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KISALTMALAR 

 

ASKVH: Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık 

DM: Diabetes mellitus 

H2O2: Hidrojen peroksit 

HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein 

HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol 

HL: Hiperlipidemi 

HOCl: Hipokloröz asit 

HOSCN: Hipotiyosiyanoz asit 

hs-CRP: Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein 

HT: Hipertansiyon 

ICAM-I: Hücre içi adhezyon molekülü-1  

KAG: Koroner anjiyografi 

KAH: Koroner arter hastalığı 

KDUKAH: Kritik düzeye ulaşmayan koroner arter hastalığı 

KKAH: Kararlı koroner arter hastaları 

KKS: Kronik koroner sendrom 

KVH: Kardiyovasküler hastalık 

LCAT: Lesitin kolesterol açil transferaz 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein 

LDL-K: Düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol 

ME: Miyokard enfarktüsü 

MMP: Matriks metalloproteinaz 
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MPO: Myeloperoksidaz 

NSTEMİ: ST-segment yükselmesiz akut miyokard enfarküsü 

Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein 

PCSK9: Proprotein konvertaz subtilisin/keksin tip 9 

PKG: Perkütan koroner girişim 

STEMİ: ST-segment yükselmeli akut miyokard enfarküsü 

SVO: Serebrovasküler olay 

TG: Trigliserid 

TK: Total kolesterol 

VCAM-I: Vasküler hücre adezyon molekülü-1 

VEGF: Vasküler endotelyal büyüme faktörü 

VLDL: Çok düşük yoğunluklu lipoprotein 
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KARARLI KORONER ARTER HASTALARINDA STATİN TEDAVİSİNİN 

OKSİDATİF BELİRTEÇLER ÜZERİNE ETKİSİ 

ÖZET 

Amaçlar: Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık gelişiminde ve sonlanım noktaları 

üzerinde lipid parametrelerinin yanı sıra inflamasyon ve oksidatif stres önemli rol 

oynamaktadır; çalışmamızda kararlı koroner arter hastalarında (KKAH) 

pitavastatinin oksidatif stres üzerine etkisini göstermeyi amaçladık.  

 

Gereç ve Yöntem: Çalışmaya Cerrahpaşa Tıp Fakültesi Kateter Laboratuvarı’nda 

koroner anjiyografisi (KAG) yapılan, daha önce statin tedavisi almamış, 2016 ESC 

Dislipidemi Kılavuzu’nda belirtilen risk skorlamasına göre hiperlipidemi kriterlerini 

karşılayan ardışık 100 KKAH dahil edildi; ayrıca KAG’de normal koroner arterler 

saptanan 50 kişilik kontrol grubu oluşturuldu. Çalışma kriterlerini karşılayan 

hiperlipidemik KKAH’larına günde bir kez pitavastatin 4 mg başlandı ve 6 ay sonra 

kontrole çağırıldı. ELIZA yöntemiyle yüksek duyarlıklı C-reaktif protein (hs-CRP), 

okside düşük yoğunluklu lipoprotein (ox-LDL) ve myeloperoksidaz (MPO) düzeyleri 

ölçüldü. 

 

Bulgular: İlaç grubuna uygulanan 6 aylık tedavi sonucunda total kolesterolde (TK) 

%21,2 (p=0,0001), düşük yoğunluklu lipoproteinde (LDL) %32,3 (p=0,0001), 

trigliseridde (TG) %18,4 (p=0,0001), hs-CRP’de %19,7 (p=0,0001), ox-LDL’de 

%23,9 (p=0,0001), MPO’da %28,2 (p=0,0001), ox-LDL/yüksek yoğunluklu 

lipoprotein (HDL) oranında %26,8 (p=0,0001) anlamlı düşüş ve ox-LDL/LDL 

oranında ise -istatistiksel olarak sınırda anlamlı olmakla beraber- %17,5 (p=0,044) 

artış izlendi. HDL, açlık kan glukozu, HbA1c ve ox-LDL/TK oranında anlamlı fark 

gözlenmedi. İlacını düzenli kullanan ve kullanmayan kişilerde yapılan alt grup 

analizinde düzensiz kullanan grupta TK, LDL, TG ve hs-CRP değerlerinde anlamlı 

değişim izlenmemekle birlikte ox-LDL’de %24,4 (p=0,001) ve MPO’da %36,1 

(p=0,014) düşüş saptandı. Düzenli ilaç kullanan grupta ise hem TK, LDL ve TG 
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seviyelerinde hem de hs-CRP’de %23 (p=0,0001), ox-LDL’de %23,8 (p=0,0001), 

MPO’da %42,5 (p=0,0001) anlamlı düşüş izlendi. 

 

Sonuç: Kararlı koroner arter hastalarında günde bir kez pitavastatin 4 mg kullanımı 

hs-CRP, ox-LDL ve MPO düzeylerinde anlamlı düşüşe yol açmaktadır. 

 

Anahtar Sözcükler: hs-CRP, kararlı koroner arter hastalığı, myeloperoksidaz, 

oksidatif stres, ox-LDL 
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EFFECT OF STATIN THERAPY ON OXIDATIVE MARKERS IN 

PATIENTS WITH STABLE CORONARY ARTERY DISEASE 

SUMMARY 

Aim: In addition to lipid parameters, inflammation and oxidative stress play an 

important role in the development of atherosclerotic cardiovascular disease and its 

endpoints. In our study, we aimed to show the effect of pitavastatin on oxidative 

stress in patients with stable coronary artery disease (SCAD). 

Materials and Methods: The study included 100 consecutive SCAD patients, who 

had coronary angiography (CAG) at the Cerrahpaşa Medical Faculty Catheter 

Laboratory, who had not received statin therapy before, and met the criteria for 

hyperlipidemia according to the risk scoring specified in the 2016 ESC Dyslipidemia 

Guideline. Additionally, a control group of 50 people with normal coronary arteries 

in CAG was formed. Once a day pitavastatin 4 mg was started for hyperlipidemic 

SCAD patients that met the study criteria and were called for control six months 

later. High-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), oxidized low-density lipoprotein 

(ox-LDL) and myeloperoxidase (MPO) levels were measured with the ELIZA 

method. 

Results: After 6 months of treatment applied to the drug group, 21.2% (p = 0.0001) 

in total cholesterol (TC) (p=0.0001), 32.3% (p=0.0001) in low density lipoprotein 

(LDL), 18.4% (p=0.0001) in triglyceride (TG), 19.7% (p=0.0001) in hs-CRP, 23.9% 

(p=0.0001) in ox-LDL, 28.2% (p=0.0001) in MPO, 26.8% (p=0.0001) in the ratio of 

ox-LDL/high density lipoprotein (HDL) significant decrease and 17.5% (p=0.044) in 

the ratio of ox-LDL/LDL increase which statistically close to significance limit were 

observed. There was no significant difference in HDL, fasting blood glucose, HbA1c 

and ox-LDL/TC ratio. Furthermore, subgroup analysis was performed in individuals 

who use the drug regularly and irregularly. No significant change was observed in 

the TC, LDL, TG and hs-CRP values in the group using the drug irregularly. Along 

with, 24.4% (p=0.001) in ox-LDL and 36.1% (p=0.014) in MPO, a decrease was 

found. On the other hand, in the group using the drug regularly, in both TC, LDL and 

TG levels and 23% (p=0.0001) in hs-CRP, 23.8% (p=0.0001) in ox-LDL, 42.5% 

(p=0.0001) in MPO significant decrease was observed. 
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Conclusion: The use of 4 mg pitavastatin once a day in patients with stable coronary 

artery disease causes a significant decrease in hs-CRP, ox-LDL and MPO levels. 

 

Keywords: hs-CRP, myeloperoxidase, oxidative stress, ox-LDL, stable coronary 

artery disease 
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1. GİRİŞ 

Koroner arterlerde ateroskleroz gelişiminde inflamasyon ve oksidatif stres 

önemli bir rol oynamaktadır; yapılan birçok çalışmada statinlerin okside düşük 

yoğunluklu lipoprotein (ox-LDL) ve yüksek duyarlıklı C-reaktif protein (hs-CRP) 

düzeylerini düşürerek antiinflamatuar ve antioksidan etkilere sahip oldukları 

gösterilmiştir. [1, 2] 

Oksidatif stres aracılığıyla aterojenitesi ve proinflamatuar özellikleri artan 

düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) partikülleri inflamasyon, endotel hücre hasarı 

ve ateroskleroz gelişimi ile ilişkilidir. [3–5] Ayrıca oksidatif stres yüksek yoğunluklu 

lipoproteinin (HDL) antioksidan, antiinflamatuar ve antiaterojenik özelliklerini 

azaltmaktadır. [6, 7] Plazma ox-LDL düzeyleri, başta LDL olmak üzere geleneksel 

lipid parametrelerine kıyasla koroner arter hastalığı (KAH) için daha sensitif bir 

prediktördür ve ox-LDL düzeyi daha yüksek olan kişilerde kardiyak ölüm, ölümcül 

olmayan miyokard enfarktüsü (ME) ve revaskülarizasyon gerektiren tekrarlayan 

anginadan oluşan kardiyak olay görülme sıklığı daha fazla bulunmuştur. [8, 9] 

