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Giriş

Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık dünya ça-
pında ölümün en önde gelen sebeplerinden biri 
olmaya devam etmektedir. Hastalığın temelinde 
yer alan aterosklerotik plakların oluşumunda hi-
perlipidemi rol almaktadır. Aterosklerotik plak-
ların temel yapıtaşını düşük dansiteli lipoprotein 
(LDL) oluşturmaktadır. Bu nedenle primer veya 
sekonder korumada tedavi hedefi LDL kolesterol 
seviyesinin belirlenen düzeylere düşürülmesidir.
LDL kolesterol düzeyinin belirlenen seviyelerde 
tutulmasına rağmen hastalar tekrarlayan kardi-
yovasküler olaylar yaşabilmektedir.Bu durumun 
hipertrigliseridemi, kalıntı kolesterol kan düzey 
yüksekliği, yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) 
seviyesinin düşüklüğü ile ilişkili olabileceği 
savunulmaktadır.

Hipertrigliserideminin tanı ve tedavisi

Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin (ESC) 2019 yılın-
da yayınlanan rehberine göre trigliserid >200 mg/
dL veya Amerikan Kardiyoloji Koleji’nin(ACC) 
2018 yılında yayınlanan rehberine göre, ardışık 
olarak aç veya tok yapılan 3 ölçümde trigliserid 
değeri>175 mg/dL olması hipertrigliseridemi ola-
rak tanımlanmıştır.

ESC kılavuzunda yüksek kardiyovasküler 
riskli bireylerde TG> 200 mg/dL ise ilaç tedavisi 
başlanması önerilmekte ve statin grubu ilk tedavi 

seçeneği olarak sunulmaktadır. Bu tedaviye rağ-
men TG düzeyi hala 135-499 mg/dL aralığında 
ise n-3 poliansature yağ asidi (n-3 PUFA, ikoza-
pentetil 2x2 g/gün) eklenmesi önerilmiştir (Kanıt 
düzeyi IIa B). Yine yüksek riskli hasta grubunda 
TG> 200 mg/dL ise; fenofibrat veya bezofibratın 
statin grubu ile kombinasyonu önerilmiştir (Kanıt 
düzeyi IIb C). Primer korumada ise; LDL düzeyi 
hedef değerde olup beraberinde TG> 200 mg/dL 
olan bireylerde statin tedavisine fibrat eklenmesi 
önerilmiştir (Kanıt düzeyi IIb B). ACC 2018 kı-
lavuzunda ise; açlık veya tokluk halinde ölçülen 
TG düzeyinin 175-499 mg/dL olması durumu 
orta dereceli hipertrigliseridemi; TG>500 mg/dL 
olması ise ciddi hipertrigliseridemi olarak tanım-
lanmıştır. Tedavide ilk basamakta yine statinler 
önerilmekte iken; ciddi hipertrigliseridemi var-
lığında n-3 PUFA veya fibratlar ile kombinasyon 
tedavisi önerilmiştir.(1,2)

Hipertrigliseridemi ve ateroskleroz

Trigliseridden zengin büyük şilomikron ve VLDL 
partikülleri arteriyel duvarı geçememektedir.(3) Bu 
yapılar lipoprotein lipaz (LPL) tarafından yıkıldı-
ğında trigliseridden zengin lipoprotein kalıntıla-
rına dönüşür. Bu kalıntılar, hem çok miktarda TG 
hem de kolesterol esterleri içerirler. Bu partikül-
lerin içerdiği kolesterol esterleri, LDL kolesterol 
gibi oksidatif modifikasyon gerektirmeden arteri-
yel makrofajlarca alınırlar. Ayrıca oksitlenmemiş 
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olan bu LDL kalıntıları daha büyük bir inflama-
tuar yanıt ile de ilişkilidir.(4) Lipoliz sonrası olu-
şan partiküller endoteli geçebilir hale gelmektedir. 
Lipoliz ile oksitlenmiş serbest yağ asitleri, proinf-
lamatuar sitokinler ve interlökinlerin sentezlen-
mesine, koagülasyon faktörlerinin aktive olma-
sına ve endotel disfonksiyonunun başlamasına 
neden olurlar.(5-7) Bütün bu mekanizmalar ate-
rosklerotik plak formasyonuna ve progresyonuna 
katkıda bulunmaktadır. Bu da aterosklerotik plak 
oluşumunun hızlanmasına neden olur. 652 ko-
roner arter hastalığı tanısı almış hastadan oluşan 
ve hastaların ortalama 46.6 ay takip edildiği bir 
çalışmada, TG>100 mg/dL olan hasta grubunda 
kardiyovasküler olay sıklığının arttığı görülmüş-
tür.(8) 2014 yılında yapılan 100 bin kişinin katıl-
dığı başka bir çalışmada, tokluk TG >495,6 mg/
dL olan bireylerde aterosklerotik kardiyovasküler 
hastalık ve tüm nedenlere bağlı mortalitenin arttı-
ğı saptanmıştır.(3) Tokluk hipertrigliseridemisinin 
kardiyovasküler hastalık ile ilişkili olduğu başka 
çalışmalarla da kanıtlanmıştır. On iki yıllık takip 
süresi olan başka bir prospektif çalışmada, trigli-
serid seviyesindeki artış ile koroner arter hastalığı 
nedenli mortalite arasında ilişki olduğu saptan-
mıştır. Sarwar ve arkadaşlarının yaptığı çalışanın 
sonuçları da bu sonucu desteklemektedir.(9,10)

