr. HDL  partikallerinin HDL-2 ve HDL-3 olarak bilinen iki alt grubu vardir (73).
HDL'den LCAT (Lecithin Cholesterol Acyl Transferse) etkisiyle énce HDL-3, daha
sonra ayni enzim arciliiyla kolesterol ester yogunlugu artarak HDL-2 olusur (23).
Hepatik lipaz ile de HDL-2, HDL-3'e dénusturllebilmektedir. Bunlar iyi birer kolester-
ol alicisidirlar. Kadinlar erkeklerden daha yiiksek HDL-2 diizeyine sahiptir (20). Az
miktarda alkol tuketimi her iki alt grubu, fakat daha cok HDL-3'U artirmaktadir (71).

HDL dlzeyini etkileyen faktérler Tablo 2'de ¢zetlenmistir. HDL-C ytksekligi-



nin, KAM riskini azaltic bir faktor oldugu kabul edilmektedir (11,20,68). Amerika
Ulusal Kolesterol Egitim Programi (ANCEP) erigkin panelinde HDL yUksekligi

(60mg/dl Gzeri) negatif risk faktéra olarak kabul edilmistir (26).

Tablo 2. HDL duzeyini etkileyen faktsrier

Azaltaniar Artiranlar

Puberte (Erkekte) Ostrojenler

Androjenler Egzersiz

Progesteron Zayiflik

Obezite Alkol

Hipertrigliseridemi Hipertrigliseridemik llaglar
Sigara Familyal Hiperalfalipoproteinemi
Tip 2 Diabet

6-Lipoprotein(a) : Lp (a)nin lipid kompozisyonu LDL'ye benzemekte fakat
yapisinda apoB-100 ve karbonhidratlardan zengin apo(a) gibi iki farkl protein
icermektedir (4). Plazma kolesterolinin %15'inden azini tagimaktadir (20). Lp(a)
ylksekligi son arastirmalarda KAH icin bagimsiz bir risk faktér olarak kabul
edilmistir (71,74,75). Aterojenik etkisi aterosklerotik lezyonlara kolesterol tasimasi ve
trombozu kolaylastirici etkiéiyle aciklanmaktadir (4). Lp(a) ve plazminojenin yapisal
olarak birbirine benzemesinden dolayi, yuksek dederlerdeki Lp(a)nin dogal olarak
bulunan doku plazminojen aktivitesinin olusturdugu trombalitik etkiyi inhibe ettigi
kabul edilmektedir (71,74). Aragtirmalarda koroner arter hastalarinda Lp (a) duzey-

leri kontrol grubundan daha ylksek bulunmustur (74).

APOLIPOPROTEINLER VE OZELLIKLERI
Lipoproteinlerin protein kismi apolipoprotein veya apoprotein olarak bilinir.
Her bir lipoproteinde bir veya daha fazla apoprotein bulunur. Apoproteinler lipidierin

plazmada tasinmasi disinda lipid metabolizmasinda kritik rol oynayan enzimler igin
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kofaktor olarak ve lipoproteinlerin tanindigi reseptorler igin ligand olarak hizmet ed-
erler. Apolipoproteinlerin bazilari, integral apoproteinler olup yapidan uzaklastirila-
maz, digerleri ise serbest olup bir lipoproteinden digerine aktarilabilir (70).
Apoproteinlerin karakteristik dzéllikleri ve fonksiyonlari Tablo 3'te gosterilmistir.

ApoA: Esas olarak apoA-l ve apoA-ll adli  iki proteinden
olusur.Silomikronlarda da bulunmakla birlikte HDL'nin ana proteinindir. ApoA-l ve
ApoA-Il HDL'nin protein kitlesinin yaklasik %90'in olusturur. ApoA karaciger ve
barsakta sentezlenir. ApoA-l, kolesterol ve fosfatidilkolini sirastyla Kkolesterol
esterleri ve lizofosfatidilkoline dénustiren bir plazma enzimi olan LCAT'In potent bir
aktivatoradur (76). Kolesteroliin dokulardan uzaklastirimasi igin bu enzime ihtiyag
vardir. ApoA-Il'nin ise hepatik lipaz aktivasyonu yaptigi kabul edilmektedir (20).
ApoA'nin yikim yeri karaciger ve babreklerdir.

ApoB: Apo B'nin, karacigerde sentez edilip VLDL, IDL ve LDL'de bulunan
B-100 tipi ile barsakta sentezlenen B-48 tipi olmak Gzere iki tirG vardir. HDL
disindaki lipoproteinlerin majér proteinidir. ApoB-100, LDL'nin hicre yuzeylerinde
bulunan LDL reseprérieri tarafindan tanimlanmasini saglar. Boéylece periferik
dokulardaki kolesterol metabolizmasinin kontroliinde ¢ok o6nemli bir rol oynar.
ApoB-48'in bdyle bir etkisi yoktur (4). Ateroskleroz riski i¢in apoB duzeyinin, iyi bir
gosterge oldugu ileri strtimektedir (77,78).

ApoC: C-I, C-Il, C-Ill olmak Uzere (¢ ana proteinden olusmaktadir. Karaciger-
de sentez edilirler ve LDL harig diger biitun lipoproteinlerin yapisinda bulunurlar (4).
ApoC-l LCAT" , apoC-ll LPL'l aktive eder, apoC-lil ise LPL"I inhibe eder, LCAT"
aktive eder (76,78).

ApoD: HDL ve silomikronlarin minér protein igerigini olusturur.Kolesterol



esteri transfer proteini olarak dustnulmektedir (78). Ozellikle HDL'den VLDL'ye
kolesterol esteri verilmesi ve kolesterol, trigliserid alinmasinda roli vardir.

ApoE: Apo-E karacigerde sentez edilir ve immunokimyasal olarak tim lipo-
proteinlerde tespit edilebilir. Ug majér izoformu vardir (E-2,E-3,E-4). Apo-E silomik-
ron kalintilari ve IDL'nin karaciger hucrelerinde spesifik reseptérler yoluyla katabo-
lizmasinda énemli rol oynar (78).

Apo(a): Karacigerde sentez edilir ve Lp(a)'nin yapisinda apoB-100 ile disulfid
baglariyla baglanmis olarak bulunur. Yapi olarak ayni olmasa da plazminojene ben-
zemektedir.Bu benzerlikten dolayi plazminojenin fibrin eritici etkisini engelledidi ayri-

ca koroner arterlerde pihti olusumunu kolaylastirdi§i dustntimektedir (4).

Tablo 3.Plazma apoproteinlerinin 6zellikleri (4,69)

Apoprotein  Lipoprotein Molekil  Sentez Yeri Gorevi
Adichdi
(kDa)
A-| HDL, 28 Karaciger, LCAT Aktivatdri, HDL Reseptérii Igin
Silomikron |.Barsak Ligand
A-ll HDL, 18 Karaciger LCAT Inhibisyonu, Hepatik Lipaz
, Silomikron Aktivatori
A-lV Silomikron 45 I.Barsak LCAT Aktivatéri
B-100 VLDL, IDL, 500 Karaciger LDL Reseptérii Igin Ligand
LDL
B-48 Silomikron, 250 |.Barsak Yapisal Protein
VLDL, IDL
C-1 Silomikron, 6.5 Karaciger LCAT Aktivatori
VLDL, HDL
C-ll Silomikron, 10 Karaci§er Ekstrahepatik Lipoprotein Lipaz
VLDL, HDL Aktivatérii
C-lll Silomikron, 10 Karaciger Lipoprotein Lipaz Inhibisyonu
VLDL, HDL
D HDL 20 Karaciger, Tersine Kolesterol Tasinmasi .
[.Barsak
E Silomikron, 34 Karaciger, Reseptor Igin Ligand
VLDL, HDL Beyin, Deri,
Dalak
Apo(a) Lp(a) 500 Karaciger Yapisal Protein
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LIPOPROTEIN PARTIKULLERININ OLUSUMU VE METEBOLIZMASI

Plazma lipidlerinin lipoporteinlerle transportu  eksojen ve endojen olmak
uzere iki sistemde incelenebilir (45,46,70).

Eksojen lipid metabolizmasi : Diyetle alinan yaglarin intestinal ve pankrea-
tik lipazin hidroliziyle olusan serbest yag asitleri ve kolesterol barsak mukozasinda
sirastyla, trigliserider ve kolesterol esterleri haline dénlstaraldrler. Daha sonra apoA
ve apoB-48'le birlestirilerek silomikronlar olusturulur. Silomikronlar ¢ok miktarda tri-
gliserid, az miktarda kolesterol ve tasiyici proteinler igerirler. Lenf yoluyla ductus
thoracicus ve sonugta plazmaya karisirlar. Yeni sentez edilen silomikronlarda
apoB-48, apoA-I, apoA-IV (barsakta sentez edilen apolipoproteinler) bulunmaktadir.
ApoCl'ler ve apoE ise lenf ve kandaki diger lipoproteinlerden (6ncelikle HDL'den)
alinir. Silomikron kitlesinin cogunlugunu olusturan trigliseridler yagd dokusu ve kas
dokusunda kapiller endotel kenarinda lipoprotein lipaz etkisiyle hidrolize ugrar.
Acidga ¢ikan serbest yag asidleri ya trigliserid olarak yad dokusunda ya da
oksidasyon icin kas dokusunda depo edilir. Trigliseridlerini kaybederek kuigulen
silomikronlar, kolesterolden zengin silomikron artiklari (kahintilar) halini alirlar.
Lipoliz slireci sirasinda apoA ve apoC HDL'ye transfer olur. Geriye kalan silomikron
kalintilar karaciger tarafindan alinip metabolize edilir. Silomikronlarin ylzeyindeki
apokE, kalintifarin plazmadan alinip karacigere transferinde énemli rol oynar.
ApoE'nin kusurlu olmasi kalintilarin karaciger tarafindan plazmadan alinmasi
islevini belirgin sekilde bozar (4,69,79). Eksojen ve endojen lipid metabolizmasi

Sekil 4'te sematik olarak gdsterilmistir.
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SEKIL 4. Eksojen ve Endojen Plazma Lipoprotein Metabolizmasi
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Endojen lipid metabolizmas: : Direkt plazmaya absorbe edilen orta zincirli yag
asidleri ve karbonhidratlardan olusturulan serbest yag asidlerinden, karacigerde
endojen olarak yapilan trigliseridler ile kolesterol esterleri, apoB-100 ve apoE

karacigerde birlestirilir ve VLDL olarak dolagima verilir. Ik olugan VLDL'ler apoC



icermeyip bunu plazmada HDL'den transfer ederler. Yapisindaki apoC-I sayesinde
kapiller endotel kenarinda lipoprotein lipaz (LPL) etkisiyle lipolize ugrayarak trigliser-
idleri kaybeder. Bu esnada bir kisim yuzey lipidleri ve apoC tekrar HDL'ye transfer
olur. Olusan VLDL artiklari ya karaciger tarafindan reabsorbe edilir ya da IDl'ye
yikilir. IDL kolesterol esterlerinden daha zengin ve trigliseridlerden daha fakirdir
(70). IDL'nin ylzeysel maddeleri, fosfolipidler, serbest kolesterol, apolipoproteinler
(apoB-100 harig) HDL'ye transfer olur. Boylece olusan IDL kismen karaciger tara-
findan LDL reseptéru araciligyla alinir, gogu ise hepatik lipazin etkisiyle trigliserid
icerigini kaybederek VLDL metabolizmasinin son urina olan, apoB-100 ve koles-
terol esterinden olusan LDL'ye donusur. LDL'nin yaklasik yarisi karaciger, diger
yarsi da ekstrahepatik dokular tarafindan elimine edilir (78,79). Bunun %85'i hicre
yUzeyinde bulunan LDL reseptdrieri araciligiyla olurken %15 reseptor etkilesimi
diginda metebolize edilir. Bu ikinci yolla LDL alan hucrelere scavenger (avct) hic-
reler denmektedir (70). Hucre icine alinan LDL lizozomlara tasinir burada apoB-100
amino asidlere, kolesterol esterleri ise kolesterol ve yag asidlerine hidrolize edilir.
Kolesterol etkilerinden biri kolesterol sentezinde hiz kisitlayict enzim olén HMG-CoA
redtktazi inhibe ederek kolesterol sentezini dizenlemektir. Ayni zamanda LDL
reseptor sentezini de azaltabilir. Hucre icinde asir kolesterol acylcholesterol
acyltransferase (ACAT) tarafindan reesterifiye edilerek kolesterol esterleri olarak
depo edilir (70).

Esas olarak fosfolipidler ve proteinlerden (apo-A, apo-E) olusan HDL,
olgunlagsmamis partiktller olarak karaciger ve barsakta sentez edilir. Bu partikllerce
periferik dokulardan alinan serbest kolesterol, yapida bulunan apoA-l etkisiyle
aktiflesen lecithin cholesterol acyltransferase (LCAT) tarafindan esterlestirilir, Bu

kolesterol esterleri daha sonra HDL'den cholesteryl esters transfer protein (CEPT)
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ile IDL'ye transfer edilir. IDL ve son Grand LDL'nin karaciger tarafindan alinmasiyla
doku kolesteroll karacigere taginmig olur. Ayrica bu kolesterol esterleri direkt HDL
reseptorleriyle de karacigere alinabilir. Bu kompleks olaylar "tersine kolesterol tagin-

mas!” olarak tanimlanmakta olup HDL'nin antiaterojenik rollnu agiklamaktadir (4,70).

LIPOPROTEIN METABOLIZMASI BOZUKLUKLARI

Hiperlipoproteinemiler, primer (genetik) ve sekonder olarak ikiye ayrilir.Hasta-
lik durumuna ve plazma lipid konsantrasyonunda degisimlere yol agan genetik 6zel-
likler; (1) spesifik apoproteinlerdeki , (2) hiicre membranlarindaki spesifik lipoprotein
reseptorlerindeki ve (3) lipolitik enzimlerin etkilerindeki genetik degisikliklerden kay-
naklanmaktadir (69). Primer hiperlipoproteinemi tanis icin sekonder nedenler ekarte
edilmelidir. Tablo 4'te primer hiperlipoproteinemi tipleri ve 6zellikleri gésterilmistir.

Tip-l (Eksojen Hipertrigliseridemi): Klasik hastalar konjenital olarak lipopro-
tein lipaz eksikligi olan ¢ocuk ve infantlardir.Otozomal resessif kalitimla geger ve
¢ok seyrek goralar. Silomikronlarin gok yavag temizlenmesi ile karakterize olup
anormal derecede ylkelmis silomikron seviyesi ile birlikte hipertrigliseridemi vardir.
VLDL seviyesi normal ancak LDL ve HDL'de bir azalma vardir (70). Hastaligin
degisik bir seklinde, lipoprotein lipaz igin kofaktor olan apoC-i eksikligi bulunmak-
tadir. Klinik bulgulari, tekrarlayan karin agrilari, ksantomlar, hepatosplenomegali,
lipemia retinalis olup en sik komplikasyonu akut pankreatittir. Diyetteki yag miktar
azaltilarak ve kompleks karbonhidrat orani artirilarak iyilestirilebilir. Artmis KAH riski
yoktur (69).