Benzer şekilde hs-CRP düzeyinin de kardiyovasküler olay gelişim riski ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir. [10] 

Aktive olmuş nötrofil ve makrofajlardan salgılanan, lipid peroksidasyonu ve 

nitrik oksit katabolizasyonunda önemli rol oynayan myeloperoksidaz (MPO), endotel 

disfonksiyonuna ve düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K) yapısında 

değişikliğe yol açarak aterosklerozun ilerlemesine neden olmaktadır. [11, 12] Bu 

etkilerinden dolayı MPO’nun kardiyovasküler hastalık gelişiminde rol oynadığı 

bilinmektedir. Ayrıca yüksek MPO seviyelerinin, total ve kardiyovasküler 

mortaliteyi geleneksel kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız olarak 

öngördüğü kanıtlanmıştır. [11, 13–15]  
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HMG-CoA redüktaz inhibisyonu üzerinden etki gösteren statinler, LDL’yi 

düşürerek aterosklerotik plak gelişimini yavaşlatırlar ve nitrik oksit sentaz 

aktivitesini baskılayan ox-LDL’yi azaltarak endotelyal fonksiyonları iyileştirirler. [3, 

6, 16, 17] Kardiyovasküler mortalite ve morbiditeyi azaltmaları sayesinde KAH’ın 

primer ve sekonder korunmasında kilit rol oynamaktadırlar. Günlük pratikte 

uygulanan risk skorlamalarına ilave olarak oksidatif stres biyobelirteç düzeylerinin 

göz önünde bulundurulması daha yüksek riskli kararlı koroner arter hastalarının 

saptanmasında faydalı olabilir. Böylece bu kişilere uygulanacak daha agresif tedavi 

yaklaşımı ve yakın takip klinik sonlanımlar üzerinde iyileşme sağlayabilir. 

Statinlerin ox-LDL düzeylerinde düşüş sağladığı bilinse de, pitavastatinin  

ox-LDL üzerine etkisi bilinmemektedir; ayrıca mevcut literatür bilgilerimize göre 

statinle, sistolik kalp yetersizliği [18] ve akut koroner sendrom hastalarında [19] 

MPO düzeylerinin azaldığı gösterilmişse de kararlı koroner arter hastalarında statin 

tedavisiyle MPO’daki değişim daha önce araştırılmamıştır. Biz bu çalışmamızda 

kararlı koroner arter hastalarında pitavastatinin oksidatif stres üzerine etkisini 

göstermeyi amaçlıyoruz. 
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2. GENEL BİLGİLER 

Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık (ASKVH) gelişiminde ve sonlanım 

noktaları üzerinde geleneksel lipid parametrelerinin yanı sıra ox-LDL düzeyi ve 

oksidatif stres önemli rol oynamaktadır. [1, 2] Oksidatif stres LDL’nin 

proinflamatuar ve aterojenik özelliklerini arttırır, HDL’nin ise antioksidan, 

antiinflamatuar ve antiaterojenik özelliklerini azaltır. [6, 7] Birçok çalışmada 

statinlerin ox-LDL ve hs-CRP başta olmak üzere oksidatif ve inflamatuar süreç 

üzerine etkileri gösterilmiştir. [1] Atorvastatin ve gemfibrozil metabolitlerinin lipid 

düşürücü etkilerinin yanı sıra LDL, çok düşük yoğunluklu lipoprotein (VLDL) ve 

HDL’yi oksidasyondan koruyucu etkileri gösterilmiş olup lipoproteinlerin aterojenik 

potansiyellerini azaltırlar. [20] Statinlerin antioksidan aktivitesini açıklayan olası 

mekanizmalar; kolesterolü düşürmesi, hücre içi oksijen radikal üretimini azaltması, 

lipoproteinlerin yüzey fosfolipidlerine bağlanması, spesifik antioksidan metabolitlere 

sahip olmaları, pro-oksidan veya antioksidan özelliklere sahip birçok genin mRNA 

ekspresyonunu etkilemeleri, LDL partiküllerinin redoks durumunu modifiye 

etmeleridir. [21] 

CRP, aterosklerotik lezyonlarda bulunmaktadır ve proinflamatuar sitokinlerin 

adezyon molekülü ekspresyonunu indükler. [6, 22] Ayrıca CRP, LDL partiküllerine 

bağlanarak LDL'nin makrofajlar tarafından modifikasyona gerek kalmadan hücre 

içine alınmasına izin verir. [6, 23] 

Ox-LDL oluşumu lipid peroksidasyonu aracılığıyla primer olarak damar 

duvarında meydana gelir. [24] Ateroskleroz gelişiminde LDL oksidasyonu önemli 

rol oynamaktadır. Makrofajlar, scavenger reseptörleri aracılığıyla okside olmuş LDL 

partiküllerini hücre içine alarak köpük hücrelerine dönüşmektedirler. [8, 25] Damar 

duvarındaki çoğu ox-LDL partikülü yapısı bozulmadan tekrar dolaşıma girebildiği 

için plazmada düzeyi saptanabilir. [8, 26] Plazma ox-LDL seviyesi aterosklerotik 

plak içerisindeki makrofaj ve ox-LDL miktarı ile ilişkilidir. [9] 
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Endotelyal hasar aterosklerotik plak gelişiminde ilk basamaktır ve 

hasarlanmış damarın tamirinde kök hücreler görev almaktadır. Ancak ox-LDL’nin 

kök hücreler üzerine toksik etkisi bulunmaktadır ve bu etkileşim aterosklerozu 

arttırmaktadır. Ox-LDL telomeraz aktivitesini %50’ye yakın azaltarak endotelyal 

progenitör hücre yaşlanmasını uyarmaktadır ve aynı zamanda vasküler endotelyal 

büyüme faktörünü (VEGF) inhibe ederek kök hücrenin diferansiyasyonunu 

engellemektedir. [27] Ox-LDL endotel hücre apopitozisini uyarmanın [27, 28] yanı 

sıra matriks metalloproteinaz (MMP) enzim sekresyonunu arttırarak fibröz cap 

rüptürüne neden olabilmektedir. [27, 29] Yapılan çalışmalarda statin tedavisinin 

endotelyal progenitör hücrenin ox-LDL tarafından uyarılan yaşlanmasını engellediği, 

mobilizasyonunu arttırdığı ve bozulan fonksiyonlarını düzelttiği gösterilmiştir. [27, 

30–32] 

Vasankari ve arkadaşlarının [8] ateroskleroz gelişiminde lipid 

oksidasyonunun rolünü araştırdıkları bir çalışmada diyagnostik koroner anjiyografi 

ve karotis intima-media kalınlığı ölçümü için ultrasonografi yapılan orta yaş 

grubundaki 62 erkekte, lipid düşürücü tedavi almayan çoklu damar hastalarında 

normal koroner arterlere sahip hastalara kıyasla ox-LDL:LDL oranı %41 daha 

yüksek saptanmıştır. Statin kullanan ve kullanmayan çoklu damar hastaları 

kıyaslandığında ise LDL kolesterol düzeyleri benzer olsa da statin kullananlarda    

ox-LDL:LDL oranı %24 daha düşük bulunmuştur. Lipid düşürücü tedavi almayan 

hastalarda koroner arter hastalığının derecesi ile ox-LDL:LDL oranı pozitif 

korelasyon göstermektedir. LDL kolesterol düzeylerine göre plazma ox-LDL 

düzeylerinin KAH için daha sensitif bir prediktör olduğu ortaya konmuştur. [8] Bir 

HMG-CoA redüktaz inhibitörü olan simvastatin, doz bağımlı olarak forbol miristat 

asetat aktivasyonu ile superoksid formasyonunu azaltarak LDL oksidasyon düzeyini, 

statin ile tedavi olan makrofajlarda olmayanlara kıyasla düşürmektedir. [33] 

Ateroskleroz ve kardiyovasküler hastalık (KVH) gelişiminde inflamasyon 

önemli bir yol oynamaktadır. [34] Yapılan bir çalışmada hs-CRP düzeyinin 

gelecekteki kardiyovasküler olay riskini göstermede güçlü bir prediktör olduğu 

kanıtlanmıştır. [10] Statinlerin antiinflamatuar etkilerini kanıtlamak amacıyla         
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hs-CRP düzeylerindeki değişimin rezidüel kardiyovasküler riski öngörmedeki önemi 

araştırılmaktadır. [35] Bu sebeple günümüzde inflamasyon KVH’ların önlenmesinde 

önemli bir tedavi hedefi haline gelmiştir. CANTOS çalışmasında miyokard 

enfarktüsü geçirmiş ve hs-CRP düzeyi yüksek hastalarda canakinumab, LDL 

kolesterol seviyesini etkilemeden, plaseboya göre, hs-CRP seviyelerini önemli 

ölçüde düşürmüş ve 150 mg'lık dozu, tekrarlayan kardiyovasküler olayların görülme 

sıklığını anlamlı ölçüde azaltmıştır. [36, 37] 

