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H
alk arasında damar 
sertliği olarak bilinen 
ateroskleroz, atardamar 
duvarının esnekliğini kay-
betmesi ve sertleşmesi 
durumuna verilen isimdir. 

Erken gençlik döneminde başlayıp, uzun 
yıllar boyunca devam eden sistemik 
ilerleyici bir süreçtir (1). Bu sürecin ana 
nedeninin lipid birikimi, oksidasyonu ve 
modifikasyonu ile tetiklenen tüm arter 
duvarlarında olan kronik enflamasyon 
olduğu bilinmektedir (2, 3). Kandaki koles-
terol düzeylerinin artması atardamarların 
endotelinde geçirgenliğin artmasına, 
lipidlerin özellikle LDL-K partiküllerinin 
arteriyal duvara göç etmesine neden 
olur. Dolaşan monositler makrofajlara 
ve köpük hücrelerine dönüşürler. LDL 
partikülleri okside olurlar, oluşan yağlı 
çizgilenmeler patolojik kalınlaşmalara ve 
hassas plaklara dönüşür. Koroner arter-
lerin patolojik kalınlaşmalarla daralması 
anjina gibi göğüs ağrısı semptomlarına 
neden olmakla birlikte hassas plakların 
rüptüre olması veya erozyona uğraması 
akut koroner sendrom dediğimiz kalp 
krizi sendromlarına neden olmaktadır. 
Bu süreç ırk, cinsiyet ve yaşanılan 
bölgeden bağımsız tüm dünyada görü-
lebilmektedir. Öte yandan hipertansiyon, 
sigara kullanımı, diyabet, obezite ve 
genetik yatkınlık gibi risk faktörleri bu 
süreci hızlandırmaktadır. İnsanlarda 
aterosklerozun seyri ve özellikleri esas 
olarak koroner arter lezyonları ile yapılmış 
çalışmalara bağlı olmakla birlikte karotis 
arter ve aort ile yapılan çalışmalarda da 
koroner arterlerdekine benzer lezyonlar 
ve hastalık seyri gözlenmektedir.

Kardiyovasküler hastalık tüm dünyada 
ölümlerin en sık nedenlerindendir. 
Ateroskleroz da kardiyovasküler hastalık 
gelişiminin en önemli nedenidir. Klinik 
çalışmalar ışığında statin tedavisinin 
plak boyutunu, içeriğini enflamasyon 
ve kolesterol metabolizması üzerinden 
iyileştirdiğini ve ateroskleroza bağlı klinik 
olayları azalttığını biliyoruz. Hatta statin-
lerin ilerlemiş aterosklerotik hastalıkta 
dahi dört ay içinde klinik riski iyileştirdiği 
gösterilmiştir (4). Yani, kaçınılmaz şekilde 
progresif olan bu hastalığın tedavi ile 
gerileyebildiği ve klinik kötü sonuçların 
azaldığı aşikârdır. Öte yandan lipid düşü-
rücü tedavi yanında diyet ve yaşam tarzı 
değişikliklerinin de aterosklerotik süreç 
tedavisinde önemli olduğu hatırlanmalıdır. 
Ateroskleroz tedavisi için ön plandaki 
yaşam tarzı değişikliklerini şu şekilde 
özetleyebiliriz:

- Sigaranın bırakılması

- Sağlıklı diyet; karbonhidrat, doymuş 
yağ, trans yağ ve tuzdan fakir, meyve 
sebze ağırlıklı beslenme

- Düzenli egzersiz; haftada dört gün 
yaklaşık 30 dakika

- Kilo verilmesi; vücut kitle endeksinin 
18,5-24,9 arasında tutulması

- Alkol tüketiminin azaltılması

Statinlerin yanında kolesterol emiliminin 
Ezetimibe tedavisi ile inhibe edilmesi de 
LDL-K düzeylerini düşürmektedir. Bazı kli-
nik çalışmalar ışığında statinlere ek ikinci 