Tip-Il (Hiperbetalipoproteinemi): LDL reseptér defektine bagl olarak olusan
, Otozomal dominanat gegen bir bozukluktur (70) .Sik rastlanan ve artmis

ateroskleroz riskine sahip en énemli hiperlipoproteinemidir.Siklik heterozigot formda
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1/500dar (69). ki tipi bulunmaktadir. Tip-lla'da (Familyal Hiperkolesterolemi), LDL
ve kolesterol, Tip-llb'de (Familyal Kombine Hiperlipidemi) LDL, VLDL, kolestero! ve
trigliserid dtzeyleri artmistir. Heterozigot olanlarda ksantomlar ve koroner atero-
skleroz 30 yasindan sonra baglarken homozigot olanlarda siklikla 10 yasindan énce
baglamaktadir (20,69).Tani prenatal olarak konabilmektedir (78).

Tip-ll (Familyal Disbetalipoproteinemi): Cocuk ve addlesanlarda nadir
gortlen bu hastalik apoE-2 ve E-3 kusuruna bagl olarak olusur (70). Silomikron ve
VLDL kalintilarinin  artmasiyla karaterizedir. Hem koroner hem periferik arterlerin
ateroskleroz riski artmistir (19).

Tip-IlV (Familyal Endojen Hipertrigliseridemi): Otozomal dominant geger.
Endojen trigliseri_d ve VLDL sentezi artmistir, HDL ise siklikla normalden dusuktar.
Benzer tablo obezite, alkolizm, tip-II diyabet, progesteron alimi durumlarinda da

gordlebilir (4,19,). Ateroskleroz riski artmistir (20).

Tablo 4.Familyal (primer) hiperlipoproteinemiler

Tip. Artan Lipoprotein Lipid Degisikligi Sekonder Faktérler
Tip | Silomikron Gok Yuksek Trigliserid  Diabet, Lupus, Disglobulinemi
Tiplla LDL Yiksek Kolesterol Hipotiroidizm, Nefrotik Sendrom,
Obezite
Tipll b VLDL Yiksek Kolesterol, Tip Il aile ayni
Yiiksek Trigliserid
Tip Hl B-VLDL, IDL, Yiiksek Kolesterol, Hipotiroidizm, Diabet, Lupus,
Sitomikron Kalintitari Yiiksek Trigliserid Obezite, Disglobulinemi
Tip IV VLDL Artisi Yiksek Trigliserid, Alkol, Diabet, Porfiri, Renal
Kolesterol Artmis Veya Yetmezlik, Oral Kontraseptifler,
Normal Betablokerler, Cushing Sendromu
Tip V Silomikron ve VLDL Cok Yilksek Tip IV ile ayni
Trigliserid, Yiksek
Kolesterol




Tip-V (Mikst Tip Hipertrigliseridemi): Cocuklarda nadiren gérllr. Bu hasta-
lar, gilomikron ve VLDL artigina bagli olarak yiksek trigliserid seviyelerine sahiptirler
(70). Genellikle erigkinlerde ortaya gikan kiinik bulgular, pankreatit, ksantomlar ve
anormal glukoz tolerans testi seklindedir. DusUk olmakla birlikte artmis ateroskleroz
riski bulunmaktadir (70).

SEKONDER HIPERLIPOPROTEINEMILER

Sekonder hiperlipidemiler, bir ¢ok hastalia sekonder veya eksojen neden-
lerle olusabilmektedir.Yasamin ilk yilinda en sik hiperlipidemi nedeni glikojen depo
hastaliklari ve konjenital biliyer atrezidir (70). Diabetes mellitus'ta artmis lipolize
bagl serbest yag asidlerinde ve VLDL sentezinde artma, LPL aktivitesinde azalma

sonucunda ise gilomikron ve yine VLDL seviyesinde artama bulunur. En sik Tip-IV

daha az oranda Tip-V goéralr.

Hipotiroidizmde hiperkolesterolemi siklikla gézlenir.LDL klirensi, LPL
aktivitesi azalmis buna baglh silomikron ve VLDL artmistir. Nefrotik sendromda total,
VLDL ve LDL kolesterol ile trigliserid dlzeyi artmakta, HDL-2 dlzeyi dugmektedir
(80). Bu degisiklikler yapim artisi ve yikim azalmasi ile ag¢iklanmaktadir. Asiri alkol
kullanimi eriskinlerde hipertrigliseridemi ve VLDL artisinin iyi bilinen nedenleri
arasinda sayimaktadir (20).

Sistemik lupusta trigliserid ve VLDL-C artmakta HDL-C azalmaktadir (81).
Oral kontraseptif kullanimi trigliserid ve kolesterol seviyesini artirmakta, HDL ve LDL
degisiklilerine neden olmaktadir (82). Normal gebelik sirasinda da total ve LDL
kolesterol ile trigliserid seviyelerinde artis oldudu bildiriimektedir (68).

Sekonder hiperlipidemilere yaklasim, nedensel kaynadin tespiti ve ona

yonelik uygun mudahele seklinde olmalidir.
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HIPERLIPOPROTEINEMILERIN TANISI

Hiperlipoproteinemi tespiti, aile hikayesi, fizik muayene bulgular, lipid ve
lipoprotein élgumleriyle yapilabilir. Eger ailede genetik hiperkolesterolemi oldugu
biliniyorsa ilk kan érnegdinin gébek kordonundan alinmasi, sonug normaise 5 yilda bir
oletmin tekrarlanmast onerilmektedir (70). Hiperlipoproteinemi tanisinda en basit
yontem plazma bulaniklik testidir (78). Hastadan alinan kan 16 saat +4 derecede

bekletilerek ptazma géranamune bakilir.

Tip-I'de (silomikron artmis), alt kisim berrak Ustte krema tabakasi vardir.
Tip-lla'da (LDL artmis), berrak gérunim vardir.,

Tip-lib'de (LDL,VLDL artmis), hafif bulaniktir.

Tip-ll'de (IDL ve kahintilari artmis), bulanik ve Ustte ince bir krema tabakast

vardir.
Tip-1V'de (VLDL artmus), bulaniktir.
Tip-V'de (VLDL, Silomikron artmis), alt kisim bulanik Ustte krema tabakasi

vardir,

- HIPERLIPIDEMILER VE ATEROSKLEROZ

Son 40 yildir, degisik epidemiyolojik, genetik, deneysel ve metabolik calisma-
lar, KAH ile yiksek kan kolesterol seviyesi arasindaki iliskiyi gésteren ¢ok miktarda
deliller ortaya koymustur (22,24,29,48,83,84,85,86,87).

Ailesel hiperkolesterolemi (AH), KAH'na neden olan kosullarin prototipini olus-
turmaktadir. Bu konuda yapilan galismalar, lipid fizyolojisi ve KAH patogenezinin an-
lagiimasinda 6nemli rol oynamistir (88). Bu hastalarin homozigot tipinde hiperkoles-
terolemi sonucu diger risk faktérleri olmadan, erken yasta ateroskleroz , fatal ve non-
fatal miyokard infarktisu (M) gelismesi, hiperkolesterolemi ile erken ateroskleroz
geligiminin iligkili oldugunu gdstermistir (76). Ancak, hiperkolesterolemi ve KAH'NIN

multifaktdryel etyolojisinden, multipl genetik ve cevresel faktérlerin kiimulatif tarzda
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etkilesimi sorumlu tutulmaktadir (88). Aterosklerotik lezyonlarin patolojik inceleme-
lerinde, bu lezyonlarla serum total, LDL ve VLDL kolesterol seviyeleri arasinda
pozitif, HDL-kolesterol seviyesi arasinda ise negatif korelasyon gésterilmistir (2,24).

Hayvanlar Uzerinde yapilan deneysel ¢aligmalarda, satire yag ve kolesterol-
den zengin diyet verilerek, hiperkolesterolemi ve lipid birikimi ile karakterize olan
arter lezyonlari olusturulabilmistir (89). Ayrica diyetteki komponentlerin azaltiimasiyla
plazma kolesterol seviyesinda dusme sonucu, bu hayvan modellerinde lezyonlarin
geriledigi gozlenmistir.

Yapilan aragtirmalar, plazma kolesterol konsantrasyonu ile miyokard
infarktist olugsumu arasinda, dogrudan iliski bulundugunu géstermistir (83,90,91).
Multipl risk faktorleri énleme calismasindan elde edilen bilgiler, 180mg/di'nin
Uzerindeki kolesterol dlzeylerinde KAH mortalitesinin arttigini gostermektedir (90).
Whitehall ¢alismasinda (83), 17718 kisi 18 yil izlenmisg, kolesterol dlizeyindeki artisla
KAH mortalite orani arasinda tek daze bir iliski gézlenmistir.

Danyadaki ¢esitli toplumlari iceren yedi tlke arstirmasindan (Seven Countries
Study ) elde edilen bilgiler de hlazma kolesterol dlzeylerinin yikselmesiyle KAH
gordlme sikhigl arasinda guglu bir iliski oldugunu géstermistir (91). Bu arastirmada
en dlsuk yuzde, Japonya ve Akdeniz lkelerinde, en yuksek yuzde ise Finlandiya ile
A.B.D' de saptanmistir ve kolesterol seviyeleriyle iligkili olarak KAH'dan 6lim oran-
larinin da benzer oldugu izlenmistir.Bu aragtirma, Japonlar'in hiperkolesterolemi ve
KAH gelisimine karsi dogal olarak direncli mi oldugu sorusunu akla getirebilir, ancak
arastirmalar, gdgmen populasyonlarda da KAH risk faktért olarak nedensel roldn,
kolesterol oldugunu desteklemistir. Ornegdin A.B.D'de yagayan Japonlarin, Japonya'
da yasayanlardan daha yiksek KAH prevalansina sahip oldudu gosterilmis , bu

durum genellikle az yag ve kolesterol iceren geleneksel diyetin yerini ylksek
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duzeyde doymus yagd ve kolesterol iceren diyetin almasi sonucu kan kolesterol
seviyelerinin artmasina baglan mistir (58).

Insanlar Gzerinde yapilan bir dizi 6nemli khinik deney, kan kolesterol diizeyinin
dagdartlmesi halinde, erken koroner arter hastalidi riskinin azalabilecegini géstermis-
tir. Bu sonucu destekleyen ilk aragtirmalardan biri, primer koroner hastalik koruma
calismasidir (92). Kolestiramin ve diyet tedavisiyle, total ve LDL kolesterol duzey-
lerinin dUgUrulmesinin, gerek kesin olaylarda (fatal ve nonfatal Mi) gerekse diger
KAH ile iligkili olaylarda bir azalmayla sonuglandiyi gésterilmistir. Tam doz koles-
tiramin alan hastalarda total kolesterol duzeyi %25, LDL-C duzeyi %35 dasmus ve
KAH olaylari %50 oraninda azalmistir Elde edilen bilgilerin tutarlihg kolesterol
dlzeylerinin dusdrilmesinin koroner hastaligi azalttigini ve LDL-C duzeyindeki
azalma ne kadar fazla olursa KAH'dan korunmanin da o derece fazla olacagini
ortaya koymaktadir. GUntmuizde cesitli diyetler ve ilaglar kullanilarak ayni sonuglarin
elde edildigi bir dizi arastirma yapilmistir (93,94). Bu arastirmalardan kandaki
kolesterol duzeyinde her %1oraninda azalmaya karsilik olarak KAH riskinde %2-%4
oraninda azalma olacagi seklinde bir genel kural ortaya ¢ikmaktadir.

Bu gln, aterosklerotik lezyonlarin geriletilip geriletilemeyecedi Uzerine yogun
arastirmalar yapiimaktadir. Bu amagla KAH bulunan kisilerde ilag ve diyet tedavisi-
nin arteryel lezyonlar tzerindeki ekisini arastiran anjiografik ¢alismalar da yapimig-
tir (95 ,96). Bu arastirmalardan biri, yogun lipid dustrGci tedavi uygulanarak 2 yil
surmus, total ve LDL kolesterold)e siraslyla %26 ve %43 oraninda dusme, HDL
kolesterolde de %37 yikselme saptanmigtir . Bu galisma, kandaki kolesterol duizeyi-
nin ddsuralmesinin KAH riskini azalttigini géstermekle kalmayip ayni zamanda kan-
daki kolesterol diizeyinin dUsUrilmesinin aterosklerozu tersine gevirdigi gibi cok

onemli bir olguyu ortaya koymustur (96).
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Anjiografik olarak KAH saptanmis kisilerde, apolipoprotein degisiklikleri de
gosterilmistir ve apolipoprotein élgtimlerinin, hem KAH tanisi hem de hastaligin
ciddiyetini tayin igin kullanilabilecegi ileri strdimustar (74,75,97,98). Noma ve ark.
(97), KAH olan kigilerde HDL-C, apoA-l, apoA-Il de dugsme, LDL-C ve apoB'de
ylkselme gozlemislerdir. Rosengren ve ark. (74) prospektif ¢alismalarinda M|
gegiren veya KAH 'dan élen Kigilerde Lp(a) konsantrasyonlarini yiksek bulmuslar,
Lp(a) ile KAH arasinda diger risk faktérlerinden bagimsiz 6nemli bir iliski oldugunu
gostermiglerdir. Brown ve ark. da (98), koroner lezyonlarin regresyonu ile apo-B
dlzeyinin dusmesi ve HDL-C dlzeyinin artmasi arasinda bagimsiz bir korelasyon
tespit etmislerdir.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda risk faktérleri seviyelerinde degisiklik ve 6z-
ellikle kolesterol seviyelerinin distrllmesiyle KAH sikliginin azalmasina ilaveten
KAH'na bagh slumlerin de azaldigr gosterilmistir (6,99,100,101,102,103). Bu aras-
tirmalardan ¢ikan sonug, bir toplumda serum kolesterol konsantrasyonunun
azaltilmasinin KAH'na bagh élumlerin azaltilmasinda, knitik rolu oldudu seklindedir.

Framingham ¢alismasinda (29), trigliserid kadinlarda bagimsiz bir risk fakts-
rl olarak kabul edilmis, erkeklerde de ¢ogunlukla HDL-C daguklagua ile birlikte bulun-

dugundan dolayi her iki cinste de KAH riskini artirdigi ileri straimastor.