Na-Qiong Wu ve arkadaşlarının [1] ASKVH tanısı olan hastalarda 12 haftalık 

atorvastatin 40 mg ile atorvastatin 20 mg’a ilave ezetimib 10 mg kombinasyonunun 

lipid profili, ox-LDL ve hs-CRP düzeylerine etkileri üzerine yaptıkları çalışmada, her 

iki ilaç kolunda ox-LDL’de bazal değerlerine göre anlamlı düşüş sağlansa da iki grup 

arasında üstünlük izlenmemiştir. Hs-CRP düzeyleri başlangıç değerlerine göre düşme 

eğiliminde olsa da fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Diğer çalışmalarla 

da uyumlu olarak ox-LDL seviyelerindeki düşüş, LDL-K seviyelerindeki azalma ile 

paralellik göstermiştir. [1] Krysiak ve arkadaşlarının izole hiperkolesterolemi 

hastalarında yaptıkları çalışmada simvastatin 40 mg ve ezetimib 10 mg 

kombinasyonunun tek başına simvastatin 40 mg kullanımına kıyasla hs-CRP 

düzeyini anlamlı olarak düşürdüğü saptanmıştır. [38] 

Huiling Huang ve arkadaşlarının [3] yaptıkları çalışmada koroner arter 

hastalarında ateroskleroz gelişimi ile ilişkisi bilinen ox-LDL ve LDL oksidasyon 

oranının [ox-LDL/total kolesterol (TK), ox-LDL/yüksek yoğunluklu lipoprotein 

kolesterol (HDL-K) ve ox-LDL/LDL-K] iki haftalık statin tedavisiyle (atorvastatin, 

simvastatin, pravastatin, fluvastatin) değişimi araştırılmıştır. Tedavi sonrası TK, 

LDL-K, ox-LDL, ox-LDL/TK, ox-LDL/HDL-K ve ox-LDL/LDL-K değerlerinde 

sırasıyla %22, %28, %38, %29, %23 ve %25 azalma gözlenmiş ve ox-LDL/TK ve 

ox-LDL/LDL-K değerleri kısa ve uzun dönem prognozla ilişkili bulunmuştur. 

Statinle ox-LDL seviyesindeki düşüşün LDL-K ve TK’da elde edilen düşüşten 

bağımsız olduğu gösterilmiştir. Kontrol gruplarına kıyasla KAH olanlarda ox-LDL 

ve LDL oksidasyon oranı, KAH tanısı olanlar içinde de akut ME hastalarında, 

kararsız angina pektoris ve kronik koroner sendrom (KKS) hastalarına göre ox-LDL 

seviyesi daha yüksek saptanmıştır. KAH ve diabetes mellitus (DM) öyküsü olmayan, 

hipertansiyon (HT) ve hiperlipidemi (HL) hastalarından oluşan yüksek riskli kontrol 

grubunda da normal bireylerden oluşan kontrol grubuna kıyasla ox-LDL ve LDL 
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oksidasyon oranının daha yüksek bulunması KAH için yüksek riskli gruptaki 

kişilerde dahi inflamatuar sürecin etkili olduğunu göstermektedir. Başka bir 

çalışmada KAH’a eşlik eden HT ve/veya DM olması halinde, tek başına KAH 

varlığına kıyasla oksidatif belirteçler daha yüksek saptanmıştır. Bu da HT ve DM 

gibi yüksek risk faktörlerinin LDL oksidasyonunu arttırdığını desteklemektedir. 

Ayrıca TK ve/veya LDL-K değerleri yüksek olmasına rağmen KAH’ı olmayanlar ya 

da TK ve/veya LDL-K değerleri normal olmasına rağmen anlamlı KAH gelişen 

hastalardaki bu durum ox-LDL’nin inflamatuar cevabı ve hatta KAH ciddiyetini 

etkilemesine bağlanabilir. [3] 

Başka bir çalışmada daha az aktif sigara içicisine sahip grubun ve 

rosuvastatin kullanan kişilerin daha düşük ox-LDL seviyelerine sahip oldukları 

gözlenmiştir. [6] 

LDL-K ateroskleroz gelişimi, endotel hücre hasarı, inflamasyon, köpük hücre 

oluşumu ve unstabil plak rüptürü ile ilişkilidir. [3–5] HMG-CoA redüktaz 

inhibitörlerinin LDL’yi düşürerek kardiyovasküler mortalite ve morbiditeyi azalttığı, 

bu sayede KAH’ın primer ve sekonder korunmasında önemli bir rol oynadıkları 

bilinmektedir. Statinler aterosklerotik plak gelişimini yavaşlatmakla kalmayıp 

gerilemesini de sağlamaktadır. Ayrıca LDL düşüşünden bağımsız olarak antioksidan, 

antiinflamatuar ve plak stabilize edici özellikleri vardır. [3, 39–43] Statinler, 

endotelyal nitrik oksit sentaz aktivitesini downregüle edecek olan ox-LDL'yi 

azaltarak endotel fonksiyonunu iyileştirirler. [6, 16, 17] 

Altunkeser ve arkadaşlarının statin almayan akut koroner sendromlu 

hastalarda yüksek doz atorvastatin (80 mg/gün) ve rosuvastatin (40 mg/gün) 

kullanımının ox-LDL ve proprotein konvertaz subtilisin/keksin tip 9 (PCSK9) 

düzeyleri üzerindeki değişimini göstermek amacıyla yaptıkları bir çalışmada her iki 

grupta lipid parametreleri, ox-LDL ve PCSK9 düzeyleri başlangıç değerlerine göre 

anlamlı olarak değişmiştir. Ayrıca LDL-K, ox-LDL ve trigliserid (TG) 

seviyelerindeki azalma ile HDL-K ve PCSK9 seviyelerindeki yükselme yüksek doz 

atorvastatin ve rosuvastatin kollarında benzerdir. [24] 

Shimada ve arkadaşlarının anjiyografik olarak en az bir major koroner arterde 

≥%50 darlığı olan 238 KAH hastasında yaptıkları bir çalışmada ortalama 52 aylık 

takip süresi içerisinde kardiyak ölüm, ölümcül olmayan ME ve revaskülarizasyon 
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gerektiren tekrarlayan anginadan oluşan kardiyak olay görülme sıklığı ox-LDL 

düzeyi daha yüksek olan kişilerde daha fazla bulunmuş ve yüksek ox-LDL 

düzeylerinin kardiyak olay gelişiminde bağımsız ve güçlü bir öngördürücü olduğu 

gösterilmiştir. [9] 

Hem peroksidaz süper ailesine ait bir pro-oksidan enzim olan 

myeloperoksidaz aktive olmuş nötrofil ve makrofajlardan salgılanır [11] ve hem 

oksidatif stresi hem de inflamasyonu yansıtan bir belirteçtir [12]. Lipoprotein 

peroksidasyonunda ana rol oynar. [12] Nitrik oksidin MPO tarafından katabolize 

edilmesi, vasküler sistemin vazodilatör ve antiinflamatuvar fonksiyonlarını bozabilir. 

[11, 44] Yüksek MPO seviyeleri bağımsız olarak azalmış endotel fonksiyonları ile 

ilişkilidir. [11, 45] Koroner arter hastalığı yaygınlığı ve hs-CRP düzeylerinden 

bağımsız olarak MPO seviyeleri endotelyal disfonksiyon derecesi ile güçlü 

korelasyon göstermektedir. [45, 46] MPO, LDL-K yapısında değişikliğe yol açar ve 

aterosklerozun ilerlemesini uyarır. [12, 47, 48] 

Hipokloröz asit (HOCl), hipotiyosiyanoz asit (HOSCN) ve tiyosiyanat   

(SCN-) başta olmak üzere MPO kaynaklı moleküller, LDL’yi klorlanmış, 

nitratlanmış ve karbamile olmuş formlara dönüştürerek aterojenitesini arttırmaktadır. 

LDL’nin yapısındaki apolipoprotein B100’ün tirozil rezidüleri MPO ürünlerinin ana 

hedefidir. Aterosklerotik plaklarda 3-klorotirozin miktarının yüksek olması 

MPO’nun lipoproteinlerin oksidatif modifikasyonunda önemli bir rol oynadığını 

göstermektedir. [49, 50] 

Peroksidasyon siklusu sırasında MPO/H2O2 (hidrojen peroksit) sisteminin 

SCN−'yı oksitleyerek oluşturduğu siyanat (OCN−) LDL’nin lizin gibi nükleofilik 

grupları ile reaksiyona girip onları homositrulin rezidülerine dönüştürerek LDL 

karbamilasyonuna neden olur. Karbamile olmuş LDL, makrofajların scavenger 

reseptörlerine bağlanıp hücre içine girer ve onları köpük hücrelerine dönüştürür. [49, 

51] Karbamile LDL endotel hücrelerinin apopitozunu, düz kas hücrelerinin 

proliferasyonunu, hücre içi adhezyon molekülü-1 (ICAM-I) ve vasküler hücre 

adezyon molekülü -1 (VCAM-I) aracılığı ile monosit adezyonunu indükler. [49, 52] 

