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Statinler, aspirin ile birlikte, Akut koroner send-

romda (AKS) ikincil koruma tedavisinin kose
tagidur.

Statin tedavisinin birincil korumada ve koro-
ner arter hastalig1 olan hastalarda koroner olayla-
r1 azalttigini ortaya konmustur.

Statinler, HMG-KoA rediiktaz inhibitérleri”
olarak da bilinir. Total Kolesterolii ve diisiik yo-
gunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K) seviye-
lerindeki diisiisi HMG-KoA rediiktaz enzimini
inhibe ederek gosterir. Statinler, karacigerdeki ko-
lesterol sentezini inhibe ederek LDL reseptorleri-
nin artmasina yol agmak suretiyle kan kolesterol
diizeylerini diistiriirler (1). Statinler, kardiyovas-
kiiler olaylari, yalnizca hiperkolesterolemilerde
degil, kolesterol degerleri normal olan hastalar-
da da azaltirlar. Klinik ¢aligmalar ve gozlemler,
statinlerin, lipit diizeylerinden bagimsiz, bagka
yararli etkilerinin de bulundugunu gostermistir.
Statinlerin kolesterolden bagimsiz olan bu yararli
etkilerine “pleiotropik etkiler” diyoruz ki bunlar
endotelyal fonksiyonlar: iyilestirilmesi veya dis-
fonksiyon varsa geri dondiirmesi, oksidatif stre-
sin ve vaskiiler inflamasyonun azaltilmasini, ate-
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rosklerotik plaklarin stabilitesinin arttirilmasini
ve trombojenik yanitin inhibisyonunu kapsar.

HMG-CoAnin mevalonik asite
doniisimiinii  engelleyerek pleiotropik etkiler

Statinler,

gosterebilir. Boylece hiicre icindeki sinyallesme
molekiillerinin lipit baglantilarinin ve kolesterol
sentezi Onciilerinden olan isoprenoidlerin sente-
zini engellemis olurlar. Damar hiicrelerinin du-
varlarindaki Rho GTPaz’larin statinler tarafindan
inhibisyonu, ateroskleroza kars1 koruyucu genle-
rin ekspresyonunu ve vaskiiler diiz kas hiicresi
proliferasyonunun inhibisyonunu iyilestirir.

Sekil 1 de gosterildigi iizere statinlerin lipit
metabolizmasi tizerindeki etki mekanizmasi, sta-
tinler, ozellikle karaciger hiicrelerinde endojen
kolesterol sentezini inhibe eder, boylece hiicresel
kolesterol icerigini tiiketir ve LDL reseptor akti-
vitesini artirir. Dolasimdaki apoB igeren lipopro-
teinlerin (VLDL, IDL ve LDL) LDL reseptor yolu
araciligiyla artan katabolizmasi ve HDL'nin yiik-
selmesini saglar, aterojenik ve anti-aterojenik li-
poproteinler arasindaki dengesizligi hafifleterek,
ters kolesterol tasinmasini destekler ve ateroskle-
rotik plaklarin stabilitesine saglar. Sonug olarak
kardiyovaskiiler olaylar1 azaltir.
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Diyabetik hastalarda da dahil yiiksek KV risk
tastyan hastalarda LDL-K diizeylerini etkili bir
sekilde dugirmustiir..

ESC 2019 Dislipidemi Kilavuzunda PCSK9
Inhibitérleri (Alirocumab ve Evolocumab) mak-
simum tolere edilebilen statin tedavisi ve ezeti-
mib ragmen 46 haftadan sonra LDL-K hedefine
ulagilmazsa PSCK9 eklenmesi 6nerilir sinif 1 B.
(19).

Maksimum diizeyde tolere edilen bir statin
tedavisi ve ezetimib ragmen LDL-K seviyeleri
hedeflenen diizeyde olmayan ACS ile bagvuran
hastalarda olaydan hemen sonra PCSK9 inhibit6r
ilavesi (miimkiinse ACS olay1 i¢in hastanede yatis
sirasinda) eklenmesi kabul edilebilir (sinif IIa C)
(19).

En giincel PSCK9 inhibitérleri ile ilgili PAC-
MAN AMI ¢alismasinda Akut miyokard enfark-
tiisti olan hastalarda, plaseboya kiyasla yiiksek
yogunluklu statin tedavisine alirocumab eklen-
mesi, 52 hafta sonra enfarktiisle iliskili olmayan
arterlerde daha fazla koroner plak regresyonu ile
sonuglanmustir (15).

PSCK9 inhibitérlerinin statin tedavisini to-
lere edemeyen veya maksimal tolere edilebilen
statine ragmen hedef LDL seviyelerine ulagilama-
yan hastalarda LDLyi dramatik olarak azalttig:
gosterilmigtir.

SONUC

Statin tedavisinin birincil korumada ve koroner
arter hastalig1 olan ve akut koroner sendrom-
lu hastalarda koroner olaylar1 azalttigini ortaya
koymustur statin tedavisinin akut koroner send-
romlardan sonra klinik sonucu 6nemli 6l¢iide
iyilestirdigini gostermistir. Bu nedenle, akut bir
koroner olaydan sonra statin tedavisine en erken
zaman da baglanmasi, sadece tedaviye uyumu
artirmakla kalmaz, ayn1 zamanda yeni olaylarin
olusmasini da engeller.
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