BUtin bu calisamalarda aterosklerozla iligkili  oldugu gésterilen lipid
degisiklikleri su sekilde 6zetlenebilir:

1- Total kolesterol seviyesinde artma,

2- LDL-Kolesterol seviyesinde artma,

3- B-VLDL seviyesinde artma (silomikron, VLDL-C),

5- Lp (a) seviyesinde artma,

5- Apolipoprotein-B seviyesinde artma,

6- Apolipoprotein-A seviyesinde azalma,

7- HDL-Kolesterol seviyesinde azalma.
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6-Obezite

Epidemiyolojik calismalarda, obezitenin KAH igin bagimsiz bir risk faktéri ol-
dugu gdsterilmistir (28,104,105,106,107). Framingham calismasinda, 5209 kiside 26
yilhk takiple, obezite ile KAH iliskisi incelenmig ve obezitenin KAH riskini artirdigi
gozlenmistir (107). Ancak abdominal obezitenin de total obeziteden bagimsiz olarak
KAH sikli§ini artirdidi ileri stralmektedir (104).

Obez kisilerde, genel populasyondan daha yUksek total kolesterol yaninda
VLDL-C, LDL-C'de, apoB'de yiikselme, HDL-C'de dasme tespit edilmistir (30,108,
109). Diger yandan obezitenin kan basinci yUksekligine de neden oldugu bilinmek-
tedir (105). Bir arastirmada, viicut kitle indeksinde ortalama %7,3'10k bir artisa
kargilk total kolesterolde %2.5, LDL-C'de %3, trigliseridlerde %18.2 dolayinda
artigin yanisira, HDL-C'de %4.9 azalma bulunmustur (20). Arastirmalarda, vicut kitle
indeksi ile total Kkolesterol arasinda pozitif, HDL-C ile negatif bir korelasyon
gosterilmigtir (20,110).

Viicut Kitle Indeksi (Body Mass Index ) obezitenin degerlendirimesi icin en
yararli 8lgiim olup arastirmalarda sik olarak kullaniimaktadir (109,111).

7- Fiziksel inaktivite

Fiziksel aktivitenin az olmasi, aterojen bir risk faktért profilinin olugsmasina
katkida bulunarak KAH riskini artirmaktadir. Duzenli yapilan egzersizin, serum trigli-
serid, total ve LDL kolesterol seviyesini diglrdaga, HDL kolesterol seviyesini ise
artirdigr gosterilmistir (110). Ayrica fiziksel aktivitenin kan basincini dusdracq, obe-
ziteyi engelleyici, fibrinolitik aktiviteyi artirici, glikoz intoleransini dizeltici etkileri de
bulunmaktadir (20,112,).Duzenli_‘yap|lan fiziksel aktivitenin, serum lipidleri ve kan
basinct Uzerine yararli ekilerinin yaninda, erigkinlerde, KAHNna bagli élimleri de

azalttigi gdsterilmistir (113).
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8-Emosyonel stres ve gahsiyet tipi

Stres ve psikososyal travmalarin, KAH basglangici ve ilerlemesinde rolu
oldugu bildirilmektedir (20 ). Asiri telash, kaygili, ¢abaci ve kuruntulu Tip A kisilik
tipinin KAH ve miyokard infarkttst insidansini artirdidi ileri striimektedir (20,35).
Stres ve Tip A kisilik ile KAH arasindaki iligki tek bir mekanizma ile agiklanama-
maktadir, ancak bu slregte ortaya c¢ikan hipertansiyon, lipid degisikligi, ve artan

sigara igimi gibi faktérlerin etken oldugu dusuntimektedir (20).
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3. RISK FAKTORLERI GELISIMININ ONLENMESIi VE TEDAViISI

Kardiyovaskiler hastalik mortalitesini azaltmaya yénelik programlarin en én-
emli komponentini, 6nleme c¢alismalar olusturmaktadir (114,115). Son yillarda
gelismis Ulkelerde, KAH insidansindaki azalma da daha iyi tibbi mudahele
tekniklerinin gelismesinden daha ¢ok risk faktérlerindeki olumlu degismelere
baglanmigtir (115). K6ta yasam tarzi aligkanliklari ve risk faktérlerinin kazanilmasi
¢ocukluk gaginda olmakta ve eriskin yasa tasinmaktadir. Bu ylzden Kkotd risk
faktorlerinin gocukluk ¢adinda olusumunun énlenmesi ve saglikli yasam tarzi
aliskanliklaninin kazaniimasiyla, kolesterol seviyesinde dismeyle beraber, KAH

geligmesi engellenecek ve erigkin yasami uzatilacaktir .

Risk faktérlerine ve KAH'na yénelik tedavi 3 basamakta incelenebilir.
I-Risk Faktorleri Olusumunun Engellenmesi ve Tedavisi

lI-Koroner Arter Hastali§i Tani ve Tedavisi

lll-Ateroskleroz Tedavisinde Yeni Yaklagimlar

I-Risk Faktdrleri Olusumunun Engellenmesi ve Tedavisi
1-Daha saglikli bir yasam tarzinin kazandiriimasi: Bu amagla ¢ocukluktan

baglayarak tim bireyler i¢cin alinmasi gereken énlemler sunlardir:

-Sigara aliskanli§i onlenmeli

-Obezite olusumu engellenmeli

-Sportif faaliyetler tegvik edilmeli

-Ylksek kan basinci erken téspit edilip tedavi edilmeli, diabetik hastalarin iyi glisemik

kontrol( yapiimali

2-Hiperkolesteroleminin engellenmesi ve tedavisi:

Amerika Ulusal Kolesterol Egitim Programi (ANCEP) ¢ocuk ve addlesanlarda
kan kolesterol seviyesiyle ilgili uzman panelinde, kolesterol seviyesinin normal
seviyelerde tutulmasi igin birbirini tamamlayan iki yaklagim stratejisi nerilmigtir;

bunlardan birincisi populasyon, ikincisi bireysellesmis yaklasimdir (116).
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A.Popiilasyon Yaklagimi: Amag tim cocuk ve addlesanlarda beslenme
paterninde  populasyon genelinde degisiklikler yaparak, ortalama kan kolesterol
seviyesini dustrmektir. Popllasyon yaklasiminin avantaji, gcocuk ve addlesanlarda
total ve LDL kolesterolde az miktarda dustse neden olsa bile eriskin yasgta kaglm-
senmeyecek oranda KAH insidansini azaltmasidir. Asa@ida yazili beslenme
onerilerinin yaklasik 2 yas Uzeri tam saglikli gocuklarda ve adélesanlarda

uygulanmasi tavsiye edilmektedir.

1-Cok gesitli yiyeceklerin yenilmesiyle dengeli beslenme saglanmalidir.

2-Ahinan kalori, bytime ve geligmeyi saglamak veya ideal vicut agirhgini
idame ettirmek icin yeterli olmalidir.

3-Besin alimi tavsiyeleri su sekilde olmalidir:

-Doymus yag alimi total kalorinin %10'undan daha az olmalidir

-Total yad alimi ortalama olarak total kalorinin %30'undan daha fazla
olmamalidir

-Dieter kolesterol 300mg/dl/gun altinda olmalidir.

B.Bireysellegmig Yaklagim: Burada amac, artmig KAH gelisme riski bulunan,
yUksek riskli hiperkolesterolemili ¢ocuklarin tespiti ve tedavisidir. Kolesterol yiiksek-
ligi yapilan taramalarla tespit edilir. Ortalama total kolesterol degerinin 170mg/d|
altinda olmasi ideal deger olarak kabul edilmektedir (116). Tarama protokol(i son test
sonuglarina goére degismekte olup kolesterol taramasinda izlenmesi gereken yol
algoritm olarak Sekil 5 ve 6'da sunulmustur. Kolesterol yiksekligi diyet ve ilagla
tedavi edilir.

Diyet Tedavisi:

Ylksek kolesterol seviyeli cocuk ve addlesanlarin tedavisinde, birincil
yaklagim diyet tedavisidir. Diyet tedavisinin gayesi agag@ida agiklanmistir.

Sinirda LDL-C seviyesi icin seviyeyi <110mg/di, Yiiksek LDL-C seviyesi igin, minimal
hedef <130mg/d!, ideal hedef <1 10mg/di'da tutmaktir,
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SEKIL 5.Risk dederlendiriimesinde kolesterol élctimi ve takibi

Risk
degderlendirilmesi

Total kan | Ebeveynde yiiksek Pozitif aile Lipoprotein
kolesteroliini kan kolesterolii hikayesi analizi yap
olg => 240 mg/dl
5 yil iginde
kolesterol
Olgtmind
Kabul edilebilir tekrarla
kan kolesterol(i
< 170 mg/dl Diet ve risk
faktorleri
konusunda
egit
Kolesterol
Sinirda kan Glgminu <170 mgld
kolesterolii tekrarla ve
170-199 mg/d| onceki degerle
ortalamasini =170 mg/d
hesapla
Yiksek kan i i
kolesteroli g.lnpa()lfzriot: "
== 200 mg/d! yap

NOT:Risk degerlendiriimesinde, pozitif aile hikayesi, ebeveynde, blyiikanne veya buyiik-

babada erken (55 yasindan énce ) kardiyovaskliler hastalik anlaminda kullamimstir.

45



SEKIL 6. Lipoprotein &lciimii ve izlenmesi

Lipoprotein analizi yap

.12 saat aghk
.Total kolesterol, HDL kolesterol
ve trigliserid ._
.LDL-kolesterolii hesapla=total 5 yil iginde
kolesterol - HDLkolesterol - lipoprotein
(trigliserid / 5) analizini
tekraria
Diet ve
risk
Kabul edilebilir Kabul edilebilir faktdrieri
LDL-kolesterol — LDL-kolesterol konusunda
< 110 mg/di < 110 mg/dl egit
, Risk
Lipoprotein faktorleri
Sinirda analizini Simrda kenusunda
LDL-kolesterol tekrarla ve : egit
LDL-kolesterol
110-129 ma/dl Olceki degerle
-1ev Mg ortalamasini 110-129 mg/d Birinci
tespit et basamak
diet ve
diger risk
faktorleri
Yiksek . konusunda
—1 LDL-kolesterol —Tugi?kkole%terol girigimler
=130 mg/d| < -
= 130 mg/di
1 yil iginde
durumu
tekrar
Klinik degerlendirme yap Hedef belirle degerlendir
(hikaye, fizik muayene, LDL-kolesterol
laboratuar testier) Minimal
.Sekonder nedenleri << 130 mg/dl
degerlendir Ideal
Ailevi hastaliklan ara < 110 mg/di
Yogun Klinik girigimler Birinci adim diet
Ikinci adim diet

Diyet tedavisi doymus yag asidi ve kolesterol aliminda kademeli bir azalmayi
iceren iki basamak halinde tanimlanmistir (116). Birinci-basamak diyet aynen popu-

lasyon yaklasiminda Gnerildigi gibidir. Birinci-basamak diyetin 3 aylhk bir strede
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dikkatli bir uygulamasindan sonra minimal hedefler bagarilamamissa ikinci-basamak

diyeti uygulanir (Tablo 5).

Tablo 5.Birinci ve lkinci-Basamak diyet 6zellikleri

Diyet icerigi Birinci-basamak diyet [kinci-basamak diyet
Total ya§ Total kalorinin %30'unu Ayni
gecmeyecek
Satlire ya{ asidleri Total kalorinin %10'undan az Total kalorinin %7'sinden az
Poliansatiire ya§ asidleri Total kalorinin %10'u kadar Ayni
Monoansatire yag asidleri Geri kalan yagin tamami Ayni
Kolesterol Giinde 300mg'dan az Ginde 200mg'dan az
Karbonhidratlar Total kalorinin yaklasik Ayni
%55'i kadar
Protein Total kalorinin yaklasik Ayni
%15-20'si kadar
Total kalori Normal biylime ve gelismeyi Ayni
sa(layacak yeterli kalori

ilag Tedavisi:
Yeterli bir stire (Bay-1yil) diyet tedavisinden sonra bagarili olunamamigsa 10
yas ve Uzeri gocuklarda ilag tedavisi uygulanmalidir. Su durumliarada ilag tedavisi

baslanir;

1-LDL-C seviyesi 190mg/dl ve Uzerinde kallyorsa veya

2-LDL-C seviyesi 160mg/d| Gzerinde ve

a)-erken KAH olusumu ile ilgili pozitif aile hikayesi varsa, veya

b)-cocuklarda diger KAH risk faktérlerinden iki veya daha fazlasinin varliginin

gosterilmesi durumunda.

llag tedavisinin minimal hedefi LDL-C seviyesini 130mg/d| altinda tutmaktir.
Ideal hedef ise 110mg/dl altina indirmektir. Amaglanan LDL-C seviyesine ulasildik-
tan sonra gocuk ve addlesanlar ilag etkilerini gézlemek igin 6ay-1yil araliklarla izle-
nir, bu esnada trigliserid ve HDL-C seviyesi Uzerine etkileri de monitérize edilir.

Hiperkolesterolemili ve yiksek LDL-kolesterol seviyeli gocuk ve adélesanlarin
tedavisinde kullanilan ilaglar,genellikle safra asidi sekestranlari olarak bilinen koles-

tiramin ve kolestipoldir. Hiperlipidemilerde kullanilan ilaglar ve etki mekanizmalari
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Tablo 6'da 6zetlenmistir. Nikotinik asid, HMG-CoA reduktaz inhibitérleri, para-amino

salisilik asid, D-tiroksin, probukol, gemfibrozil, klofibrat gocuk ve adélesanlarda

kullanum igin rutin ilaglar olarak énerilmemektedir (116).

Tablo 6.Hiperlipidemilerde kullanilan ilaglar ve 6zellikleri

laglar Etki Mekanizmasi

Biyokimyasal Yan
Etkiler

——

me——te

Sistemik Yan Etkiler

[ —————— i ——r————

Safra asidi sekestranlari Gayta ile safra atiimini | Yagda eriyen Kabizlik, gaz
Kolestipol, artinr, LDL reseptor vitaminlerin emilimini sikayetleri
Kolestiramin sentezini artinir bozabilir

Karacigerde VLDL Karaciger fonksiyon Deride kizarma,
Nikotinik asid sentezini azaltr, testlerini, Glukoz mide barsak
Trigliserid ve LDL'yi toleransni bozabilir sisteminde rahatsizlik
ddsgardr, HDLYi hissi
artinr
Probukol LDL Oksidasyonunu HDL'yi azaltir Ishal, bulanti
engelier

Fibrik asid deriveleri; Karacigerde VLDL

Karaciger fonksiyon

Safra tasl ve :anseri

.Gemfibrozil, sentezini azaltir, LPL testlerinde bozukluk insidansinda artma,
Klofibrat aktivitesini arttrir Ishal, miyozit
HMG-CoA reduktaz Kolesterol sentezini Transaminazlarda ve GIS rahatsizliklari,
inhibitorleri: azaltir, LDL reseptér CPK'da arttg miyozit
Lovastatin aktivitesini artirir

Diyet ve ilag tedavisinin basarisiz kaldigi durumlarda, 6zel merkezlerde

plazmaferez, parsiyel ileal baypas ve karaciger nakli gibi lipid dusaricd

uygulamalara basg vurulabilir (71).

lI-Koroner Arter Hastali§1 Tani ve Tedavisi

Koroner aterosklerozun varli§i invaziv ve invaziv olmayan yéntemlerle tespit

edilebilmektedir (20). Bu yontemler asagida dzetlenmistir.