MPO kaynaklı moleküller HDL yapısındaki apolipoprotein A1 ile de 

etkileşime girer. [49] Klorlanmış ve nitratlanmış HDL formlarının artması kolesterol 

efflux kapasitesini azaltmaktadır. [49, 53] Okside apolipoprotein A1, kolesterolü 
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kolesterol esterlerine çeviren lesitin kolesterol açil transferaz (LCAT) enzim 

aktivasyon yeteneğini kaybeder. [49, 54] Ayrıca HDL’ye bağlı paraoksonaz-1 

enziminin inhibe olması HDL’nin LDL oksidasyonunu engelleyici özelliğini 

yitirmesine neden olur. [49] Sonuç olarak HDL’nin ateroprotektif özelliklerini MPO 

aracılığıyla kaybetmesi, ateroskleroz gelişimindeki inflamasyon ve oksidatif stresin 

mekanizmasını açıklamaya katkı sağlayabilir. [49, 55] 

MPO’nun kardiyovasküler hastalık gelişimini öngördüğü bilinmektedir. [11, 

13, 14] MPO’nun koroner arter hastalığı, konjestif kalp yetmezliği, arteriyel 

hipertansiyon, pulmoner arteriyel hipertansiyon, periferik arter hastalığı, 

miyokardiyal iskemi /reperfüzyon hasarı, inme, kardiyak aritmi ve venöz tromboz ile 

ilişkisi gösterilmiştir. Yüksek MPO seviyeleri ile gösterilen düşük dereceli 

inflamasyon ve artmış oksidatif strese birçok metabolik bozukluğun ve 

komorbiditenin eşlik etmesi ve MPO’nun hücreler üzerinde oksidatif hasara yol açan 

moleküllerin üretimine neden olması KVH riskinin nasıl arttığını açıklayabilir. [49] 

Oksidatif stres biyobelirteçlerini değerlendirmek daha agresif tedavi 

yaklaşımı ihtiyacı olan kararlı koroner arter hastalarını belirlemede faydalı olabilir. 

Heslop ve arkadaşlarının selektif koroner anjiyografi yapılan hastalarda oksidatif 

stresi değerlendirdikleri çalışmada gösterildiği üzere MPO bağımsız olarak KAH 

gelişimini ve KV mortalite riskini öngörmektedir ve en yüksek MPO seviyelerine 

sahip grup ile en düşük olan grup karşılaştırıldığı zaman KV mortaliteyi 2.4 kat 

arttırdığı gösterilmiştir. Ayrıca anlamlı (≥%50 darlık)  koroner arter stenozları olan 

kişilerde MPO ve ox-LDL seviyeleri daha yüksek bulunmuştur. Sigara kullanımı 

öyküsü olmayan kişilerle kıyaslandığında aktif sigara içicilerinde ox-LDL düzeyi 

daha yüksek bulunmuştur. Birçok oksidatif stres biyobelirtecindeki yükselmenin 

mortalite riskindeki artışla ilişkili olduğu bilinse de MPO ve hs-CRP’nin birlikte 

değerlendirilmesi en iyi öngördürücüdür. MPO ve hs-CRP değerlerinden bir 

tanesinin yüksek bulunması iki değeri de normal aralıkta olan bireylere göre KV 

mortaliteyi 5.3 kat, ikisinin birlikte yüksek olması ise tek bir belirteçteki yüksekliğe 

göre 4.3 kat arttırmaktadır. [11] 

Wong ve arkadaşlarının 1302 orta yaşlı asemptomatik kişilerde yaptıkları bir 

çalışmada, koroner BT anjiyografi ile saptanmış yüksek koroner kalsiyum skoru ile 

birlikte artmış MPO düzeyinin kardiyovasküler olay gelişimi için öngördürücü 
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olduğu saptanmıştır. Böylece subklinik aterosklerozun görüntülenmesi ile birlikte 

plak hassasiyetinin inflamasyon biyobelirteçleriyle değerlendirilmesi daha kapsamlı 

KV risk sınıflandırılmasını sağlamaktadır. [56] 

LURIC çalışmasında koroner anjiyografi yapılan 3036 kişinin ortalama 7.75 

yıllık takibinde MPO düzeyinin total ve kardiyovasküler mortalite için öngördürücü 

etkinliği araştırılmış ve en yüksek ile en düşük MPO seviyelerine sahip iki grup 

karşılaştırıldığında total mortalite riskinin 1.34 kat, kardiyovasküler mortalite 

riskinin 1.42 kat arttığı gösterilmiştir. MPO düzeyi yaş, diyabet, sigara kullanımı, 

interlökin-6, fibrinojen, CRP, serum amiloid A ile gösterilen sistemik inflamatuar 

yanıtla, VCAM-1 ve ICAM-1 ile gösterilen vasküler hasar düzeyi ile pozitif; HDL-K 

ve apolipoprotein A1 ile ters ilişkili bulunmuştur. Ayrıca statin kullanan hastaların 

kullanmayanlara göre ortalama %8,1 daha düşük MPO seviyelerine sahip olduğu 

gösterilmiştir. Sonuç olarak, yüksek MPO seviyelerinin total ve kardiyovasküler 

mortaliteyi diğer kardiyovasküler risk faktörlerinden bağımsız olarak öngördüğü 

kanıtlanmıştır. [15] 

Tang ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada anjiyografik olarak anlamlı 

koroner arter darlığı bulunan (≥%50 darlık) ve medikal tedavi ile 3 yıl boyunca takip 

edilen 1895 hastada MPO düzeylerinin ölüm, miyokard enfarktüsü ve inmeden 

oluşan major advers KV olay gelişimi üzerine etkilerini araştırılmıştır. Ortalama 

plazma MPO değeri 101 pmol/L (68 –187 pmol/L) iken, ≥322 pmol/L MPO 

değerlerine sahip olan kişilerde gelecekteki major advers KV olay gelişim riski daha 

yüksek bulunmuştur. Bu artış 3 yıllık ME ve ölüm riski ile ilişkiliyken, inme ile 

ilişkili bulunmamıştır. Ayrıca yüksek hs-CRP değerine düşük MPO seviyesi eşlik 

ettiği zaman, her iki belirtecin de yüksek olduğu kişilere kıyasla risk daha düşük 

bulunmuştur. [46] 

Sağlıklı kişiler üzerinde yapılan EPIC (European Prospective Investigation 

into Cancer and Nutrition) – Norfolk çalışmasında 8 yıllık takip sürecinde KAH 

gelişen hastalarda, özellikle ölümcül olmayan KAH görülen bireylere kıyasla 

ölümcül KAH gelişen kişilerde bazal MPO seviyeleri CRP ile birlikte daha yüksek 

saptanmıştır. Yüksek MPO düzeyleri düşük LDL, yüksek HDL veya düşük CRP 

düzeylerine sahip kişilerde bile artmış KAH riski ile ilişkili bulunmuştur. Bu da 
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KAH kliniği ortaya çıkmadan çok daha önce inflamatuar aktivasyonun başladığını ve 

MPO’nun gelecekteki KVH gelişimini öngörebildiğini göstermektedir. [14] 

Zhang ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada lökosit ve kan MPO 

düzeyleri anjiyografik olarak kanıtlanmış KAH’ı olan hastalarda kontrol grubuna 

göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. [13] 

Ndrepepa ve arkadaşlarının yaptıkları bir çalışmada 680 [382 kişi stabil 

KAH, 107 kişi ST-segment yükselmesiz akut miyokard enfarküsü (NSTEMİ), 191 

kişi ST-segment yükselmeli akut miyokard enfarküsü (STEMİ)] KAH ve 194 

anjiyografik olarak normal koroner arterlere sahip kişilerde MPO seviyelerine 

bakılmış. Kontrol grubuna kıyasla KAH kolunda MPO seviyeleri hem daha yüksek 

bulunmuş hem de klinik tablo stabil KAH’tan NSTEMİ’ye ve STEMİ’ye ilerledikçe 

MPO seviyelerinin daha da yükseldiği görülmüştür. MPO düzeyi ile akut koroner 

sendrom varlığı, hs-CRP, kreatinin, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (negatif ilişki) 

ve sigara kullanımı bağımsız olarak ilişkili bulunmuştur. [57] 

Öte yandan total veya subtotal MPO eksikliği olan 92 hasta üzerinde yapılan 

bir çalışmada kontrol grubuna kıyasla kardiyovasküler olay sıklığı belirgin olarak 

düşük saptanmış ve MPO eksikliğinin ateroskleroz gelişimi ve miyokard enfarktüsü 

üzerine koruyucu etkisi olduğu ortaya konmuştur. [58] 

Yapılan çalışmalarda MPO seviyelerinin rosuvastatin kullanımıyla sistolik 

kalp yetmezliği hastalarında [18] ve atorvastatin kullanımıyla akut koroner sendrom 

hastalarında anlamlı olarak düştüğü gösterilmiştir [19]. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışmaya İstanbul Üniversitesi-Cerrahpaşa, Cerrahpaşa Tıp Fakültesi 

Kateter Laboratuvarı’nda koroner anjiyografisi yapılan, daha önce statin tedavisi 

almamış, 2016 ESC Dislipidemi Kılavuzu’nda belirtilen risk skorlamasına göre 

hiperlipidemi kriterlerini karşılayan ardışık 100 kararlı koroner arter hastası dahil 

edildi. Ayrıca tarafımızca yapılan koroner anjiyografide normal koroner arterler 

saptanan 50 kişilik kontrol grubu oluşturuldu. 