seçenek ilaç tedavisi olarak Ezetimibe’in 
statinler ile tedavi hedeflerine ulaşılama-
yan ya da statin kullanamayan hastalarda 
kullanımı uygun görünmektedir (5). Yeni 
ilaç grubu PCSK9 inhibitörlerinin de bu iki 
grup ilaca rağmen LDL-K düzeyleri hala 
yüksek olan hastalarda LDL-K düzeyle-
rini %50’ye varan oranlarda azaltarak 
aterosklerotik plak hacmini azalttığını 
gösteren yayınlar mevcuttur (6). Trigli-
serid yükseliğinin de özellikle diyabetik 
hastalarda ve HDL-K düşüklüğü olan 
hasta grubunda aterojenik dislipidemi 
dediğimiz tabloya yol açtığı bilinmektedir. 
Fibrat türevi ilaçlar ile bu hasta grubunda 
aterosklerotik sürecin bir sonucu olarak 
kardiyovasküler olaylarda azalma gözlen-
miştir. Omega 3 yağ asitlerinin de yüksek 
dozda (4g/gün) kardiyovasküler olayları 
azalttığı REDUCE IT çalışmasında ortaya 
konulmuştur. Fakat HDL-K düzeylerini 
yükseltmeye yönelik CETP inhibitörlerinin 
aterosklerotik sürece ve kardiyovasküler 
olay seyrine anlamlı etkilerinin görülme-
mesi ve ciddi yan etki profilleri nedeniyle 
bu ilaç grubundan uzaklaşılmıştır.

Ateroskleroz tedavisinde lipid düşürücü 
tedavi yanında aterosklerotik sürecin 
hızla ilerlemesini azaltan başka tedavi 
seçenekleri de mevcuttur:

- Kan basıncı düşürücü tedavi

- Anti platelet (asprin, clopidogrel gibi) 
ajanlar dediğimiz, kan pıhtılaşmasını 
azaltmaya yönelik tedaviler

- Diyabetik hastalarda kan şekerini 
düzenlemeye yönelik tedaviler
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- Ateroskleroza bağlı kardiyovasküler olay 
geçiren hastalarda (miyokart enfarktüsü 
gibi) perkütan yolla (PTCA/stent) ya da 
cerrahi (by-pass) olarak yapılan sorumlu 
aterosklerotik plağa yönelik damar açıcı 
girişimler

- Beta bloker tedavi, kalp hızını azatmakta 
kan basıncını düşürmekte ve kardiyovas-
küler olayları azaltmaktadır. 

- ACE inhibitörleri, kan basıncını dü-
şürmekte ve ateroskleroz ilerlemesini 
azaltmaktadır. 

Öte yandan şu an için ülkemizde henüz 
kullanımda olmayan ve faz üç çalışmaları 
devam eden Bempedoic asit, Evinacu-
mab, Lp(a) inhibitörleri ve İnclisiran gibi 
ajanların anlamlı LDL-K düşürücü etkileri 
ve daha az yan etki göstermeleri göz 
önüne alınarak bu tedavilerin ümit veren 
tedaviler olduğunu söyleyebiliriz.

Yüksek duyarlıklı CRP ve interlökin-6 
düzeylerini kan kolesterol düzeylerinden 
bağımsız artmış kardiyovasküler olaylarla 
ilişkili olduğu bilinmektedir (7). Her ne 
kadar aterosklerozun ilerlemesini engel-
lemek için tasarlanan tüm ilaç tedavileri 
kolesterolün plazma düzeylerini azaltma-
ya yönelik olsa da yeni klinik ve deneysel 
veriler ışığında enflamasyonun da önemli 
rol oynadığı görülmektedir (8). Hatta statin 
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tedavisinin enflamasyon üzerine etkileri 
de göz önüne alınarak, statin tedavisinin 
etkisinin enflamasyonu azaltarak da 
olduğu savunulmaktadır. Canakinumab, 
İnterlökin 1B ya etki eden monoklonal 
bir antikordur ve anti-enflamatuar bir 
tedavi yaklaşımı olarak Canakinumab 
ile tekrarlayan kardiyovasküler olayların 
kolesterol düzeylerinden bağımsız olarak 
azaltılabildiği gösterilmiştir (9).

Gelişen teknolojiler, primer ve sekonder 
koruma tedavilerine rağmen, akut ko-
roner sendrom ve sonrası tekrarlayan 
olaylar hâlâ çok sık görülmektedir. Her 
ne kadar yeni lipid düşürücü ajanlar ve 
anti-enflamatuar tedaviler ümit verici 
sonuçlar gösterse de klinik anlamda ve 
halk sağlığı problemi olarak bakıldığında 
ateroskleroz önemli sağlık sorunlarının 
başında gelmektedir.
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