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• Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) 
olan kişilerin çoğunluğu obezite diyabetolan kişilerin çoğunluğu obezite, diyabet, 
hipertansiyon ve sigara gibi KVH için 
geleneksel risk faktörlerine uzun süreligeleneksel risk faktörlerine uzun süreli 
olarak maruz kalmıştır.

• Ancak tüm bunlar artmış KV riski tam• Ancak tüm bunlar artmış KV riski tam 
olarak açıklayamamaktadır
(ARIC Study;J Am Soc Nephrol 2005;16:529-538) 



TLC: Terapotik yaşam tarzı değişikliği
(KDOQI Clinical Practice Guidelines for Managing Dyslipidemias in Chronic Kidney Disease)

• KBH hastalarında spesifik çalışmalar eksik olduğundan, öneriler temelde
Ulusal Kolesterol Eğitim Programı (NCEP) raporu (Adult Treatment Panel

(KDOQI Clinical Practice Guidelines for Managing Dyslipidemias in Chronic Kidney Disease)

III) doğrultusunda TG> 500 mg / dL ve LDL >100 mg/dL ise tedavi ek KV
risk olmasa bile uygulanabilir.



Üremik Hastalarda DislipidemiÜremik Hastalarda Dislipidemi

• Hipertrigliseridemi
• HDL-K düzeyinde azalma, LDL/HDL oranı ↑y ↑
• Lipoprotein (a) ↑
• LDL oksidasyonunda artıs• LDL oksidasyonunda artıs
• Artık lipoproteinlerde artıs
• sdLDL oranında artıs
• Hastaların %10-45’inde LDL-K > 130 mg/dl







4 D AURORA4-D ve AURORA, 
• Diyaliz hastalarında ölümcül olmayan MI ve 

inme ölüm kombine uç noktasıinme ölüm kombine uç noktası
• Serum LDL-kolesterol düzeylerinde önemli bir 

azalma olmasına rağmen her iki çalışmadaazalma olmasına rağmen, her iki çalışmada 
statin tedavisinin kardiyovasküler yarar 
sağlamadığı görülmüştür. 
(W C N E l J M d 2005 353 238• (Wanner C, N Engl J Med 2005;353:238,

• (Fellstrom BC et al. N Engl J Med 2009;360:1395-1407)

SHARP 
• 9720 hasta; Pre-diyaliz KBH ve diyaliz hastaları 

dahil tüm çalışma kohortunda statin ve ezetimib
kombinasyonunun KV yararını göstermiştirkombinasyonunun KV yararını göstermiştir, 
ancak etki diyaliz alt grubunda istatistiksel olarak 
anlamlı değil.(Baigent C et al.Lancet 2011 Jun 25;377(9784):2181-92)ğ



Lipid lowering in patients with chronic kidney 
di SHARP t i th di ti ?disease: a SHARP turn in the wrong direction?

Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2011 
Dec;18(6):858-61. 

• KV hastalık için %17 RR azaltımı var ancak survi• KV hastalık için %17 RR azaltımı var ancak survi 
üzerine etki yok.

• Ezetimib veya simvastatinden etkinin hangisine bağlı• Ezetimib veya simvastatinden etkinin hangisine bağlı 
olduğu?



Hemodiyaliz hastalarında hipokolesterolemi,
mortalite iliskisi

Iseki K, Kidney Int, 2002 Lowrie EG, AJKD, 1990



İnflamasyon/ malnütrisyon varlığına göre
kolesterol düzeyi ile mortalite iliskisiİNFLAMASYON/MALNUTRİSYON VARLIĞINA GÖRE KOLESTEROL-MORTALİTE 

İLİŞKİSİİLİŞKİSİ

• Prospektif çalısma, Diyalize yeni baslayan 823 hasta;İzlem süresi 2.4 yıl

Liu Y, JAMA 2004; 291 : 451



Diyaliz Hastalarında Kolesterol/ 
Mortalite İlişkisi



Efficacy and safety of cholesterol-lowering treatment: prospective meta-
analysis of data from 90056 participants in 14 randomised trials of statinsanalysis of data from 90056 participants in 14 randomised trials of statins 

Baigent C, Lancet, 2005



Diyabetik vs Diyabetik+KBH hastalarında Statin&KVH 
Üzerine Etkisi?

Shepherd J;Mayo Clin Proc. 
2008;83(8):870-79.



** Rosuvastatin 
LDL-C <130 mg / dl 
ve yüksek hsCRP 
düzeyine sahip orta 
derece KBH’da ilk 
kardiyovasküler 
olay gelişimini ve 
tüm nedenlere bağlı 
mortaliteyi azaltır 

A secondary analysis from the 
JUPITERJUPITER (Justification for 
the Use of Statins in Prevention-
an Intervention Trial Evaluating 
Rosuvastatin) trial. 