Hasta grubu için çalışmaya alınma kriterleri: 

1. Çalışmaya alındığında 18 yaşından büyük olan hastalar 

2. Kararlı koroner arter hastalığı şüphesiyle (tipik angina pektoris veya angina 

eş değeri semptom gelişmesi, invaziv olmayan testlerde miyokardiyal iskemi 

ile uyumlu bulgu saptanması) koroner anjiyografi yapılacak hastalar 

3. Daha önce statin tedavisi almayanlar 

4. 2016 ESC Dislipidemi Kılavuzu’nda belirtilen risk skorlamasına göre 

hiperlipidemi kriterlerini karşılayanlar 

Hasta ve kontrol grubu için çalışmadan dışlanma kriterleri: 

1. Çalışmaya alındığında 18 yaşından küçük olan hastalar 

2. Koroner anjiyografi için onam vermeyen hastalar 

3. Daha önce statin tedavisi alanlar 

4. Akut koroner sendrom kliniğiyle başvuranlar 

5. Malignite veya otoimmun hastalığı olanlar 
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Hasta ve kontrol grubuna dahil edilen kişilerin yaş, boy, kilo bilgileri alınıp 

hipertansiyon, diabetes mellitus, hiperlipidemi, kalp yetersizliği, koroner arter 

hastalığı, periferik arter hastalığı, serebrovasküler hastalık başta olmak üzere eşlik 

eden komorbiditeler açısından tıbbi özgeçmişleri, düzenli olarak kullandıkları 

ilaçları, sigara kullanımları ve erken KAH yönünden aile öyküleri sorgulandı. Boy ve 

kilo bilgileriyle vücut kitle indeksleri hesaplandı. Hipertansiyon antihipertansif 

tedavi alma veya en az iki ölçümde kan basıncının ≥140/90 mmHg saptanması olarak 

tanımlandı. Diabetes mellitus, hastaların insülin veya oral antidiyabetik ajanlarla 

tedavi altında olması veya tarafımızca yapılan kan tahlillerinde HbA1c’nin ≥%6,5 

ve/veya açlık kan glukozunun ≥126 mg/dL bulunması olarak kabul edildi. 

Tarafımızca yapılan kan tahlillerinde lipid parametreleri ESC Dislipidemi 

Kılavuzu’nda belirtilen primer ve sekonder koruma için hedef tedavi değerlerinin 

üzerinde kalan hastalar hiperlipidemik olarak kabul edildi. Sigara kullanımı aktif 

içici, bırakmış ve hiç içmemiş olarak sınıflandırıldı. Birinci derece akrabalarında 

erkeklerde ≤55, kadınlarda ≤65 yaşında koroner arter hastalığı gelişen kişilerin erken 

KAH için aile öyküsü pozitif kabul edildi.  

KAH varlığı, invaziv koroner anjiyografide epikardiyal major koroner 

arterlerin herhangi birinde ≥%20 darlık saptanması olarak tanımlandı. Lümen 

darlığının ≥%50 olması ise kritik olarak kabul edildi. Tüm koroner anjiyografiler 

çalışma analizlerine kör olan deneyimli girişimsel kardiyologlar tarafından yapılıp 

yorumlandı.  

Çalışma kriterlerini karşılayan hiperlipidemik kararlı koroner arter hastalarına 

pitavastatin 4 mg (günde bir kez) başlandı ve 6 ay sonra kontrole çağırıldı. Açlık kan 

örnekleri hem koroner anjiyografinin yapıldığı gün hem de 6. ay kontrollerine 

geldikleri gün alındı. Hastalar kontrole geldiklerinde ilaçlarını her gün düzenli olarak 

kullanıp kullanmadıkları ve bu 6 aylık süre içerisinde miyokard enfarktüsü, kalp 

yetersizliği nedeniyle hastaneye yatış ve serebrovasküler olay gelişip gelişmediği 

açısından sorgulandı.  

 



13 

3.1. BİYOKİMYASAL ANALİZ 

Hastalardan alınan açlık kan örneklerinden plazma santrifüjle tam kandan 

ayrıldı ve sonraki testler için -80°C'de saklandı. Okside LDL, yüksek duyarlıklı      

C-reaktif protein ve myeloperoksidaz protein konsantrasyonları sırası ile Bioassay 

Technology Laboratory (China) firması Human Oxidized Lowdensity Lipoprotein 

ELISA Kiti (Katalog No. E1542Hu), Human High Sensitivity C-Reactive Protein 

ELISA Kiti (Katalog No. E1805Hu) ve Human Myeloperoxidase ELISA Kiti 

(Katalog No. E0880Hu) ile üreticinin talimatları doğrultusunda çalışıldı. Analiz 

sonucu okumalar spektrofotometrik mikroplaka okuyucuda 450 nm dalga boyunda 

alındı. Tüm analizler 2 tekrarlı standart ve 2 tekrarlı örnek ile yapıldı. Diğer 

laboratuvar ölçümleri standart yöntemler kullanılarak aynı gün yapıldı. Laboratuvar 

personeli, klinik tanı veya koroner anjiyografinin sonuçlarından habersizdi. 

 

3.2. İSTATİSTİKSEL ANALİZ 

Veriler SPSS version 21 kullanılarak analiz edildi. Çalışma parametreleri 

normal dağılım göstermediği için non-parametrik analiz yapıldı. Sürekli değişkenler 

ortalama ± standart sapma, kategorik değişkenler sayı (%) şeklinde verildi. Kategorik 

değişkenlerin karşılaştırılmasında Pearson ki-kare testi, sürekli değişkenlerin 

karşılaştırılmasında Wilcoxon Signed Ranks testi kullanıldı. Kontrol grubu ile hasta 

grubunun demografik özelliklerinin ve biyokimyasal parametrelerinin kıyaslanması 

Fisher's Exact testi ve Mann-Whitney U testi ile yapıldı. P değeri <0.05 istatistiksel 

anlamlılık değeri olarak kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Çalışmanın ilaç grubuna dahil edilen 100 kişiden üçünde takip süresi 

içerisinde kardiyak nedenli olmayan ölüm meydana geldi. Üç kişi de 6 ay sonraki 

kontrollerine gelmedi. Bu sebeple ilaç grubunun verileri incelenirken bu 6 hasta 

çalışmanın dışında tutuldu. Altı aylık takip süresi içerisinde ilaç kullanan 94 hastanın 

birinde intrakraniyal kanama gelişmiş, birinde COVİD-19 pnömonisi saptanmış, bir 

kişiye de dış merkezde NSTEMİ şüphesiyle koroner anjiyografi yapılmış ancak 

obstrüktif lezyon saptanmaması üzerine medikal tedavinin devamı kararı alınmış. 

Takip süresinin kısa olması sebebiyle hasta genelinde mortalite ve major advers 

kardiyak olay gelişimi hakkında bilgi verilememektedir. 

94 kişiden oluşan ilaç grubunun yaş ortalaması 61,65 olup hastaların %68’i 

erkeklerden oluşmaktaydı. Vücut kitle indeksi ortalamaları 28,49 kg/m² olup fazla 

kilolu sınıfındaydı. Hastaların %67’sinde hipertansiyon, %45,7’sinde diabetes 

mellitus, %10,6’sında kalp yetersizliği, %17’sinde KAH öyküsü, %7,4’ünde 

periferik arter hastalığı, %6,4’ünde serebrovasküler olay (SVO), %37,2’sinde ailede 

erken KAH öyküsü mevcuttu. Sigara kullanımı sorgulandığında ise %22,3’ünün aktif 

içici, %37,2’sinin bırakmış ve %40,4’ünün hiç sigara içmediği öğrenildi. Yapılan 

koroner anjiyografi sonucunda hastaların %61,7’sinde kritik düzeye ulaşmayan 

koroner arter hastalığı (KDUKAH) ve %38,3’ünde kritik düzeyde KAH tespit 

edilmiş olup %81,9’unda medikal tedavi, %3,2’sinde perkütan koroner girişim, 

%14,9’unda cerrahi revaskülarizasyon kararı alındı. (Tablo 1) 

Normal koroner arterlere sahip 50 kişiden oluşan kontrol grubunun ise yaş 

ortalaması 53,68 olup hastaların %42’si erkeklerden oluşmaktaydı. Vücut kitle 

indeksi ortalamaları 27,74 kg/m² olup fazla kilolu sınıfındaydı. Hastaların %46’sında 

hipertansiyon, %20’sinde diabetes mellitus, %52’sinde hiperlipidemi, %2’sinde kalp 

yetersizliği, %2’sinde periferik arter hastalığı, %2’sinde SVO, %38’inde ailede erken 

KAH öyküsü mevcuttu. Sigara kullanımı sorgulandığında ise %18’inin aktif içici, 

%2’sinin bırakmış ve %80’inin ise hiç sigara içmediği öğrenildi. (Tablo 1) 
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Kontrol grubuna kıyasla ilaç grubundaki hastaların ortalama yaşı daha 

yüksekti, daha fazla erkek hakimiyeti vardı; hipertansiyon, diabetes mellitus, 

hiperlipidemi görülme sıklığı ve sigara kullanımı anlamlı olarak daha yüksekti. 