-Elektrokardiyografi
-Ekokardiyogrfi
-Koroner anjiografi

-Miyokard sintigrafisi
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KAH'nin her asamasinda, lipid disrici diyet ve ilag tedavisi 6nerilmektedir
(16). Koroner dolasimin dlzenlenmesi igin tibbi tedavi (nitratlar, kalsiyum kanal
blokerleri, asetil salisilik asid ) ve cerrahi tedavi (perkiitan transliminal koroner anjio-
plasti, aorto koroner bypass) hastahidin klinik durumuna gore segilebilecek uygula-
madaki diger tedavi metodlaridir.

Il-Ateroskleroz Tedavisinde Yeni Yaklagimiar

Ateroskleroz tedavisinde cerrahj girisim veya aterosklerozun neden oldugu
hedef organ patolojilerinin ilagla tedavisi yanisira son yillarda patolojik aterosklerotik
plak ve dnclleri olan kopuk hticre (foam cell) ile yagh gizgi (featy streak) olusumu-
nun onlenmesi ve veya geriletiimesine yoénelik aragtirmalar hiz kazanmistir (16).
Eger aterogenezde rol oynayan mekanizmalar 6zellikle LDL-C oksidasyonu engel-
lenebilirse  lezyonlarin olusmasinin yada ilerlemesinin de engellenebilecegi dusi-
ndlmektedir. Arastirmalarda ileri surblen hedefler asadida ézet olarak verilmistir (11,
14,15,16, 117).

- 1-LDL oksidasyonunun engellenmesi (probukol, VitE,C,monoansature yag)

2-LDL-proteoglikan kompleksi olugumunun  énlenmesi (kalsiyum kanal
blokerleri )

3-Monosit adezyonu ve penetrasyonunun engellenmesi

4-Daz kas hicrelerinin intimaya gé¢Unin ve proliferasyonunun engellenmesi

S5-Endotel hucrelerinin tromborezistan ve tromboregilasyon  ézelliginin
idamesi

6-HDL ile tersine kolesterol taginmasinin artiriimasi
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GEREG VE YONTEM

Caltsmamiza, Gaziantep Universitesi Tip Faklltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklari  Anabilim Dalinca olusturulan bir protokol gergevesinde, 1993 Mayis-
Haziran aylarinda Gaziantep il merkezindeki 1 lise, 1 ortaokul ve sosyoekonomik
duzeyleri farkl 4 ilkokul 6grencileri alindi. Calismada, yag ortalamasi 10.9+2.9 (6-19)
ytl olan 2013 6@renci incelendi.

Cevresel sartlarin risk faktorleri Gzerindeki olasi etkilerini tespit edebilmek igin
égrenciler, detayli bir aile ¢ykistne ilaveten devam ettikleri okul da géz 6nline alina-
rak sosyoekonomik dizey bakimindan degerlendiriimeye galisildi. Bu amagla ¢alis-
ma oncesi ogrencilerin kimligi, 6z gegmisi, aile hikayesi ve sosyoekonomik
durumunu degerlendirmeye yénelik kisa sorularin oldugu formlar dagitilarak aile
geliri, anne babanin 6grenim durumu, ailedeki ¢ocuk sayist, oturulan evin kira olup
olmadig! ,tatil yapabilme imkani ve beslenme aliskantiklari ile ailede kalp hastalig,
diabetes mellitus, hipertansiyon gibi hastaliklarin bulunup bulunmadigi hakkinda
bilgiler elde edildi. Calisma hakkinda okul yOneticilerine, &gretmenlere ve
ogrencilere bilgi verilerek, inceleme igin ebeveynlerden yazili izin alind.

Calisma kapsamina alinacak égrenciler segilmeden 6nce genel kisa bir bir fiz-
ik inceleme yapilarak, her hangi bir hastali§i tespit edilenler, son iki ay iginde cerrahi
operasyon gegirenler veya herhéngi bir hastaliktan dolay! tedavi gérmis olanlar
¢aligma diginda birakilarak galismaya tamamen saglikli &@rencilerin alinmasina
ozen gosterildi. Galisma 6ncesinde fizik élctimleri yapacaklolan saglik personeline
bu konuda gerekli egitim verildi.

Calismaya, rastgele segilen siniflardan, 887'si (%44) kiz, 1126's| (%56) erkek

olan tamamen saglikli gériinen cocuklar alind. Cocuklarin 1343'G ilkokul, 340"
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ortaokul, 330'u lise dgrencisiydi. Sosyoekonomik dlzeyin iyi oldugu 1.ilkokulda yas
ortalamasi 911 olan toplam 304, 2.ilkokulda ise yas ortalamasi 9.4+1.6 olan toplam
333 6grenci galismaya alind, Sosyoekonomik dizeyin orta oldugu 3.ilkokulda yas
ortalamasi 9.5t1.4 olan 330 6grenci, sosyoekonomik duzeyin kétu oldugu
4.ilkokulda yas ortalamasi 9+1.7 olan 376 6grenci, her sosyoekonomik duzeyden
6grencilerin devam ettigi bir ortaokulda yas ortalamasi 12.8+1.1 olan 340 dgrenci,
bir lisede ise yas ortalamasi 15.9+1.3 olarak tespit edilen 330 6grenci incelendi.
Ogrencilerin yas ve cinsiyet dagilimlari Tablo 7'de ve Sekil 7'de gésterilmektedir.

Boy, Agurlik ve Kan Basinci Olgiimleri

Boy 6lgtimd, ayakkabisiz olarak 1cm, agdirlik 6lgimu ise kaba giysiler cikaril-
diktan sonra 100gr duyarlilikla her gun ayni cihazlarla yapildi. Kan basinci, her
¢ocuk igin uygun mansonla, oturur durumda 5 dakika dinlendikten sonra civall
sfigmomanometre ile sag koldan iki kere GlgUlerek, iki 6lgtimin ortalamas! alind.
Sistolik kan basinci Korotkoff faz 1'de, diastolik kan basinci Korotkoff faz 5'de
kaydedildi (60). Daha sonra her gocuk igin agirlik boyun karesine béliinerek, Vicut
Kitle Indeksi (Body Mass Index. VKi=agirlik(kg)/boy(m) 2 ayri ayri hesaplanarak
kaydedildi. Kan basinci yuksekligi igin her yas ve cinse ait 95.persantil ve
Uzerindeki, obezite icin ise VKI 95.persantil ve Gzerindeki degerler kabul edildi (1 18).

Kolesterol Tayini

Kan alma islemi iki girisimle sinirli tutularak, 12-14 saatlik aglig takiben oturur
durumda, ¢ogunlukia turnike uygulanmadan veya kisa slre uygulanarak antekibital
venden yapildi. Her ¢ocuktan ETDA'! tiplere 5cc kan alindi. Oda isisinda bekletilen
kanlardan en geg 4 saat icinde plazma ayristirilarak galisma gunane kadar -40°C'de

saklandi. Analizlerin yapilacagi gun oda Isisinda ¢éztlen plazmalardan 7 gun iginde
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olgimier yapildi.  Analizlerde Beckman Syncron Cx5 otoanalizér (Beckman
Instrument inc..BREA, USA. 1990 model) ve 442780 kod numarali Beckman kitleri
kullanildi .Calisma esnasinda 218 cocuktan, gesitli hastalik durumu bulunmasi veya
kan alma islemini reddetmesi nedeniyle kan alinamads, Aragtirmada, 1017 erkek
(%56.6), 778 kiz (%43.4), toplam 1795 kiside plazma total kolesterol 6lctimu
yapildi. Total kolesterol duzeyleri, Allain metoduna gore enzimatik kolorimetrik
yontemle calisild).
Yontemin prensibi; Ornek icindeki kolesterol esterleri serbest yag asidleri ve koles-
terole ayrigir. Kolesterol, kolesterol oksidaz enziminin etkisiyle oksijenli ortamda
kolestenon ve hidrojenperoksit olusturur. Hidrojenperoksit peroksidaz enziminin etki-
siyle fenol ve ampironla reaksiyona girerek kirmizi renkli kinon olusturur. Meydana
gelen kirmizi rengin koyulugu ornekteki total kolesterol miktari ile dogru orantilidir,
Okuma ve degerlendirme otoanalizérde yapilmistr.

Istatistik Yontemleri

Her iki cinsiyette her yas icin boy, agirlik, sistolik ve diastolik kan basinci,
vucut kitle  indeksi, total kolesterol ortalama, standart sapma ve median degerleri
bilgisayara dayali olarak hesaplandi,

Cahsilan parametrelerin, degisik yas gruplan ve cinse gore aritmetik
ortalamalari arasindaki fark, onemlilik testleriyle, birbirleriyle iliskisi ise  basit

korelasyon analiz yéntemleri kullarilarak istatistiksel incelemeleri yaptdi (119).



BULGULAR

Gaziantep il merkezindeki alti okulda, ©-19 yag arasi okul g¢ocuklarinda
hiperkolesterolemi, hipertansiyon ve obezite gibi kardiyovaskuler hastalik risk faktor-
leri prevalansini ve sosyoekonomik duzeyin bu faktorler Gzerine etkilerini
arastirmaya yonelik bu c¢alismamiza alinan 2013 6grencinin yag ortalamasi
10.9+2.9'du. Ogrencilerin 1126's1 (%56) erkek olup yasg ortalamasi 11.2£3.1, 887'si
(%44) ise kiz olup yag ortalamasi 10.5+2.7 idi.Tablo 7 ve Sekil 7'de yas gruplari ve
cinsiyete gore dagilim gosterilmistir.

Her 6grenci igin Vucut Kitle indeksi ( VKI ) degerleri hesaplandi. Cins ve yasa
gore hazirlanan referanslara bakilarak 95. persantili gegen degerler obezite icin sinir
kabul edildi (118). Bu ¢lgute gore 34'U (%1.6) erkek, 111 (%0.6) kiz toplam 45 kiside
(%2.2) obezite tespit edildi. Her iki cins ve yasg gruplari igin boy, agirlik ve VKI
ortalama degerleri Tablo 8de ayrintili olarak verilmistir. Iki cins arasinda VKI
ortalamalar agisindan farkin istatistilsel olarak dnemli olmadidi bulundu (p<0.05).

Tam gocuklarda Sistolik Kan Basincl (SKB) ortalamasini 113.4+£12.1 mmHg,
Diastolik Kan Basinci (DKB) ortalamasini ise 70.9+11 mmHg olarak bulduk. SKB
erkek 6grencilerde 113.5£12.7 mmHg, kiz 6grencilerde 113.4x11.2 mmHg, DKB ise
erkek 6grencilerde 70.6+11 mmHg, kiz ogrencilerde 71.3£11 mmHg olarak tespit
edildi. Yas ve cinse goére ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri Tablo 9
da gdsterildi. Calismada, ortalama sistolik ve diastolik kan basinci degerleri, 95. per-
santil ve Uzerinde olanlar hiperfansif olarak kabul edildi (60). Buna gére, hem sistolik
hem diastolik kan basinci yiksekligi 411 kiz (%2), 47'si erkek (%2.3) toplam 88
(%4.3) 6grencide tespit edildi.Yalniz SKB yuksekligi 196 (%9.7) 6grencide , DKB

yUksekligi ise 295 (%14.6) 6grencide saptandi. SKB yUksek olan dgrencilerden
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Tablo 7.0grencilerin yas gruplari ve cinsiyete gére dagilimi

YAS ERKEK Kiz TOPLAM
N % N % N %
6 17 0.84 14 0.69 31 1.53
7 127 6.3 105 5.21 232 11.52
8 95 4.71 106 5.26 201 9.98
9 117 5.81 112 5.56 229 11.37
10 154 7.65 163 8.09 317 15.74
11 144 7.15 133 6.6 277 13.76
12 144 7.15 81 4.02 225 11.17
13 75 3.72 46 228 121 6 .01
14 55 2.73 24 1.19 79 3.92
15 59 2.93 50 2.48 109 4.41
_____ 16 55 2.73 22 1.09 77 3.82
17 40 1.98 21 1.04 61 3.03
18 26 1.29 10 0.49 36 1.78
19 18 0.89 - - 18 0.89
S — e e
TOPLAM 1126 55.93 887 44.06 2013 100
SEKIL 7.Ogrencilerin cinsiyet ve yas dadilimi
Bkiz
144 Berkek
Bltoplam
12+
104
%, 8__
4
2
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Tablo 8.Cinsiyet ve yas gruplarina gére agirhik, boy ve VK[ ortalamalar