Yüksek dansiteli lipoprotein ve 
ateroskleroz

HDL kolesterolün temel görevi kolesterol taşıma-
cılığını LDL kolesterolün tersi yönünde yapması-
dır. Bununla beraber lipoprotein oksidasyonuna 
karşı korunma sağlamakta, anti-inflamatuar yanıt 
ile inflamatuar süreci dengelemekte ve hücre pro-
liferasyonunda görev almaktadır. Ayrıca VLDL 
ve şilomikron yıkımı ile oluşan artıkların taşın-
masında görev alır.(11) Kadınlarda <50 mg/dL, er-
keklerde <40 mg/dL HDL değerleri düşük HDL 
olarak değerlendirilir. Düşük HDL kolesterol se-
viyesi artmış kardiyovasküler hastalık riski olarak 
bildirilmiştir(12). LDL kolesterol seviyesinden ba-
ğımsız olarak HDL düzeyinde %1’lik bir azalma 
6 yıl boyunca koroner arter hastalığında %3-4 
artış ile ilişkili bulunmuştur.(13) Framingham Kalp 
Çalışması’nın bilinen kardiyovasküler hastalığı 
olmayan TG ve LDL kolesterol seviyesi normal 
sınırlarda olan 3590 kadın ve erkekten oluşan bir 

kohort çalışmasında,izole HDL kolesterol düşük-
lüğünün kardiyovasküler hastalık riskini arttırdığı 
kanıtlanmıştır.(14) Stabil olmayan bir yapıya sahip 
olan HDL oksitlenmeye maruz kaldığında proa-
terojenik özellik kazanır. 168 kalsifik aort kapak 
hastalığı olan hastada yapılan bir çalışmada okside 
HDL düzeyinin arttığı saptanmıştır(15).Bütün bu 
sonuçlar ışığında, HDL kolesterolün medikal yol-
la arttırılmasının kardiyovasküler hastalık riskini 
azaltacağı umularak statinler, nikotinik asit ve ko-
lesterol ester transfer protein (CETP) inhibitörü 
tedavide önerilmektedir. CETP inhibitörü kulla-
nılarak HDL seviyesinin arttırıldığı çalışmalarda 
kardiyovasküler hastalık riskinde azalma sağla-
namamıştır. Bu durum HDL kolesterol seviyesi 
ile işlevselliği arasındaki farkı ortaya koymuştur.
(16-18) 116508 Danimarkalı katılımcıdan oluşan bir 
prospektif çalışmada, HDL kolesterol seviyesi ile 
tüm nedenlere bağlı mortalite arasında U şekilli 
bir ilişki saptanmıştır. Aynı çalışmada aşırı yüksek 
HDL kolesterol seviyelerinde tüm nedenlere bağlı 
mortalite artışının genetik varyasyonlardan kay-
naklanabileceği öne sürülmüştür.(19)

Sonuç

Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık aterosk-
lerotik plaklar nedeniyle meydana gelmektedir. 
Aterosklerotik plakların temel yapıtaşı LDL koles-
teroldür. Fakat LDL kolesterol düzeyi normal olsa 
dahi aterosklerotik süreç oluşabilmektedir. Buna 
artmış trigliserid düzeyi ve/veya azalmış HDL 
kolesterol seviyesi neden olabilmektedir. Bu ne-
denle kardiyovasküler hastalıklardan primer veya 
sekonder korumada, tüm lipid parametreleri göz 
önüne alınarak tedavi şekillendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Ateroskleroz, hipertrigli-
seridemi, kardiyovasküler hastalıklar
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