(Tablo 1) 

 

TABLO 1. Kontrol ve ilaç gruplarının demografik özellikleri 

ÖZELLİKLER KONTROL 

GRUBU (N=50) 

İLAÇ GRUBU  

(N=94) 

P 

DEĞERİ 

YAŞ, yıl 53,68 ± 10,48 61,65 ± 10,35 0,0001 

ERKEK CİNSİYET %42 %68 0,002 

VKİ, kg/m² 27,74 ± 4,04 28,49 ± 4,85 0,313 

HİPERTANSİYON 23 (%46) 63 (%67) 0,014 

DİABETES MELLİTUS 10 (%20) 43 (%45,7) 0,002 

HİPERLİPİDEMİ 26 (%52) 94 (%100) 0,0001 

KALP YETERSİZLİĞİ 1 (%2) 10 (%10,6) 0,097 

KORONER ARTER HASTALIĞI 0 16 (%17) 0,001 

PERİFERİK ARTER HASTALIĞI 1 (%2) 7 (%7,4) 0,262 

SEREBROVASKÜLER OLAY 1 (%2) 6 (%6,4) 0,422 

AİLEDE ERKEN KAH ÖYKÜSÜ 19 (%38) 35 (%37,2) 0,928 

SİGARA 

KULLANIMI 

AKTİF İÇİCİ 9 (%18) 21 (%22,3)  

0,0001 BIRAKMIŞ 1 (%2) 35 (%37,2) 

HİÇ İÇMEMİŞ 40 (%80) 38 (%40,4) 

KAG NORMAL 50 (%100) -  

0,0001 SONUCU KDUKAH - 58 (%61,7) 

 KRİTİK KAH - 36 (%38,3) 

TEDAVİ KARARI - MEDİKAL 77 (%81,9)  

0,0001 PKG 3 (%3,2) 

CERRAHİ 14 (%14,9) 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

KAH: koroner arter hastalığı, KAG: Koroner anjiyografi, KDUKAH: Kritik düzeye ulaşmayan 

koroner arter hastalığı, PKG: Perkütan koroner girişim, VKİ: Vücut kitle indeksi 
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Her iki grubun başlangıç biyokimyasal parametreleri Tablo 2’de 

gösterilmiştir. İki grup arasında lipid profili ve oksidatif stres biyobelirteç düzeyleri 

açısından anlamlı fark izlenmedi. Açlık kan glukozu ve HbA1c’nin ilaç grubunda 

daha yüksek olmasının nedeni ise bu gruptaki diyabetik hasta oranının daha fazla 

olmasıydı. (Tablo 2) 

 

TABLO 2. Kontrol ve ilaç gruplarının başlangıç biyokimya sonuçları 

ÖZELLİKLER KONTROL 

GRUBU (N=50) 

İLAÇ GRUBU 

(N=94) 

P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 195,98 ± 41,23 199,96 ± 36,65 0,365 

LDL, mg/dL 132,66 ± 35,59 138,66 ± 30,92 0,165 

HDL, mg/dL 49,30 ± 14,73 46,62 ± 13,03 0,393 

TRİGLİSERİD, mg/dL 145,74 ± 69,17 160,48 ± 69,39 0,250 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 97,09 ± 23,20 110,31 ± 36,62 0,008 

HbA1c, %  6,01 ± 0,53 6,54 ± 1,51 0,018 

hs-CRP, ng/L 6,75 ± 4,85 6,81 ± 5,12 0,635 

Ox-LDL, ng/L 1475,04 ± 1030,49 1442,2  ± 1141,78 0,237 

MPO, ng/L 4,03 ± 2,80 3,87 ± 3,20 0,300 

Ox-LDL/TK  7,56 ± 5,72 7,33 ± 5,86 0,239 

Ox-LDL/HDL 30,86 ± 22,50 31,50 ± 25,06 0,995 

Ox-LDL/LDL 11,54 ± 9,82 10,75 ± 8,75 0,128 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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İlaç grubuna uygulanan 6 aylık tedavi sonucunda total kolesterol değerinde 

%21,2 (p=0,0001), LDL’de %32,3 (p=0,0001), trigliseridde %18,4 (p=0,0001),      

hs-CRP’de %19,7 (p=0,0001), ox-LDL’de %23,9 (p=0,0001), MPO’da %28,2 

(p=0,0001), ox-LDL/HDL oranında %26,8 (p=0,0001) anlamlı düşüş ve                 

ox-LDL/LDL oranında ise istatistiksel olarak sınırda anlamlı olmakla beraber %17,5 

(p=0,044) artış izlendi. HDL, açlık kan glukozu, HbA1c ve ox-LDL/TK oranında 

istatistiksel olarak anlamlı fark gözlenmedi. (Tablo 3) 

 

TABLO 3. İlaç grubunda 6 aylık tedavinin biyokimya parametreleri üzerine 

etkisi 

İLAÇ GRUBU (N=94) BAŞLANGIÇ 6. AY KONTROL P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 199,96 ± 36,65 157,64 ± 38,81 0,0001 

LDL, mg/dL 138,66 ± 30,92 93,88 ± 34,48 0,0001 

HDL, mg/dL 46,62 ± 13,03 46,78 ± 11,17 0,261 

TRİGLİSERİD, mg/dL 160,48 ± 69,39 130,92 ± 56,29 0,0001 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 110,31 ± 36,62 108,90 ± 37,92 0,120 

HbA1c, % 6,54 ± 1,51 6,48 ± 1,42 0,353 

hs-CRP, ng/L 6,81 ± 5,12 5,47 ± 4,66 0,0001 

Ox-LDL, ng/L 1442,25 ± 1141,78 1098,09 ± 974,06 0,0001 

MPO, ng/L 3,87 ± 3,20 2,78 ± 1,93 0,0001 

Ox-LDL/TK 7,33 ± 5,86 6,1 ± 5,86 0,371 

Ox-LDL/HDL 31,50 ± 25,06 23,05 ± 18,89 0,0001 

Ox-LDL/LDL 10,75 ± 8,75 12,63 ± 11,41 0,044 
 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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Altıncı ay kontrolüne geldiklerinde hastaların ilaçlarını düzenli kullanıp 

kullanmadığı sorgulandı ve 18 kişinin (%19,2) zaman zaman ilaçlarını almayı 

unuttuğu öğrenildi. Düzenli ilaç kullanan ve kullanmayan hastaların alt grup analizi 

yapıldığında ise düzensiz kullanan kişilerde genel tedavi grubunun aksine TK, LDL, 

TG ve hs-CRP değerlerinde değişim izlenmedi. Benzer şekilde HDL, açlık kan 

glukozu ve HbA1c değerlerinde de değişim görülmedi. Ancak ox-LDL’de %24,4 

(p=0,001) ve MPO’da %36,1 (p=0,014) düşüş saptandı. Lipid parametrelerinde 

değişim olmazken ox-LDL’nin azalmasına bağlı olarak da ox-LDL/TK oranında 

%30,4 (p=0,001), ox-LDL/HDL oranında %28,1 (p=0,001) ve ox-LDL/LDL 

oranında ise %30,1 (p=0,002) düşüş gözlendi. (Tablo 4) 

 

TABLO 4. İlacını düzensiz kullanan gruptaki 6 aylık tedavinin biyokimya 

parametreleri üzerine etkisi 

DÜZENSİZ KULLANAN 

(N=18) 

BAŞLANGIÇ 6. AY KONTROL P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 185,00 ± 43,31  195,67 ± 49,28 0,058 

LDL, mg/dL 130,44 ± 38,69 132,56 ± 42,85 0,744 

HDL, mg/dL 43,17 ± 7,93 43,50 ± 7,58 0,886 

TRİGLİSERİD, mg/dL 160,50 ± 67,91 166,50 ± 85,68 0,811 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 100,78 ± 18,53 101,61 ± 28,37 0,434 

HbA1c, % 6,23 ± 0,79 6,28 ± 0,99 0,512 

hs-CRP, ng/L 6,95 ± 6,51 6,55 ± 6,24 0,276 

Ox-LDL, ng/L 1646,06 ± 1695,04 1244,94 ± 1291,31 0,001 

MPO, ng/L 4,77 ± 4,68 3,05 ± 2,59 0,014 

Ox-LDL/TK 9,16 ± 9,01 6,38 ± 6,07 0,001 

Ox-LDL/HDL 40,92 ± 45,17 29,44 ± 31,63 0,001 

Ox-LDL/LDL 13,59 ± 13,67 9,5 ± 8,67 0,002 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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İlacını her gün düzenli kullanan 76 kişinin verileri tekrar incelendiğinde ise 6 

aylık tedavi sonucunda total kolesterol değerinde %27 (p=0,0001), LDL’de %39,8 

(p=0,0001), trigliseridde %23,7 (p=0,0001), hs-CRP’de %23 (p=0,0001), ox-LDL’de 

%23,8 (p=0,0001), MPO’da %42,5 (p=0,0001), ox-LDL/HDL oranında %26,4 

(p=0,0001) anlamlı düşüş ve ox-LDL/LDL oranında ise %32,4 (p=0,0001) anlamlı 

artış izlendi. HDL, açlık kan glukozu, HbA1c ve ox-LDL/TK oranında ise yine 

istatistiksel olarak anlamlı fark gözlenmedi. (Tablo 5) 

 