YAS |ERKEK KIZ TOPLAM
N |Agilik} Boy VKI N Agdirlik | Boy VKI N Agirhk | Boy VKI
(kg) | (em) |(kg/m?) (kg) | (cm) |(kgim?) (kg) | (em) | (kg/m?)
6 | 17 | 23+2 | 11544 | 17613 | 14 | 233 | 11845 |16¢1.4| 31 | 233 | 11745 | 17413
7 | 127 | 23+3 | 11746 [16.281.4] 105 | 2243 | 11745 |[16.2¢2| 232 | 2243 | 11745 | 16.242
8 | 95 | 25%4 | 12446 | 16552 | 106 | 268 | 123+8 |16.5¢3 | 201 | 2626 | 12327 | 16.542
9 | 117 | 2847 | 12846 | 173 | 112 | 2745 | 12747 [17+¢1.7| 229 | 2846 | 12726 | 17425
10 | 154 | 316 | 13316 | 17.5¢2 | 163 | 306 | 13248 |17+2.2| 317 | 316 | 13247 | 17.242
11 | 144 | 347 | 1387 | 17.822 | 133 | 3447 | 13848 |17.8£3| 277 | 347 | 1388 | 17.8#2
12 | 144 | 3748 | 14247 | 18.243 | 81 | 300 | 14448 |18.4£3| 225 | 3848 | 142¢8 | 18.343
13 | 75 | 3847 | 14618 | 17.642 | 46 | 42410 | 14748 [19.7+3| 121 | 3940 | 14618 | 18.613
14 | 55 |52410| 163:8 | 19£3 | 24 | 4247 | 15147 {19122 79 | 45210 [153:10| 1943
15 | 59 |52+10| 163+8 | 19.2:2 | 50 | 498 | 155:9 {20242 | 109 | 500 | 15949 | 19.742
16 | 55 [57+11| 16747 | 20.3¢3 | 22 | 5246 | 15645 |20.6+¢3| 77 | 56410 | 164:8 | 20.443
17 | 40 | 609 | 17016 | 20.8+3 | 21 | 5147 | 15647 |21.3+3| 61 | 5749 | 1659 | 2113
18 | 26 | 6247 | 172¢7 | 21217 | 10 | 5148 | 15548 [20.3+2| 36 | 60#8 |168+10| 20.612
19 | 18 | 6128 | 1606 | 21.242 18 | 6148 | 16946 | 21.242
e e b et e e e e et
TOPL. | 1126 | 36413 (139417 | 17.9+3 | 887 | 33:11 | 134214 [ 17.7¢£3 | 2013 | 35£12 |137+16| 17.8:3
Tablo 9.Cinsiyet ve yas gruplarina gére SKB ve DKB ortalamalari
'YAS |ERKEK KIZ TOPLAM
N | SKB(mmHg) | DKB(mmHg) | N | SKB(mmHg) | DK8 (mmHg)| N SKB DKB
+SD +SD +5D +SD
6 17 103.648 61.3+12.7 | 14 | 106.4£12 | 63.2¢11.8 | 31 | 105+10 | 62+12
7 | 127 | 106.7¢11 64:14.7 | 105 109410 65414 232 | 108£11 | 65+14
8 95 | 111#11.2 | 68.3%127 | 106 | 112+11.2 68414 201 | 111£11 | 6813
9 | 117 112412 72,6411 112 113£11 73£10 229 | 113#12 | 7310
10 | 154 | 113%11.3 714194 | 163 | 1142106 7249.6 317 | 113211 | 7210
1M | 144 | 112116 7249.5 133 | 113.7¢#103 | 755485 | 277 | 112413 | 7410
12 | 144 | 11274115 | 724188 81 | 1143x11.8 | 726192 | 225 | 113x12 | 7319
13 | 75 115211 71.749 46 | 116.9+10.8 | 74.5:55 | 121 | 116211 | 7318
14 | 55 | 118.7¢14 72411.2 24 | 117.548.7 74.747.1 79 | 118413 | 73+10
15 | 59 | 117.3%13 70.2+9 50 | 118.2¢116 69.649 100 | 118412 | 7049
16 | 55 | 119.9+14 72.2+9.4 22 | 117.8+13.9 68.8+8 77 | 119414 | 7149
17 | 40 | 123.3t16.3 | 68.74#10.3 | 21 118413.2 73:9.8 61 | 112415 | 70¢10
18 | 26 | 123.8412.2 75410 10 116413 734115 36 | 121413 | 73+10
19 | 18 | 125.7+12 77410.7 18 [125.7+12.| 77211
TOPL.| 1126 | 1135127 | 706311 | 887 | 113.4¢11.2 | 74.3211 | 2013 | 113.4¢12| 70.9111
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100'G (%4.9) erkek, 96's: (%4.7) kiz, DKB yuksek olan 6grencilerin ise 160’ (%7.9)
erkek, 135%(%6.7) kizdi. Kiz ve erkek Ogrenciler arasinda SKB ve DKB ortalamalari
farki istatistiksel olarak dnemii degildi (p>0.05, Tabio 9).

Plazma Total Kolesterol (PTK) olgtimunu yaptigimiz 1795 6grencinin yaslary
7-17 arasinda olup yas ortalamasi 10.9+2 idi. Erkek 6grencilerin sayisi 1017 (%56),
yas ortalamas) 11.2+3 kiz 6grencilerin sayisi 778 (%44) yas ortalamasi ise
10.5£2.1'di. Her iki cins ve yas gruplarina ait ortalama plazma total kolesterol deger-
leri Tablo 10'da ve Sekil 8'de gosterilmistir. Ogrencilerin ortalama PTK dlzeyi
128429 mg/dl olup, kiz gocuklarinda ortalama PTK duzeyi 130.6+29 mg/dl, erkek
cocuklarm- da ise 1264287 mg/dl olarak bulundu. istatistiksel degerlendirme
sonucunda ise iki cins arasinda PTK ortalamalar farkimin oneml; oldugu tespit
edilmistir (p<0.05), Caligmamizda en yiiksek total plazma kolesterol seviyelerini kiz
¢ocuklarinda 9 ve 10 yaslarinda, erkek ¢ocuklarinda ise 10 ve 11 yaslarinda tespit
ettik. Inceleme grubunda, kiz cocuklar daha ylksek ortalamaya sahipti ve bu fark en
belirgin olarak 15-17 yag grubunda bulundu (p<0.05).

Calismada, 170mg/dl ve (zerindeki kolesterol seviyelerini hiperkolesterolemj
olarak degerlendirdik. Buna gore calismamizda hiperkolesterolemi prevalansini %8
(145 6grenci) olarak saptadik. Kolesterol duzeyi yitksek olan cocuklarin %4.3'u (77
ogrenci) kiz, %3.7'si (688grenci) erkekti. Ayrica 6grencilerin %2.1'inde (386grenci)
ortalama total kolesterol degerleri 200mg/d| Gzerinde bulundu. Bunlarin ise %0.8'
(156grenci) erkek, %1.3 (236grenci) kiz &grencilerden olugmaktaydi. inceleme

yaptigimz  gocuklarin  %92's; (1650 6grenci) normal  kolesterol seviyesine

(<170mg/dl) sahipti.
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Tablo 10.Yag ve cinsiyete gére ortalama Total Kolesterol Degerleri

YA$ (ERKEK KIZ TOPLAM
N OrtalamatSD (mg/dl) N OrtalamatSD (mg/dl) N Ort+SD
127 123.4126.1 100 132.3£32.5 227 128429
84 126.6423.9 90 127.1£26.7 174 1127425
98 126.7429.7 102 137£29.9 200 [132+30
10 143 127129 147 129.8426.1 290 128428
1" 130 127.9429.1 108 124.6124.9 238 126427
12 128 123.8£30 73 121.7£27 201 123129
13 72 116.6125.4 43 125.4423.1 116 |120+25
14 51 117.5423.9 20 131.2423.4 71 121+24
15 54 126.1£27.9 45 141.41£35.5 99 13332
16 53 137.7434 22 148.2+35.7 75 141134
17 77 134.2+31.5 28 137.5+35.9 105 ]135+33
Toplam | 1017 126128.7 778 130.6+29 1795 |128129

Sekil 8.Plazma Total Kolesterol ortalamalar dagilimi

Bkiz

erkek HEtoplam

1004}

S
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Kolesterol yiksekliginin VKI, SKB, DKB ve yas ile iligkisini arastirmak icin
Ogrenciler, PTK ortalamasi 170mg/dl ve Gzerinde, 170mg/d! altinda olmak Gzere iki
gruba ayrildi (Tablo 11).Karsilastirmalar toplam degerler arasinda yapildi. Tabloda
da goruldugu gibi iki grup arasinda yas ortalamalari bakimindan fark bulunmazken
(p>0.05), VKI, SKB ve DKB ortalamalar bakimindan istatistiksel olarak énemli fark
tespit ettik (p<0.05).Total kolesteroly yuksek olan grubun VKI, SKB ve DKB ortala-

malari kolesterolii diistk olan gruptan daha yuksekti.

Tablo.11.Plazma total kolesterol ortalamas; %170 mg uzerinde ve altinda olan

6grencilerin incelenen parametreler ortalamalar yoninden karsilastiriimasi

N YAS VKi SKB DKB
Total 170mg/di L | 170mg/diT | 170mgrdid | 1 70mg/dit | 170mg/dil. | 170mgrdiT | 1 70mg/dil. [ 170mg/diT
Kolesterol
KiZ 10.4 1.2 175 18.6 113.1 116.7 71 73.9
ERKEK 11.2 11.4 17.9 19 113.4 114.4 708|723
Toplam 10.9 11.3 177 18.6 113.4 1156 709 |733
degeri >0.05 <0.05 <0.05 <0.05
| s . _ = :

Aragtirmamizda bulunan her iki cins ve yas gruplarina ait ortalama VKI, SKB,

DKB, PTK ortalama degerleri Tablo 12 'de toplu halde gdsterilmistir.

Tablo 12./ncelenen parametrelere ait arastirma sonuglari

B ERKEK KIZ TOPLAM
N ORT%SD N ORT+SD N ORT£5D
YAS | 1426 | 112834 887 | 10.6627 | 2013 | 106429
SKB 1126 | 11358127 887 [113.4211.2] 2,013  |113.4+12.4
DKB 1126 | 70.6211 887 713811 | 2,013 | 70.9+11
VKi 1126 | 17.9+2.9 887 17.722.7 | 2,013 | 17.812.7
PTK 1,017 | 126£28.7 778 130.6129 | 1,795 | 128£28.9




Plazma total kolesterol 6lguminin yapildi§i okullarda, sosyoekonomik
duzeyin risk faktérleri Uzerine -etkileri incelemek igin ilkokullar sosoyoekonomik
duzeye gore lyi, orta, koth olmak Uzere 3 gruba ayrild (Tablo 13).

Tablo 13./lkokullarin Sosyoekonomik Diizeyleri

Sira No Okullar Sosyoekonomik Diizey |
== = = =
1 Mehmetcik iyi
lkokulu
2 G.M.Kemal iyi
Hkokulu
3 A.Celebi orta
llkokulu
4 M.Giileg k6t
lIkokulu

Sosyoekonomik diizeyin iyi oldugu 1. ilkokulda, 304 égrenci calismaya alindl.
Yag ortalamasi 911, VKI ortalamasi 17.6+2.6kg/m?, SKB ortalamasi 111+11mmHg,
DKB ortalamasi 74+9mmHg ve PTK ortalamasi 138.4+29.9mg/d! olarak bulundu.

TUm okullarda tespit ettigimiz sonuglar Tablo 14'te verilmistir.

Sosyoekonomik dlzeyi iyi 333 6grencinin ¢alismaya alindidi 2. ilkokulda, yas
ortalamasi 9.4+1.6, VKI ortalamasi 17.5+2.3kg/m?, SKB ortalamasi 110.7£10.6 mm-

Hg, DKB ortalamasi 72.6+8.5 mmHg ve PTK ortalamasi ise 131.8+26.5 mg/dl'ydi .

Tablo 14./ncelenen parametrelerin okullara gére otalama degerleri (PTK:plazma total
kolesterol, VKI:viicut kitle indeksi, SKB,DKB:sistolik ve diastolik kan basinci,n=1795)

Mehmetgik | G.M.Kemal | A.Celebi M.Giileg Gazi 19 Mayis

Ilkokulu llkokulu Ilkokulu Ilkokulu_ Ortaokulu Lisesi
N 304 333 | 330 376 | 330 262
Yas 911 9.411.6 9.51£1.4 9+1.7 12.841.1 15.9+1.3
PTK 138.4+30 | 131.8426.5 | 130.1227 | 115.4£23.5 | 121.1+27.8 | 135437.7
VKI 17.6+2.6 17.5+2.3 16.9+1.9 16.3£1.7 18.612.3 20.3+2.9
SKB 111411 110.7£10.6 | 114310 | 110.7¢14 | 115.2¢1.9 | 119.1£13.6
DKB 7419 72.618.5 | 71.9112.1 | 65.3%£14.7 73.9110 7049.6
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Orta seviyede sosyoekonomik dizeye sahip 3. ilkokulda calismaya 330
ogrenci alindi. Bu 6grencilerin yas ortalamasi 9.5t1.4, VKI ortalamasi 16.9+1.9
kg/m* ,SKB ortalamasi 114.3+10 mmHg, DKB ortalamasi 71.9+12.1 mmHg, PTK
ortalamasi 130,1£26.9 mg/dl olarak bulundy.

Sosyoekonomik dizeyi k6t 4. ilkokulda 376 égrenci incelendi.Ogdrencilerin
yas ortalamasini 9+1.7, VKIi ortalamasini 16.3+1.7kg/m? ,SKB ortalamasini 110.7+14
mmHg ve DKB ortalamasini 65.3+14.7mmHg olarak saptadik. Plazma total kolesterol
Ortalamasint ise 115.4123.5mg/dl bulduk.

llkokul 6grencilerine  ait sosyoekonomik duzeyi farkli ilkokullarda tespit
ettigimiz ortalama PTK degerleri dagilimi Sekil 9'da, PTK, yas,VKI dagihmlari ise
Sekil 10'da gosterildi.

Her duzeyden 6grencilerin devam ettigi bir ortaokulda galigmaya 340 6grenci
alindi.Yas ortalamast 12.841.1y1l olan okulda, VKi ortalamasini 18.6+2.8 kg/m?, SKB
ortalamasint 115.24£11.9mmHg, DKB ortalamasini 73x9mmHg, PTK ortalamasini ise
121.1£27.8mg/d! tespit ettik.

Yine farkli sosyoekonomik dazeyden 6grencilerin devam ettigi ve 330 dgrenci-
nin calismaya alindigi bir lisede, yas ortalamasi 15.9+1.3, VKI ortalamasi
20.3+2.9kg/m? SKB ortalamas: 119.1£13.6mmHg, DKB ortalamasi 70£9.6mmHg,
PTK ortalamasi ise 135£37.7mg/dl olarak bulundu.

Incelemenin yapildigr 2014 égrencide, her iki cinste, yas ile VKi, SKB ve DKB
arasinda pozitif korelasyon (sirastyla r:0.47,r:0.30,r:0.16) yine VKI ile SKB ve DKB
arasinda da pozitif korelasyon (sirasiyla r:0.27, r.0.10) saptadik (Tablo 15). Korelas-
yon katsayilarinin énemlilik testinde istatistiksel olarak Onemli olduklar tespit edildi

(p<0.05). Kolesterol 6lcimanin yapildigi 1795 6grencide, plazma total kolesterolil
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ile yas, VKI, SKB ve DKRB arasinda istatistiksel olarak énemli pozitif korelasyon tespit
ettik (sirasiyla r:0.05, r0.14,r:0.07,r:0.11, p<0.05,Tablo 16).

Tablo 15.Yas ve VK lle diger parametrelerin Korelasyon analizi sonuglari(n=2013)

Viicut Kitle Sistolik Kan Diastolik Kan

- indeksi Basinci Basinci
YAS K r.0.49 r:0.22 r:0.16

E r.0.46 r:0.33 r:0.16

T r.0.47 r-0.30 r:0.16

VKI K r:0.21 r:0.15

E r.0.32 r:0.18

T r:0.27 r:0.10

Tablo 16. Total Kolesterol ile diger parametrelerin korelasyon analizi (n=1795)

Yas Viicut Kitle Sistolik Kan Diastolik Kan
fndeksi Basinci Basinci
—— — : A R R
FPlazma K r:0.05 r:0.14 r:0.07 r:0.11
Total E r0.06 r0.15 r0.08 r:0.06
Kolesterol
T r:0.05 r:0.14 r.0.07 r:0.11

K:kiz E:erkek T:toplam

Sosyoekonomik dlzeyi farkli ilkokullarda, VKI ve PTK ortalamalar| arasindaki
fark istatistiksel olarak incelendiginde; sosyoekonomik duzeyin iyi oldugu 1. ve 2.ilk-
okul 6grecileri arasinda, VKI ortalamalari fark) istatistiksel olarak énemli bulunmadi
(p>0.05, Tablo 17). Diger yandan sosyoekonomik dlzeyin iyi oldugu 1. itkokul ile
sosyoekonomik ddizeyin két oldugu 4. ilkokul égrencileri arasinda, VKi ortalamalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.01,Tablo 17).

Galismada, sosyoekonomik dlzeyi iyi olan 2.ve orta olan 3. ilkoku! ile Sosyo-
ekonomik dlzeyin két( oldugu 4. ilkokul &grencileri arasinda, VKi ortalamalari
arasin- da istatistiksel olarak énemli fark tespit edildi (p<0.01, Tablo 17).

Total kolesterol ortalamalar incelendiginde ise sosyoekonomik dizeyin iyi

oldugu 1. ilkokul ile orta derecede oldugu 3. ve kétu oldugu 4. ilkokul ogrencileri
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arasinda, PTK ortalamalan fark; istatistiksel olarak onemliydi (p<0.01, Tabo 17).
Yine sosyoekonomik dizeyin iyi oldugu 2.ve orta oldugu 3.ilkokul 6grencileri

arasindaki  PTK ortalamalari fark, da istatistiksel olarak énemli bulundu (p<0.01,

Tablo 17). Diger taraftan sosyoekonomik dlzeyi orta 3.ve kéty 4.ilkokul 6grencileri

arasinda da total kolestero| ortalamalar arasinda, istatistiksel olarak dnemli fark

tespit edildi (p<0.01, Tablo 17).

Tablo 17. Sosyoekonomik dazeyi farkl ilkokul ogrencilerinin - PTK ve VK]
ortalamalari arasinda &nemiilik test sonucglari

S —
Mchmeigik Gazi M. K. A. Celebi I M. Giileg
Melunetgik >(0.05%* <0.01*
<0.01** <0.01%*
Gazi M. K <0.01* <0.01%*
220,01 %*
A. Celebi
<0.01%%
M. Giileg

*VKI, *PTK igin p degeri
Ozetle, kiz Odrenciler erkek 6grencilerden daha ylksek plazma total
kolesterol degerlerine keza sosyoekonomik duzeyi iyi okullarin 6grencileri de daha

ylksek plazma total kolesterol ortalamasi ve daha ylksek vicut kitle indeksine

sahiptiler.



TARTISMA

Aterosklerozis ve aterosklerotik kalp hastaliyi eriskin yas grubunda en 6nemli
mortalite ve morbidite nedenlerinin baginda yer almaktadir. Onceleri, komplikasyon-
larinin ge¢ yasta ortaya gikmasi-nedeniyle eriskin hastali§l olarak degerlendirilen
aterosklerozun gocukluk gaginda basladidi cesitli ¢calismalarda gésterilmistir (1,2,9).
Newman ve ark. (2) gocuklardaki lipid, lipoprotein diizeyleri ve kan basinci ile koro-
ner damarlardaki yagh cizgi ve fibréz plak iliskisini degerlendiren calismalarinda,
aterosklerozisin gocuklukta basladigini ortaya koymug, KAH'nin énlenmesi calisma-
larinin bu yas grubunda baslatiimasi geregini vurgulamiglardir. Bu ydndeki ¢alisma-
lar son 10-15 yil iginde gocukluk cadinda aterosklerotik risk faktérlerinin ortaya
Glkariimasi yaklagimini 6ne ¢ikarmis ve tarama calismalariyla yiksek riskli
¢ocuklarin erken taninmasi ve koruyucu 6nlemlerin alinmasi imkanini getirmistir .

Cesitli epidemiyolojik calismalar sonucunda KAH gelisimini etkileyen bir cok
risk faktord (hiperkolesterolemi, hipertansiyon, sigara, obezite v.b) tanimlanmistir (2,
8,22,23,25,27,29,58,86,87,91). Arterosklerotik lezyonlarin lipid igerigiyle serum lipid
iceriginin benzer oldugunun  gésterilmesi, lipidden zengin gidalarla beslenen
toplumlarda ateroskleroz sikliginin yiuksek olmasi, deneysel olarak hiperkolestero-
lemi ile ateroskleroz olusturulabilmesi ve kolesterolin kesilmesi ile lezyonlarin iler-
lemesinin engellenmesi hatta geriletilebilmesi neticesinde, ateroskleroz olusumunda
lipidlerin oldukea énemli oldugu kanitlanmistir (24,52,87,91,92,93) .

1992'De yapilan son ANCEP pediatri panelinde (116), ateroskleroz veya éncl
lezyonlarinin erken yasta basladigina dair deliller gézden gegirilerek, erken yasta
yUksek kolesterol seviyesinin erigskin yasta ateroskleroz gelisiminde rol oynadid,

beslenme dizeni ve genetik 6zelliklerin kan kolesterol seviyesi ve KAH riskini
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clkiledigi  belirtilerek 20 yas tzeri tim bireylerde, 2-19 yas arasi ¢ocuklar icin ise
selektif kolesterol taramasi 6nerilmistir. Bu dogrultuda KAH tedavisinin yanisira 6n-
lenmesine yonelik ¢calismalar hizlanmis, énemli bir alani da koruyucu hekimlik olan
pediatristleri ylksek riskli cocuklar saptamaya yoneltmistir. Ancak, selektif kolesterol
taramasinin (ailelerinde, erken KAH veya hiperkolesteterolemi bulunan ¢ocuklar)
hiperkolesterolemili cocuklarin ttmani tespit etmede yetersiz kalacadi bu ytizden
kolesterol taramasinin tim ¢ocuklarda yapiimasi gerektigi gortsinG destekleyen
¢aligmalar da bulunmaktadir (3,28, 56,109,114).

Ulkemizdeki verilerin ve bireylere ait saglik bilgilerini igeren kayitlarin yeter-
sizligi dikkate alindiginda, ANCEP énerisinde oldugu gibi riskli populasyonun tespiti
ve buna yo6nelik selektif kolesterol taramasinin oldukga zor oldugu agiktir. Bu neden-
le, hem erigkinlerde hem de ¢ocuklarda yapilacak kapsamli tarama ¢alismalari, bu
konuya 1sik tutup, zamanla bu konuda ne tarld bir tarama politikasinin belirlenecegi-
ne yardimer olacaktir. Iste bizim calismamiz da Ulkemizdeki bu yénde yapilan en
kapsamh ¢alisma olma ozelligini tasimaktadir. Bu tur tarama ¢aligsmalarinda en uy-
gun ornekler okul ¢agdi ¢ocuklari olmaktadir. Biz de ¢alismamiza, ilimizin sosyo-
ekonomik duzeyi farkli 6grenci kesiminin yer aldig1 degisik okullarini dahil ederek,
saglikli bir tarama yapmayi amaglédlk.

Koroner arter hastalig: risk faktérleri taramasi igin, kolesterol ve lipoprotein
olgtimierini igeren calismalar yapilmistir (108,111,120,123). Bir ¢ok galismada ise
sadece total kolesterol slciimu yaplimis ve risk faktérleri taramasi igin yeterli bir
parametre olabilecegi kabul edilmistir (110,121,122,124,125 ). Bizim calismamizda,
plazma total kolesterol degerlendiriimesi yapildi. Anket formlarinda ailede hastalik
(‘erken miyokard infarkt(ist, diabet, hiperlipidemi gibi) varlidi ile ilgili bilgiler sorulma-

sina ragmen, cevaplarin yetersiz ve sagliksiz bulunmas sonucu, de@erlendirmeye
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alinmad!. Keza, beslenme aligkanliklarinmn tespitine yonelik sorulara verilen cevap-
larin yetersizligi ve degerlendirme de uzun calisma gerektirdiginden, bunun icin
yeterli zaman bulunmadigindan bu durum degerlendiriimedi.

Cesitli epidemiyolojik calismalarda, kardiyovaskuiler hastaliklara yakalanma
riskini, bireyin belirli niteliklerine baglayan yeterli kanitlar bulunmaktadir. Ancak
Tarkiye'de hentz bu risklere ve KAH sikligina iliskin gtvenilir veriler saptanmamis-
tir. Son yillarda bu konuda calismalar yapiimaya baglanmistir. Tarkiye'de erigkinler-
de kalp hastali ve risk faktérleri sikhigini belirlemek amaciyla 3689 kigiyi kapsayan
Onat ve ark.(8) ¢alismasinda, KAH prevalansi %3.8 (erkeklerde %4.1, kadinlarda
%3.8 ) bulunmustur.

Aragtirmalarda 2-19 yas arasi ¢ocuklarda total kolesterol miktarlarinin cok de-
dismedigi gozlenmistir (116,). Biz de bir ¢ok calismada oldugu gibi calismamizi ads-
lesan dénemi degisikliklerini de yansitabilmek amaciyla boy, agirlik, kan basinci gibi
olgumleri 6-19, kolesterol élelmind ise 7-17 yas arasi okul ¢agdt gocuklarda yaptik.

Vlcutta asir ya§ depolanmasi olarak ifade edilen obezite, gelismis Glkelerin
¢ocukluk dénemi beslenme sorunlarinin énemli bir kismini olusturmaktadir (126).
Obezite KAH risk faktéra olarak bir ¢ok caligmada gocuklarda ve eriskinlerde
incelenmistir (8,23,28,109,110,111,127). Deri kalinhdinin élgima ve VK obeziteyi
belirlemek igin kullanilan yontemlerdir. Deri kalinhd élcimi ve degerlendirmesi
gugltk arzeden bir yéntem oldugundan biz de bu konuda diger bir ¢cok calisma da
oldugu gibi obezitenin tayini igin VKI'ni belirledik. (8,23,109,110,127). Arastirmalarda
VKI ile deri kalinhig arasinda yilksek pozitif korelasyon bulunmustur ve VKi'nin

obezite igin iyi bir gésterge oldugu ifade edilmistir (111,127).
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Framingham ¢calismasinda (107) obezite bagimsiz bir risk faktdrd olarak kabul
edilmistir ve KAHnin primer o6nlenmesinde obeziteye midahelenin gerekliligi
uzerinde durulmustur.

Calismamizda, VK] ortalamasini erkeklerde 17.9kg/m? kizlarda 17.8kg/m?
tespit ettik. VKI ortalamasi kiz ve erkeklerde benzerdi (p>0.05). Ortalama VKi deger-
lerimiz aymi yas gruplan icin Glneser ve ark. (120) degerleriyle benzer, bir Afrika
Ulkesi olan Gana (128) igin bildirilen degerlerden 2.3kg/m? daha yUksekti. Calisma-
mizda yasla beraber VKi ortalamas; artisi diger calismalarda oldudu gibiydi. Onat ve
ark.(8) Turkiye genelinde, VKi'ni yetiskin kadinlarda 27.7kg/m? | erkeklerde ise
25.4kg/m? olarak bulmuslardir. Bu galismada erkeklerin %9'unun, kadinlarin %27.7"
sinin obez oldugu saptanmig, Turk kadinlarinda obezitenin ateroskleroz icin énemli
bir risk faktori oldugunu belirtmislerdir.

Calismamizda, obezite prevalansini tlm ¢ocuklarda %2.2, erkeklerde %1.6,
kizlarda %0.6 olarak bulduk. Obezite sikligt batili toplumlar igin daha yuksek oranlar-
da bildirilmistir (3,28). Nitekim obezite sikligi, Muscatin ¢alismasinda (28) %5-8,
Boreham ve ark.(3) ¢alismasinda %18-34, Berlin calismasinda (121) %21 bulunmus-
tur. Ulkemizde yapilan Giray ve ark. (129) calismasinda (10-17 yas arasi gocuklarda)
obezite prevalansini erkeklerde %2.6, kizlarda %86.7 olarak tespit etmisler ve obezite
sikligini sosyoekonomik dGzeyin, anne-babanin egitim dlzeyinin, obez anne ve kar-
des vérhglmn etkiledidini bildirmislerdir. Gariboglu ve ark.(130) 3-6 yas cocuklarda
obezite sikligini %14 saptamis ve bunda asiri kalori alimi ile babanin agirhginin etkili
faktérler oldugunu gozlemislerdir. Buldugumuz degerler, batili toplumlardaki benzeri
¢alismalarda saptanan prevalans oranlarindan daha dlsUktar. Obezite, siklikla
adipozitlerin ¢ogalma yeteneginde oldugu yasamin erken déneminde kazanilir ve

ileri yaglarda da stregen olma egilimindedir (126). Genetik faktorlerin disinda,
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aragtirmamizda obezite sikliginin diger c¢aligmalardan distk olmas, ybéremizde
erken gocukluk déneminde yetersiz kalori alinmasina baglanabilir kanisindayiz.

Obezitenin, yanlis beslenme aliskanliklariyla iligkili oldugu, gelismis Glkelerde
sosyoekonomik dlzeyi dustk cevrelerde, geri kalmig ve gelismekte olan Ulkelerde
ise sosyoekonomik duzeyi yilksek kesimde daha sik gozlendigi bilinmektedir
(126,129). Giray ve ark.(129) ¢alismasinda, obezite sikii§i sosyoekonomik dlzeyi
yUksek olan okul ¢ocuklarinda (%6.3), sosyoekonomik dizeyi dustk olan ¢oculardan
(%3.2) daha ylksek bulunmustur. Bizim buldugumuz sonuglar bu goérusl destekler
nitelikteydi. Sosyoekonomik ddzeyi iyi olan okullarda égrencilerin VK| ortalamalari,
sosyoekonomik dlzeyi kéti olan okullarin 6grencilerin VKI ortalamalarindan anlamli
olarak daha yUksekti (p<0.01). Bu bilgiler, beslenmenin obezite geligsiminde énemli
bir faktdr oldugunu géstermektedir.

Obezite ile hipertansiyon ve kolesterol yuksekligi arasinda bir g¢ok
aragtirmada pozitif iliskinin varligi gosterilmistir (23,59,108,109,120,127). Resnicow
ve arkadasglan (110), yaslari 5-18 arasinda degisen 11389 kisiyi kapsayan okul
¢alismalarinda, VKi' ile plazma total kolesterolli (PTK) arasinda istatistiksel acidan
onemli, lineer olmayan bir iliski géstermiglerdir. Yaglari 18-30 arasinda olan 5111
kigilik CARDIA (23) galismasinda ise VKI ile PTK'G arasinda her iki cinste de pozitif
onemli iliski bulunmus olup, yasamin erken dénemlerinde agirlik kontroltnan
kardiyovaskUler hastalik risk gelisiminden korunmada en etkili vasita olabileceqi ileri
surllmastir. Endo ve ark. (131) 5-12 yas arasi gocuklarda obezite artisi ile
aterojenik lipoproteinlerin artisinin birlikte oldugunu kalori alimmmn kisitlanmasi ve
egzersizle kilo verilmesinin kolesterol( dlgurdiguna gdzlenmistir.