TABLO 5. İlacını düzenli kullanan gruptaki 6 aylık tedavinin biyokimya 

parametreleri üzerine etkisi 

DÜZENLİ KULLANAN 

(N=76) 

BAŞLANGIÇ 6. AY KONTROL P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 203,50 ± 34,26 148,63 ± 29,80 0,0001 

LDL, mg/dL 140,61 ± 28,74 84,72 ± 24,78 0,0001 

HDL, mg/dL 47,43 ± 13,89 47,55 ± 11,77 0,359 

TRİGLİSERİD, mg/dL 160,47 ± 70,18 122,49 ± 43,46 0,0001 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 112,57 ± 39,47 110,63 ± 39,80 0,156 

HbA1c, % 6,61 ± 1,63 6,53 ± 1,50 0,140 

hs-CRP, ng/L 6,77 ± 4,78 5,21 ± 4,19 0,0001 

Ox-LDL, ng/L 1393,33 ± 973,74 1062,37 ± 887,58 0,0001 

MPO, ng/L 3,65 ± 2,72 2,71 ± 1,75 0,0001 

Ox-LDL/TK 6,90 ± 4,82 7,15 ± 5,84 0,395 

Ox-LDL/HDL 29,27 ± 17,03 21,54 ± 14,26 0,0001 

Ox-LDL/LDL 10,08 ± 7,09 13,35 ± 11,90 0,0001 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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Normal koroner arterlere sahip kontrol grubunun sonuçları ile ilaç grubunun 

6. aydaki tedavi sonrası elde edilen değerleri karşılaştırıldığında, ilaç grubunun TK 

(p=0,0001), LDL (p=0,0001), hs-CRP (p=0,001), ox-LDL (p=0,0001), MPO 

(p=0,0001) ve ox-LDL/HDL oranının (p=0,001) istatistiksel olarak anlamlı olacak 

şekilde kontrol grubunun ortalama değerlerinin altına düştüğü görüldü. Kontrol 

grubundaki diyabetik hasta oranının %20, ilaç grubundaki diyabetik hasta oranının 

ise %45,7 olması sebebiyle iki grup karşılaştırılmasında HbA1c değeri ilaç kullanan 

grupta anlamlı olarak daha yüksek bulundu (p=0,037). Açlık kan glukozunun ise 

benzer şekilde ilaç grubunda daha yüksek olma eğiliminde olduğu gözlendi 

(p=0,053). (Tablo 6) 

 

TABLO 6. İlaç grubunun 6 aylık tedavi sonucundaki biyokimya parametreleri 

ile kontrol grubunun sonuçlarının karşılaştırılması 

 KONTROL 

GRUBU (N=50) 

İLAÇ GRUBU/   

6. AY KONTROL 

(N=94) 

P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 195,98 ± 41,23 157,64 ± 38,81 0,0001 

LDL, mg/dL 132,66 ± 35,59 93,88 ± 34,48 0,0001 

HDL, mg/dL 49,30 ± 14,73 46,78 ± 11,17 0,571 

TRİGLİSERİD, mg/dL 145,74 ± 69,17 130,92 ± 56,29 0,157 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 97,09 ± 23,20 108,90 ± 37,92 0,053 

HbA1c, % 6,01 ± 0,53 6,48 ± 1,42 0,037 

hs-CRP, ng/L 6,75 ± 4,85 5,47 ± 4,66 0,001 

Ox-LDL, ng/L 1475,04 ± 1030,49 1098,09 ± 974,06 0,0001 

MPO, ng/L 4,03 ± 2,80 2,78 ± 1,93 0,0001 

Ox-LDL/TK 7,56 ± 5,72 6,1 ± 5,86 0,177 

Ox-LDL/HDL 30,86 ± 22,50 23,05 ± 18,89 0,001 

Ox-LDL/LDL 11,54 ± 9,82 12,63 ± 11,41 0,916 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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Normal koroner arterlere sahip kontrol grubunun sonuçları ile düzenli ilaç 

kullanan grubun 6. aydaki tedavi sonrası elde edilen değerleri karşılaştırıldığında, 

düzenli ilaç kullanan grubun TK (p=0,0001), LDL (p=0,0001), hs-CRP (p=0,002), 

ox-LDL (p=0,0001), MPO (p=0,0001) ve ox-LDL/HDL oranının (p=0,001) 

istatistiksel olarak anlamlı olacak şekilde kontrol grubunun ortalama değerlerinin 

altına düştüğü görüldü. Trigliserid değerinin ise daha düşük olma eğiliminde olduğu 

gözlendi (p=0,054). Kontrol grubundaki diyabetik hasta oranının %20, düzenli ilaç 

kullanan 76 kişilik gruptaki diyabetik hasta oranının ise %47 olması sebebiyle iki 

grup karşılaştırılmasında açlık kan glukozu (p=0,031) ve HbA1c değeri (p=0,020) 

düzenli ilaç kullanan grupta anlamlı olarak daha yüksek bulundu. (Tablo 7) 

 

TABLO 7. Düzenli ilaç kullanan grubun 6 aylık tedavi sonucundaki biyokimya 

parametreleri ile kontrol grubunun sonuçlarının karşılaştırılması 

 KONTROL 

GRUBU (N=50) 

DÜZENLİ 

KULLANAN/  

6. AY KONTROL 

(N=76) 

P 

DEĞERİ 

TOTAL KOLESTEROL, mg/dL 195,98 ± 41,23 148,63 ± 29,80 0,0001 

LDL, mg/dL 132,66 ± 35,59 84,72 ± 24,78 0,0001 

HDL, mg/dL 49,30 ± 14,73 47,55 ± 11,77 0,798 

TRİGLİSERİD, mg/dL 145,74 ± 69,17 122,49 ± 43,46 0,054 

AÇLIK KAN GLUKOZU, mg/dL 97,09 ± 23,20 110,63 ± 39,80 0,031 

HbA1c, % 6,01 ± 0,53 6,53 ± 1,50 0,020 

hs-CRP, ng/L 6,75 ± 4,85 5,21 ± 4,19 0,002 

Ox-LDL, ng/L 1475,04 ± 1030,49 1062,37 ± 887,58 0,0001 

MPO, ng/L 4,03 ± 2,80 2,71 ± 1,75 0,0001 

Ox-LDL/TK 7,56 ± 5,72 7,15 ± 5,84 0,451 

Ox-LDL/HDL 30,86 ± 22,50 21,54 ± 14,26 0,001 

Ox-LDL/LDL 11,54 ± 9,82 13,35 ± 11,90 0,400 

 

P değeri <0.05 istatistiksel anlamlılık değeri olarak kabul edilmiştir. 

LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, hs-CRP: Yüksek duyarlıklı 

C-reaktif protein, Ox-LDL: Okside düşük yoğunluklu lipoprotein, MPO: Myeloperoksidaz, TK: Total 

kolesterol 
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5. TARTIŞMA 

Çalışmamızda koroner anjiyografi yapılan, daha önce statin tedavisi almamış, 

2016 ESC Dislipidemi Kılavuzu’nda belirtilen risk skorlamasına göre hiperlipidemi 

kriterlerini karşılayan ardışık 100 kararlı koroner arter hastasında pitavastatinin 

oksidatif stres biyobelirteçleri üzerine etkisi araştırılmıştır. Çalışmaya hasta alımı 

devam ederken yayınlanan 2019 ESC Dislipidemi Kılavuzu’nda yenilenen 

hiperlipidemi kriterleri de göz önünde bulundurulmuştur.  

Hs-CRP düzeyinin gelecekteki kardiyovasküler olay riskini göstermede güçlü 

bir prediktör olduğu kanıtlanmıştır. [10] Bu sebeple günümüzde inflamasyon 

KVH’ların önlenmesinde önemli bir tedavi hedefi haline gelmiştir. Statinlerin 

antiinflamatuar etkilerini kanıtlamak amacıyla hs-CRP düzeylerindeki değişimin 

rezidüel kardiyovasküler riski öngörmedeki önemi yıllardır araştırılmaktadır. [35] 

Hiperlipidemisi olmayan, yüksek hs-CRP düzeylerine sahip görünürde sağlıklı olan 

kişilerle yapılan JUPITER çalışmasında, rosuvastatinin major kardiyovasküler 

olayların insidansını önemli ölçüde azalttığı gösterilmiştir. [40] Atorvastatinin de 

yüksek kardiyovasküler riske sahip kişilerde hs-CRP düzeylerinde düşüş sağladığı 

kanıtlanmıştır. [59] CANTOS çalışmasında canakinumab, LDL kolesterol seviyesini 

etkilemeden, plaseboya göre, hs-CRP seviyelerini önemli ölçüde düşürmüş ve 150 

mg'lık dozu, tekrarlayan kardiyovasküler olayların görülme sıklığını anlamlı ölçüde 

azaltmıştır. [36, 37] Daha önce yapılan çalışmalarda hiperkolesterolemi, tip 2 

diabetes mellitus, metabolik sendrom, kararlı koroner arter hastaları ve akut koroner 

sendrom hastalarında pitavastatin ile hs-CRP seviyelerinde anlamlı düşüş elde 

edilmiştir. [60–65] Biz de çalışmamızda kararlı koroner arter hastalarında 6 aylık 

pitavastatin tedavisi ile hs-CRP düzeylerinde anlamlı düşüş olduğunu gösterdik. 