Obez ¢ocuklarda hipertansiyon sikligi da obez olmayanlara gére daha yiiksek

bulunmaktadir (120,132,133,134). Guneser ve ark.(120), 9,12,15 yas grubunda 640
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gocukta, VKI ile her iki cinste SKB ve DKB arasinda pozitif korelasyon saptamisg-
lardir. Calismamizda buldugumuz sonuglar literatlrde bildirilen sonuglara benzerlik
gosteriyordu. Biz VKI ile yas, SKB, DKB ve PTK arasinda énemli pozitif korzlasyon
(sirasiyla r:0.47, r:0.27, r:0.10, r:0.14) tespit ettik. En yiiksek korelasyunu VKi ile yas
arasinda bulurken, VKI ile SKB, DKB, PTK arasinda erkelerde kizlardan daha
yUksek korelasyon gézledik.

Hipertansiyon, majér bir KAH risk faktérii olarak cesitli calismalarda incelen-
mis ve dider risk faktorleri ile iliskisi arasgtiriimistir (3,8,55,120,121,134). Framingham
Galismasinda (27), majér bir risk faktord oldugu gosterilmis, yiksek kan basinc
degerlerinin yUksek total kolesterol ile birlikte bulundudu gézlenmistir. Cocuk ve
yetigkinlerde yapilan otopsi calismalarinda, koroner aterosklerozun ylksek kan
basinci ile korelasyonu tespit edilmis, ve KAH 6nleme ¢alismalarinin yasamin erken
doneminde baglamasi gerektigi éne sarllmastar (2,25).

Cocuklarda, hipertansiyon sikligi %1.4-11 arasinda bildiriimektedir (120).
Glneser ve ark. (120), hipertansiyon sikligint SKB igin %2.1, DKB igin %8.1 bulmus-
lardir. Berlin'de yapilan bir ¢alismada, 7-22 yas arasinda hipertansiyon sikligi %11
olarak saptanmistir (121). 4829 Kisinin incelendigi Muscatin ¢alismasinda (28) ise,
6-18 yas ¢ocuklar icin sistolik ve diastolik hipertansiyon %4.4, sistolik hipertansiyon
%8.9, diastolik hipertasiyon %12.2 siklikta tespit edilmistir. Biz, sistolik ve diastolik
hipertansiyon prevalansini %4.3 bulduk. Galismamizda sistolik hipertansiyon pre-
valansi %9.7, diastolik hipertansiyon prevalansi ise %14.6 idi, Aldigimiz sonuglar
yas gruplanmizin benzer oldudu Muscatin sonuglariyla uyumluydu. Hipertansiyon
sinuri belirlenirken farkh kriterlerin alinmasi prevalans sonuglarinin da farkli olmasina
neden olmaktadir. Biz calismamizda, hipertansiyon icin her yas ve cinse ait

95.persantilin (izerindeki degerleri kabul ederken, Glneser ve arkdaslarinin,
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calismasinda, yas ve cins gozetmeksizin 140/90mmHg Gzerindeki degerleri kabul
etmiglerdir. Turkiye genelide ise Onat ve ark. (8), eriskinlerde hipertansiyon
prevalansini erkeklerde %7.8 kadinlarda %14 bulmuslardir.

Calismamizda bulunan ortalama SKB ve DKB degerleri diger yayinlarda bil-
dirilen degerlere benzemektedir (28,120,135). Aragtirmalarda kiz ve erkekler arasin-
da kan basinci farklilig bulunmamustir (135,136). Biz de iki cins arasinda, sistolik ve
diastolik kan basinci farkliig) saptamadik (p>0.05). Geng erigkin dénemi stiresince,
toplumlar arasinda farkl seyir izlemekle beraber, yas artigt ile kan basinci da
artmaktadir (57,60). Yas ile sistolik ve diastolik kan basinci arasinda buldugumuz
pozitif korelasyon (sirasiyla r:0.30, r:0.16) bu gérust destekler nitelikteydi.

Hipertansiyon ile obezite ve kolesterol yUksekligi arasinda pozitif iliski bulun-
maktadir (27,131,134). Dusek ve ark.(131) yaptikiari prospektif ¢alismada, juvenil
hipertansiflerin normotansiflere gore daha sk KAH'na yakalandigint daha obez ve
daha yUksek kolesterol seviyelerine sahip olduklar gozlenmis ve hipertansiyonun ,
risk faktérl olarak erken tespiti ve tedavisinin gerektigi belirtilmistir. Yine
Framingham c¢alismasinda, kan basinci ve serum kolesteroli arasinda pozitif
korelasyon (r:0.12) gosterilmistir (27). Biz de ¢alismamizda hipertansiyonla obezite
ve hiperkolesterolemi iligkisini gésteren sonuglar elde ettik. Séyle ki; hem SKB ve
DKB ile VKI ortalamalar arasinda pozitif korelasyon ( sirasiyla r:0.27, r:0.10), hem
de PTK ortalamalari arasinda pozitif korelasyon (sirasiyla r:0.07, r:0.1 1) saptadik.

Hipertansif ¢ocuklar eriskin yasglarinda da hipertansif olma egilimindedir.
Muscatin ¢alismasinda (54), 90.persantilin Uzerinde kan basinc degerlerine sahip
¢ocuklarin, erigkin olduklarinda kan basinct normal olanlara oranla SKB i¢in 3 kat,
DKB igin ise 2 kat daha fazla hipertahsif olma riski tagidiklari gosterilmistir.

Clarke ve ark. (56), 8909 okul ¢ocugunda kan basinci ile ilgili takip calismalari
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sonucunda, g¢ocuklarda her iki kan basicinin  da ¢ok degisken oldugunu
goziemislerdir. Bu yiizden ¢ocCuklarda persistant hipertansiyon tanisini koyabilmek
i¢in tekrarlanan o6lcumleri iceren calismalara gereksinim bulunmaktadir (137).
Amerikan Pediatri Akademisi tarafindan 3-20 yas arasindaki bireyler igin her yil kan
basinci 6lgtmleri onerilmistir (60). Ayrica hipertansiyonlu gocuklarin izlenmesi ve
diger risk faktorler agisindan da arastiriimasi gerkmektedir.

Bir ¢ok epidemiyolojik calisma, ylksek plazma total kolesterol dizeyinin majér
bir risk faktéru oldugunu géstermistir (2,22,25,27,28,29,87,100,121,122,123, 138,-
139). Cocukluk ¢cadindaki kolesterol seviyesiyle daha sonra kardiovaskiler hastalik
gelismesi arasinda énemli bir iliski bulunmaktadir (85,1 14). Klag ve ark.(85) yaklasik
30.5 yil stiren prospektif caligmalari sonucunda, eriskin ¢adin basinda élciilen serum
kolesterol dlzeyleri ve daha sonraki KAH insidansi ve kardiyovaskdler 8lim arasin-
da, diger risk faktérlerinden bagimsiz ve kuvetli bir iligki bulmuslar, artan kolesterol
duzeyiyle orantili olarak KAH insidansi ve kardiyovaskuler 8lam oraninin da arttigin
gostermiglerdir. Cocuk ve geng yetigkinlerin otopsilerinde, cocukiuktaki yagh cizgi-
lerle koroner arterlerdeki ilerlemis plak lezyonlarin baglantils oldugu ve erken
vaskuler lezyonlarin miktari ile gocukluktaki total kolesterol ve LDL-kolesterol miktar|
arasinda pozitif iliski varlig saptanmistir (2,9,24,123,139). Familyal hiperkolestero-
lemili gocuklar ¢ok yiksek total kolesterol seviyesine sahiptirler ve bunlarda erken
KAH insidansinin yiksek bulunmasi kolesterol ile ateroskleroz iliskisini desteklemek-
tedir (36,76,88). Prospektif caligmalarda, yUksek serum kolesterol konsantrasyonuna
sahip ¢ocuklann, daha ileri yasta da ylksek kolesterol seviyesine sahip olma
olasiliklarinin yuksek oldugu gézlenmistir (54,56,67,140).

Biz hiperkolesterolemi prevalansini, kolesterol ile diger risk faktérleri ve S0syo

ekonomik duizey ilskisini aragtirdik. Turkiye'de gocuk popUlasyonun kendine 6zgu
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normal serum veya plazma total kolesterol degerlerinin saptanmasi icin yapilan
cahgmalar sinirhdir (120,141,142,143). Yapilan caligmalarda genellikle KAH risk
etkeni tasiyan gruplar incelenmis olup beslenme aligkanliklari ve sosyoekonomik
dlzeylere iliskin 6zellikler Gzerinde durulmamistir (31,41).

Tablo 18'de ¢alismamiza ait ortalama plazma kolesterol degerinin, Glkemizde
ve diger Ulkelerde saglikli cocuklarda yapilan calisma sonuglariyla karsilastiriimasi
sunulmustur.

Tablo 18.Calismamiza ait ortalama plazma total kolesterol degeri ile diger ¢alisma-
lara ait ortalama degerlerin kargilastiriimasi

Caligma Say1 Yas Grubu T.Kolesterol
mg/di
Galigmamiz 1,795 7-17 128 (133.7%)

Tlmerdem  (141) 178 7-11 133
Isbilir ve ark.  (143) 502 4-13 145
Guneger ve ark(120) 640 912,15 159
Cakirveark.  (31) 100 2-20 148.1
Bogalusa (144) 3,446 5-14 162
Muscatine (28) 4,829 6-18 182
Morrison ve ark (149) 6,775 6-17 159

*caligmamiza ait serum degeri

Daha 6nce de belirtildigi uZeré biz calismamizda plazma kolesterol degerlerini
Olgtak. Serum degerleri plazma degerlerinden yaklasik %4.5 daha yuksektir,
Calismamizda, 7-17 yas arasi tim okul ¢ocuklarinda PTK ortalama degerini 128
(serum:133.7) mg/dl, kiz cocuklarda 130.6 (serum:136.4) mg/dl, erkek cocuklarda
126 (serum:131.6) mg/d! bulduk. Ortalama PTK degeri sosyoekonomik diizeyi iyi
olan ilkokul 6drencilerinde 138.4 (serum:144.6) mg/dl, sosyoekonomik dlzeyi kotu
olan ilkokul 6grencilerinde ise 115.4 (serum:120.5) mg/dl olarak saptadik. Plazma

total kolesterol ortalamalarini kizlarda erkek 6grencilerden anlamli olarak yUksek



(p<0.05), sosyoekonomik duzeyi kot olan ilkokul 6grencilerinin ortalamalarini da
sasoyoekonomik iyi ylksek olaq ilkokul 6grencilerinin ortalamalarindan anlami
olarak dustk bulduk (p<0.05). Ortalama serum total kolesterol degeri, A.B.D'de
yapilan, Bogalusa galismasi (144) sonuglarindan (162mg/dl) ve Muscatin ¢alismasi
sonuglarindan (182mg/dl) dusuktd (28). Finlandiya, talya ve Hollanda igin bildirilen
ortalama serum total kolesterol degerleri de bizim ortalamalarimizdan yUksekti (47).

Ulkemiz gocuklari icin plazma veya serum total kolesteroliin normal degerleri
bilinmemektedir. Ancak gocuklar icin normal total kolesterol degerlerini, ebeveynleri
erken KAH olan gocuklarda kolesterol degerlerini ve beslenme ile kolesterol iligkisini
arastiran bazi ¢alismalar yapilmistir (31,41,141,142,143).

Isibilir ve ark.(143) Izmirde yaptiklari galismada, 4-13 yas arasi saglikh
coguklarda serum kolesterol seviyesini 145mg/dl bulumuslardir. Timerdem ve ark.
(141) Erzurum'da 7-11 yas arasi gocuklarda serum total kolesterol degerini 133
mg/dl tespit etmiglerdir ve kolesterol disUkIGguni beslenmenin genel olarak yeter-
siz olmasina bagdlamislardir. Ankara'da yapilan, Cakir ve arkadaslarinin (31) ¢alis-
malarinda 2-20 yas aras| gocuklarda serum total kolesterol degeri 146.8mg/d| bulun-
musgtur. Atilgan ve ark.(41) Istanbul'da yaptiklan arastirmada ise pozitif aile hikayesi
olanl ¢ocuklarda (160.5mg/dl), kontrol grubundan anlamh olarak yuksek degerler
(145.6mg/dl) tespit etmislerdir. Ancak Adana'da yapilan Glneser ve ark. (120)
calismasinda 9,12,15 yas grubu cocuklarda daha ylksek serum total kolesterol
degeri (169.5mg/dl) saptanmstir.

Caligmamizdaki kolesterol degerleri, Glkemizde yapilan cesitli calismalarla
benzerlik ve farkliliklar gésterirken, bati Ulklerinde bildirilen referans degerlerle
karsilastinldiginda, daha dustk bulunmustur. Ancak Glkemizde yapilan ¢alismalarin

denek sayilari diger tlkelerdeki calismalardan ¢ok dGgUktar. Bizim ¢alismamiz, bu
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Konuda yapiimig en genis katihmin oldugu ilk galisma olma ézelligini de tasimakta-
dir. Gocuklarda kolesterol duzeyleri cografi farkiiliklar gosterebilmektedir. WHO'nun
raporunda, Glkeler icin en yiksek kolesterol seviyesi hayvansal protein, doymus yag
ve kolesterol tuketiminin fazla oldugu Finlandiya igin (190mg/dl), en dustk deger ise
karbonhidrat tiketiminin fazla, total yag ve hayvansal protein tiiketiminin az oldugu
Nijerya igin (102mg/dl) bildirilmistir (128). Okul ¢agi cocuKlarda yapilan uluslararasi
caligmalarin degerlendirilmesi sonucu, toplumlar arasinda %50mg'a kadar varabilen
kolesterol degeri farkhliklarinin olabilecegi gozlenmistir (145). Arastirmamizda bul-
dugumuz total kolesterol ortalamasi Glkemizde bildirilen sunuglar géz énune alin-
diginda, Erzurum'da bulunan ortalamalara benzerlik gosteririken, diger sehirlerde
bulunan ortalama deg@erlerden dusuk bulunmustur. Bu sonuglar bdlgemizde beslen-
me yetersizliginin diger blylk sehirlerden daha belirgin oldugunu dusundiurmektedir.
Sosyoekonomik dizeyi dusik okul égrencilerinin total kolesterol degerlerinin ¢ok
dustk olmasi genel ortalamayi distk bulmamizi agiklayabilir. Cunkl sosyoekonomik
dlzeyi iyi okullarda tespit ettigimiz serum total kolesterol ortalamasi degerleri
Istanbul (41), Ankara (31), izmir (143) sonuglarina yakin, Erzurum (141) sonuglarin-
dan ise yuksek bulunmustur. Sosyoekonomik dizeyi dlusldk olan dégrencilere ait
deg@erler ise Erzurum sonuglariyla benzerdir. Ancak Glneser ve ark.larina ait (120)
calismada, sonuglar hem calismamizdan hem de Tarkiye'de yapilan diger ¢alisma-
larin ortalamalarindan yiksek bulunmustur. Bu degerlerin ylksek riskli gruptaki
cocuklarin degerlerine ve hatta batili Ulkelerin sonuglarina yakin olmasini, ayrica
kolesterol seviyesinin disme egiliminde oldugu bir yas grubunda (9,12,15) yiksek
degerler bulmalarini aciklamak zordur.

Gaziantep yoresinde total kolesterol disuklugu Onat ve arkadaslarinin (8)

eriskinlerde yaptiklari ¢alismada da gozlenmistir. Bu galismada Turkiye genelinde
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3689 Kisi incelenmis olup serum total kolesterol icin Tarkiye ortalamasi 174.2mg/d|
bulunmus, Diyarbakir ve Gaziantep'i kapsayan calismada ise bu deger 159mg/di
bulunmustur. Diger boélgelerde daha ylksek ortalamalar saptanmistir. Ornegin;
Karadeniz-Marmara-Dogu Anadolq sonuglari 181-177mg/dl arasinda tespit edilmis-
tir. Calismada KAH sikhginin dustklagu ile total kolesterol dugtiklugu diskili bulun-
mug, kolesterolin yiksek oldugu bolgelerde KAH sikhg! da yuksek olarak gézlen-
migtir. Bolgesel kolesterol diizeyi ile KAH arasindaki bu izafi paralellik, beslenme ve
kolesterol konsantrasyonu ile KAH arasindaki énemli nedensel bagin, tlkemiz igin
de gegerli sayilabilecedini géstermektedir. Yéremizde yapilan bagka bir calismada
da saglikii eriskinlerde serum total kolesterol seviyesi 160.1mg/dl bulunmustur (146).
Blackburn (145), cocukluktaki 130-140mg/dl  kolesterol degerinin eriskinlerdeki
kargiliginin 180-190mg/dl oldugnu ifade etmistir. Turkiye ortalamasinin eriskinlerde
174.2mg/dl, bizim buldugumuz serum kolesterol ortalamasinin da 133.7mg/d! oldugu
dikkate alinirsa, Gaziantep yéresindeki ¢ocuklara ait seum total kolesterol ortalama-
sinin Turk gocuklarinin ortalamasini yansitabilecegi séylenebilir.

Amerika Ulusal Kolesterol Egitim Programi ( ANCEP) pediatri panelinde
serum total kolesteroli 170mg/di'nin altinda olanlar normal, 170-199mg/dl arasi
olanlar sinirda yuksek, 200mg/dl Gzerinde olanlar riskli kabul edilmistir (116).
Florida calismasinda, 6-19 yas arasi 3249 cocukta total kolesterolt = 200mg/d|
olarﬂarm orani %18'dir (147). Bogalusa galismasinda bu oran %9, Berlin'de yapilan
bir ¢calismada da %16 bulunmustur (121,144). Ulkemizde, Guneser ve arkadaslari
ise 9,12,15 yas grubu gocuklarin %14.1'inin serum total kolesterolinun 200mgy/dl

uzerinde oldugunu tespit etmislerdir (120).
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Galismamizda, hiperkolesterolemi prevalansini %8 bulduk. PTK ortalamasi >
200mg/d! olanlar ise %2.2'ydi. EndUstrilesmis toplumlarda yapilan benzeri ¢alisma-
larda hiperkolesterolemi oranlari daha ylksektir. Fakat plazma kolesterol deger-
lerimizin de ¢ok yiiksek olmadidi dikkate alinirsa, bunun bir yansimasi olarak hiper-
kolesterolemili gocuklarin oranini da distk bulmamiz dogal sayilabilir. Ayrica
plazma degerlerini serum degerleri seklinde, duzelttigimizde, hiperkolesterolemili
¢ocuk sayisinin ¢ok az da olsa bir miktar artacagini belirtebiliriz. Degisik cografi
bolgelerde yasayan cocuklarda, calismalarin yapilip Ulkedeki kolesterol profilinin
normal ve risk de@erlerinin belirlenmesine gerek duyulmaktadir.

Total kolesterol pik degerlerini, kizlarda 9-10, erkeklerde 10-12 yaslarinda
tespit ettik. Calismamamiza gore kolesterol seyri su sekilde olmustur; 7-10 yas ara-
sinda ortalama kolesterol seviyesi ¢cok az degismekte olup, kizlarda hafifce daha
yUksek seyretmektedir. 11-13 Yasglarinda ise erkeklerde daha belirgin olmak (zere
her iki cinste de dugme, 14-17 yaslarinda ise kizlarda daha belirgin olmak tizere her
iki cinste de yukselme gozledik. Addlesan dénemdeki bu degigiklikler hormonal ve
blytme ile ilgili degisimlerin lipid duzeylerini etkilemesine baglanmaktadir (148).
Gocuklarda kolesterol seyri ile ilgili tespit ettigimiz degisiklikier daha énceki galisma-
lara benzer niteliktedir (56,144,149).

Turkiye'de ¢ocuklarda total kolesterol ve diger risk faktérleri iliskisini arastiran
calismalar yeterli degildir. Calismamizda buldugumuz total kolesterol ile VKi ve kan
basinglari arasindaki iligki diger Ulkelerde saptanan sonuclara benzemektedir (23,
105,110,127). Biz PTK ile VKI, SKB ve DKB arasinda énemli pozitif korelasyon
(sirasiyla r.0.14, r:0.07, r:0.11) bulduk. PTK ve yas arasinda ise daha dasdk bir

korelasyon (0.05) gézledik.Bu da ¢ocukluk caginda yas ile kolesterol artis arasinda
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lineer bir artisin olmadi gordsunu desteklemektedir (110). Plazma total kolesterol
ortalamasi yuksek (=170mg/dl) ve nomal (<170mg/dl) gocuklarin karsilastirilmasinda
iki grup arasinda yas ortalamalar farkli bulunmazken (p>0.05), VKi, SKB ve DKB
ortalamalari bakimindan 6nemli fark tespit ettik (p<0.05). Kolesterolll yilksek olan
grupta, VKI, SKB ve DKB ortalamalari daha yUksekti. Bu sonuclar
hiperkolesterolemi, obezite ve hipertansiyon iliskisini desteklemeketedir.

Ulkemiz ¢ocukluk cagl yas ve cinse 6zgu referans degerleri belirleyebilmek
icin bolgesel farklihklar ve beslenme ahskanliklanni da g6z énlne alan genis
kapsamli taramalara gereksinim bulunmaktadir.

Hastaligi tedavi etmeye y6nelik cabalar onlemeye yénelik uygulamalardan
daha az masrafli degildir. Bu tluzden gelismis Ulkelerde oldugu gibi Ulkemizde de
saghkli yagsam tarzi aliskanliklarinin kazandiriimasi ve risk faktorlerinin olusmasinin
engellenmesi icin toplum genelinde hedefler belirlenip vakit gegcirilmeden

uygulamaya konulmasinin gerekli oldugu kanaatindeyiz.
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SONUG

1. Gaziantep yoresinde okul ¢adi cocuklarda agirlik, boy, kan basinci ve
plazma total kolesterol dederleri incelendi. Calismada koroner arter hastali§ risk
faktorleri olan obezite, hipertansiyon ve hiperkolesterolemi sikhg@r arastinldi. Risk
faktora farkliiklarinin - olast nedenlerini de tespit etmek amaciyla okullar farkh
sosyoekonomik ve sosyokiltirel bélgelerden secildi.

2. Yas ile vucut kitle indeksi ortalamalari artarken, iki cins arasinda ortala-
malar bakimindan anlamli fark bulunmadi. Sosyoekonomik duzeyi diisik olan ilkokul
ogrencilerinin VKI ortalamalari, sosoyoekonomik dzeyi iyi olan ilkokul édrencilerinin
ortalamalarindan anlamli olarak daha dustikt (p<0.01). Obezite prevalansini %2.2
olarak bulduk. Bu oran erkeklerde %1.6, kizlarda %0.6 idi.

4. Kan basinci ortalamalar bakimindan iki cins arasinda fark bulunmadi
(p>0.05). Hipertansiyon prevalansini kizlarda %2, erkeklerde %2.3 olarak tespit ettik.
Sadece sistolik kan basinci yiksekligini %9.7, sadece diastolik kan basinci
yuksekligini ise %14.6 olarak bulduk. Buldugumuz oranlar literatirde bildirilen
oranlara yakindi. Farkli oranlarin bulunmasi hipertansiyon igin farkli kriterlerin
kullanilmasindan kaynaklanabilecegi dasunulda.

S.Arastirmamizda plazma total kolesterol ortalamasini tum cocuklarda
1281+29mg/d| bulduk. Total kolesterol ortalamalar, kizlarda (130.6£29mg/d|) erkek-
lerden (126+28.8mg/dl) anlamli olarak daha ylksekti (p<0.05). Hiperkolesterolemi
prevalansi %8 olarak tespit edildi. Tespit ettiimiz plazma total kolesterol
ortalamalari batili toplumlar igin bildirilen degerlerden dusukti. Ulkemizde yapilan
caligmalarda da farkli deg@erlerin bildirilmis olmasi, Turk gocuklar i¢in referans
de@erleri olusturacak, beslenme farkliliklarini da kapsayan, genis kapsaml

caligmalara gereksinim oldugunu ortaya koymaktadir.
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6. Arastirmalarda bildirilen hiperkolesterolemi, obezite, hipertansiyon iligkisi
caligmamizda da tespit edilmistir. Total kolesterol ortalamasi ylksek (2170mg/dl)

olan ilkokul 6grencilerinin VKi, SKB, DKB ortalamalari, kolesterol ortalamasi dusuk
(<170mg/dl) olan 6grencilerden anlamli olarak daha yUksekti (p<0.05). Ayrica total
kolesterol ortalamalari ile VKI, SKB ve DKB ortalamalari arasinda pozitif korelasyon
saptand (sirasiyla; 0.14, 0.07, 0.11).

7. Beslenme, koroner arter hastalig risk faktorleri gelisiminde énemli bir
faktordr. Beslenme aliskanliklarinin degerlendiriimesi gugluk arzeden bir yontem
oldugundan aragtirmamizin kapsamin asmaktadir. Biz okullarin bulundugu, mahalli
bolge ve sosyal kosullari degerlendirerek bu cercevede ilkokullarin sosyoekonomik
duzeylerini saptadik. Sosyoekonomik duzeyi kétl olan ilkokul 6gJrencilerinin vicut
kitle indeksi, plazma total kolesterol ortalamalari, sosyoekonomik dizeyi iyi olan
itkokul  &gdrencilerinnin  ortalamalarindan  anlamii olarak daha dustk bulundu.
Sosyoekonomik dizeyin kot oldugu okullarda buldugumuz total kolesterol
ortalamalari, karbonhidrat tiketiminin fazla, hayvansal yag ve protein tiketminin az
oldugu Glkeler igin bildirilen ortalamlara benzerlik gostermektedir.

8. Kotl hayat tarzi aliskanliklari ¢ogunlukla cocuklukta kazaniimakta ve
erigkinlige tasinmaktadir. Genis katihiml calismalarla Glkemiz cocuklari icin risk
faktord seviyeleri tespit edilip, saglikli hayat tarzi aligkanliklarinin kazaniimasi icin
hedefler belirlenip, uygulamaya konulmasiyla, baslangici gocukiuga dayanan KAH
gelisimi  engellenerek, gelecek kusaklara daha uzun yasama imkani

saglanabilecektir.
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OZET

Calismada, saghikli ¢ocuklarda KAH risk faktérleri dlzeyleri tespiti amaciyla,
cins ve yas gruplari icin VKI, SKB, DKB ve PTK ortalama de@erleri arastirildi. Ayrica
sosyoekonomik dlzeyin PTK ve obezite (izerine etkileri incelendi.

Yag ortalamasi 10.542.7 (6-19) yil olan saglikii 2013 (1126 erkek, 887 kiz )
ogrencide, kan basinci, boy, agirlik élgima yapilirken, yas ortalamasi 10.9+2.5
(7-17) yil olan 1795 &grencide (1017 erkek, 778 kiz) plazma total kolesterol Olcimu
yapildi. VKI ortalamasi kizlarda 17.7+3kg/m?* | erkeklerde 17.9+3kg/m? olarak tespit
edildi. SKB ortalamas! erkeklerde 113.5£12.7mmHg, kizlarda 113.4+11.2 mmHg,
DKB ortalamasi ise erkeklerde 70.6+11mmHg, kizlarda 71.3+11mmHg olarak sap-
tandi. Tam 6grencilerde PTK ortalamasi 128+29mg/dl, kizlarda 130.6+29.1 mg/dl,
erkeklerde ise 126+28.8mg/dl olarak bulundu. Kiz 6grencilerin PTK ortalamasi,
erkeklerden anlamli olarak yiiksekti (p<0.05). Calismamizda obezite prevalansini
%2.2, hipertansiyon prevalansin %4.3, hiperkolesterolemi prevalansini ise %8
oOlarak tespit ettik.

Plazma total kolesterol seviyesi yUksek olan gocuklarin, diger gocuklardan da-
ha ylksek risk faktéri seviyelerine sahip oldugunu, ayrica sosyoekonomik dizeyin
diyetle ilgili olarak obezite ve hiperkolesterolemi sikhgin etkiledigini gozledik.

Turk gocuklarinda, risk faktérleri sikligr batili toplumlardaki kadar yiksek
olmasa da; Ulkemizde de eriskinlerde yapilan galismalarda risk faktérleri ile KAH
iliskisinin batili toplumlardaki gibi oldugunun gésterilmesi, Glkemiz cocuklari icin de

risk faktorleri taramasini gerektirdigi kanisindayz.
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SUMMARY

In this study, the frequency of coronary artery disease (CAD) risk factors in
healty school children were investigated. For this purpose body mass index (BMI),
systolic blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP) and total plasma
cholesterol (TPC) averages for sex and age groups were measured. The effects of
socio-economic status on TPC and obesity were observed.

While measuring blood pressure, height and weight of 2013 students aged
10.5£2.7 years (1126 boys and 887 girls ), measurement of TPC was done in 1795
students aged 10.942.5 years (1017 boys and 778 girls). The average of BM| was
17.713kg/m? in girls and 17.943kg/m*  in boys.The average values of SBP were
measured 113.5412.7mmHg in boys and 113.4+11.2mmHg in girls. The mean TPC
level in all children was 128+29 mg/dl, 130.6+29mg/dl in girls and 126128.8mg/dl in
boys. The TPC average of girls was significantly higher than that of boys (p<0.05).
The prevalences were found 2.2% for obesity , 4.3% for hyperthension and 8% for
hypercholesterolemia.

It was observed that children with high level of total plasma cholesterol had
higher risk factor than other children and the obesity and hypercholesterolemia
frequences were effected by socioeconomic status.

Although frequency of risk factors in Turkish children is not so much as those
in western societies, it is necessary to conduct a research on risk factors, because
the relationship between risk factors and CAD in adults in our country resembles the
one found in researches which have been conducted in western societies. As a
conclusion it can be said that this baseline study may contribute to the cholesterol

screening policy in childhood in Turkey.
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