Yüksek ox-LDL düzeylerinin kardiyak olay gelişiminde bağımsız ve güçlü 

bir öngördürücü olduğu kanıtlanmıştır. [9] Koroner arter hastalarında ateroskleroz 

gelişimi ile ilişkisi bilinen ox-LDL düzeyinde ve LDL oksidasyon oranında          

[ox-LDL/TK, ox-LDL/HDL-K ve ox-LDL/LDL-K] iki haftalık statin tedavisiyle 

(atorvastatin, simvastatin, pravastatin, fluvastatin) anlamlı düşüş gösterilmiş; ayrıca  
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ox-LDL/TK ve ox-LDL/LDL-K oranları kısa ve uzun dönem prognozla ilişkili 

bulunmuştur. [3] ASKVH tanısı olan hastalarda atorvastatin 40 mg ile atorvastatin 20 

mg’a ilave ezetimib 10 mg kombinasyonundan oluşan her iki ilaç kolunda               

ox-LDL’de bazal değerlerine göre anlamlı düşüş sağlansa da iki grup arasında 

üstünlük izlenmemiştir. [1] Statin almayan akut koroner sendromlu hastalarda 

yüksek doz atorvastatin (80 mg/gün) ve rosuvastatin (40 mg/gün) kullanımıyla 

başlangıç değerlerine göre ox-LDL’de anlamlı olarak düşme ve PCSK9 düzeylerinde 

anlamlı olarak yükselme görülmüştür;  bu değişiklikler atorvastatin ve rosuvastatin 

kollarında benzer bulunmuştur. [24] Başka bir çalışmada statin kullanan ve 

kullanmayan çoklu damar hastaları kıyaslandığında ise LDL kolesterol düzeyleri 

benzer olsa da statin (simvastatin, lovastatin, pravastain, fluvastatin) kullananlarda 

ox-LDL:LDL oranı %24 daha düşük bulunmuştur. [8] Benzer şekilde rosuvastatin 

kullanan kişilerin daha düşük ox-LDL seviyelerine sahip oldukları gösterilmiştir. [6] 

Sonuç olarak, statinlerin ox-LDL seviyelerini düşürebildiği bilinse de pitavastatin ile 

bu etki daha önce araştırılmamıştır. Bizim çalışmamızda kararlı koroner arter 

hastalarında 6 aylık tedavi sonucunda düzensiz ilaç kullanan grupta dahi ox-LDL 

düzeylerinde anlamlı düşüş elde edildiği gösterilmiştir. Bu nedenle pitavastatinin    

ox-LDL seviyeleri üzerine etkilerinin gösterilmesi açısından çalışmamız bir ilk olma 

özelliği taşımaktadır.  

Yapılan çalışmalarda MPO’nun kardiyovasküler hastalık gelişimini ve 

kardiyovasküler mortaliteyi bağımsız olarak öngördüğü kanıtlanmıştır. [11, 13–15, 

46, 56] MPO seviyelerinin rosuvastatin kullanımıyla sistolik kalp yetmezliği 

hastalarında [18] ve atorvastatin kullanımıyla akut koroner sendrom hastalarında 

anlamlı olarak düştüğü [19] gösterilmiştir; başka bir çalışmada halihazırda statin 

kullanan kişilerin kullanmayanlara göre daha düşük MPO seviyelerine sahip 

oldukları belirtilmiştir [15]. Ancak daha önce de vurgulandığı gibi mevcut literatür 

bilgilerimize göre, kararlı koroner arter hastalarında statin tedavisiyle MPO 

seviyelerindeki değişimi araştıran bir çalışma yoktur. Bizim çalışmamızda 6 aylık 

pitavastatin tedavisi ile ox-LDL’ye benzer şekilde MPO seviyelerinde anlamlı düşüş 

elde edilmiştir. İlacını hem düzenli hem de düzensiz kullanan her iki alt grupta da bu 

anlamlı düşüş görülmüştür. Kararlı koroner arter hastalarında MPO seviyelerinin 

pitavastatinle anlamlı olarak düştüğünü kanıtlamasıyla çalışmamız yine bir ilk olma 

özelliği taşımaktadır.  
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İlacını düzensiz kullanan kişilerde 6 aylık takibin sonunda total kolesterol ve 

LDL seviyelerinde hedeflenen değerlere ulaşılamamasına rağmen, ox-LDL ve MPO 

seviyeleri anlamlı olarak düşmüştür. Bu sonuca bağlı olarak, kolesterol değerlerinde 

azalma olmadığı durumda bile statin kullanımı oksidatif stres modifikasyonu üzerine 

olumlu etki yaparak kardiyovasküler riskin azalmasını sağlayabilir.  

Düzenli ilaç kullanan grupta 6 aylık tedavi sonucunda lipid profilindeki 

düşüşün yanı sıra düzensiz ilaç kullanımında görülmeyen anlamlı hs-CRP düşüşü de 

elde edilmiştir. Ox-LDL ve MPO seviyelerindeki düşüşün ise istatistiksel anlamlılığı 

artmıştır; bu da düzenli ilaç kullanımının etkinliğini desteklemektedir.    

LDL oksidasyon parametrelerinden olan ox-LDL/TK, ox-LDL/HDL ve       

ox-LDL/LDL oranları incelendi ve diğer çalışmalardan farklı olarak Tablo 3’te 

gösterildiği gibi 6 aylık tedavi sonucunda ox-LDL/TK oranında anlamlı değişim 

izlenmedi (p=0,371), ox-LDL/LDL oranında istatistiksel olarak sınırda anlamlı artış 

görüldü (p=0,044). Ox-LDL/HDL oranında ise anlamlı düşüş olduğu saptandı 

(p=0,0001). Bu değişimlerin ox-LDL ile beraber total kolesterol ve LDL 

değerlerinde de düşüş olması ve HDL’de tedaviyle değişim görülmemesinden 

kaynaklandığını düşünmekteyiz. 

Tedaviyle oksidatif biyobelirteç düzeylerinde düşüş elde edilmesi beklenen 

bir sonuç olmakla birlikte ilaç kullanan grubun 6. ayda incelenen değerlerinin kontrol 

grubunun ortalama değerlerinden istatistiksel olarak daha düşük olmasının 

nedenlerinden biri de kontrol grubu sonuçlarının tedavi grubunun başlangıç 

değerlerine benzer yükseklikte olmasıdır.  

Kontrol grubu ile kıyaslandığında ilaç grubunda daha yüksek HbA1c ve açlık 

kan glukozu seviyeleri izlenmesinin nedeni ilaç grubunda daha yüksek oranda 

diyabetik hasta bulunmasından kaynaklanmaktadır. İlaç kullanan grupta 6 aylık 

tedavi sonucunda HbA1c ve açlık kan glukozu düzeylerinde başlangıca göre anlamlı 

fark izlenmemiştir. Düzenli ilaç kullanmış ve kullanmamış kişilerde yapılan alt grup 

analizinde de benzer bulgular mevcuttur. Böylece tedavi ile açlık kan glukozu ve 

HbA1c düzeylerinde anlamlı değişim olmaması pitavastatinin daha önce kanıtlanan 

glukoz metabolizması üzerine nötr etkisini desteklemektedir. [66–69] 
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Takip süresinin 6 ayla sınırlı olması nedeniyle hastalardaki major advers 

kardiyak olay ve mortalite gelişimi hakkında bilgi verilememektedir. MPO, ox-LDL 

ve hs-CRP seviyelerinde elde edilen düşmenin klinik sonlanım noktaları üzerinde 

nasıl bir etkisinin olduğunun gösterilmesi için daha fazla hasta sayısıyla ve daha 

uzun takip süresiyle yapılacak çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.  
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6. SONUÇ 

Günümüzde kardiyovasküler hastalıkların gelişiminin önlenmesinde ve 

sonlanım noktalarının iyileştirilmesinde sadece kolesterol değerlerini hedef değerlere 

düşürmekle yetinmeyip inflamasyon ve oksidatif stresi hedef almanın, daha agresif 

tedaviye ihtiyaç duyan, görece yüksek riskli hastaların belirlenmesinde ve 

prognozlarının iyileştirilmesinde katkısı olacaktır. Çalışmamızda kararlı koroner 

arter hastalarında pitavastatin kullanımı ile hastaların prognozlarında etkili 

olabileceği düşünülen, inflamasyon ve oksidatif stresi gösteren biyobelirteçlerden  

ox-LDL, MPO ve hs-CRP seviyelerinde anlamlı düşüş elde edilmiştir. Pitavastatinin 

ox-LDL düzeyine etkisi ve statin tedavisiyle kararlı koroner arter hastalarında MPO 

seviyesindeki değişim daha önce araştırılmamıştır. Bizim çalışmamız bu açıdan bir 

ilk olma özelliği taşımaktadır. Pitavastatinle MPO, ox-LDL ve hs-CRP seviyelerinde 

elde ettiğimiz bu düşüşün kardiyovasküler hastalıkların prognozu üzerine nasıl bir 

etkisinin olduğunun gösterilebilmesi için daha fazla sayıda prospektif, randomize 

çalışmalar yapılmasına ihtiyaç vardır. 
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