JACC 2010;55(12):1266-73.

Agresif lipid düşürücü tedavi
KBH’da KV olayları azaltmaktadır



HMG-coenzyme a reductase inhibitor use is associated 
ith t lit d ti i h di l i ti twith mortality reduction in hemodialysis patients 

(DOPPS; Mason NA, Am J Kidney Dis, 2005;45:119)

Gö l l l• Gözlemsel çalısma
• 7365 hemodiyaliz hastası
• Tüm ölümlerde %31 Kardiak ölümlerde %23 azalmaTüm ölümlerde %31, Kardiak ölümlerde %23 azalma



• Hemodiyaliz hastalarında statin tedavisi 
LDL-K ve CRP düzeylerini düsürmektedirLDL K ve CRP düzeylerini düsürmektedir 
ancak fatal veya non-fatal kardiyovasküler 
olaylar üzerine ekisi net değildirolaylar üzerine ekisi net değildir.

S ?• Statinleri kullanalım mı?
• Statinleri hangi hastalarda kullanalım?g

• Rabdomiyoliz CK düzeyleri karaciğer fonksiyonları• Rabdomiyoliz, CK düzeyleri, karaciğer fonksiyonları 
açısından plaseboya göre farklılık saptanmamıstır.



Yüksek Akımlı (High Flux)HDYüksek Akımlı (High-Flux)HD
• 36 HD hastası düşük akımlı HD’den(modifiye• 36 HD hastası düşük akımlı HD den(modifiye 

sellüloz) yüksek akımlı (A: Polisulfon/ B:Modifiye 
sellülöz) HD’e geçildikten 6 hafta sonrasellülöz) HD e geçildikten 6 hafta sonra…

• Kalıntı partikül kolesterol : B:% 32 (p <0.001) ve A: % 11 (NS)p (p ) ( )

• TG: % 20 ve % 10 (p<0.05) düşüş.
• Okside LDL sadece polisülfon grupta azalmışOkside LDL sadece polisülfon grupta azalmış.
• Akut faz proteinleri, LDL-K ve HDL-K 

değişmemişdeğişmemiş.
(Wanner C et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2004;19:2570-2575)



Percentage difference of triglyceride levels from baseline in two groups of patients using a 
crossover design. 

W C t l N h l Di l T l t 2004 19 2570Wanner C et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2004;19:2570-
2575

Nephrol Dial Transplant Vol. 19 No. 10 © ERA-EDTA 2004; all rights reserved



Percentage difference of RLP-C levels from baseline in two groups of patients using a 
crossover design. 

W C t l N h l Di l T l t 2004 19 2570Wanner C et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2004;19:2570-
2575

Nephrol Dial Transplant Vol. 19 No. 10 © ERA-EDTA 2004; all rights reserved



Percentage difference of oxidized LDL levels from baseline in two groups of patients using a 
crossover design. 

W C t l N h l Di l T l t 2004 19 2570Wanner C et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2004;19:2570-
2575

Nephrol Dial Transplant Vol. 19 No. 10 © ERA-EDTA 2004; all rights reserved



FİBRATLARFİBRATLAR
H di li h t l d fib tl tki i i• Hemodiyaliz hastalarında fibratların etkisini 
gösteren kontrollü çalısma yok.

• Kreatinin klirensi ≤ 75 ml/dk olan 1046 hastada 
fib ili k di kül l l %20gemfibrozilin kardiyovasküler olayları %20 

azalttığı gösterilmistir.
(Tonelli M Kidney Int 2004;66:1123)(Tonelli M, Kidney Int 2004;66:1123)

Statinler ile birlikte kullanımları yan etkilerini• Statinler ile birlikte kullanımları yan etkilerini 
artırmaktadır.



NİASİNNİASİN
• Nikotinik asit (niasin), B kompleks (B3 vitamini) suda 

i bi it i l di li id i t d i i l lderiyen bir vitamin olup dislipidemi tedavisin onlarca yıldır 
kullanılmaktadır. 

• Yağ dokusundan yağ asidi mobilizasyonunu 
engelleyerek karaciğerde Tg, LDL-K ve VLDL-K 
sentezini engellersentezini engeller.

• Erişkin hasta grubunda KV olay gelişimini azaltmaktadır.ş g y g ş

• Toplam kolesterol, TG ve LDL-K, Lp(a) düzeylerini 
düşürüp HDL K düzeyini artırmaktadırdüşürüp, HDL-K düzeyini artırmaktadır.
(Am J Health Syst Pharm. 2003 May 15;60(10):995-1005.)



Mean plasma concentration courses of nicotinic acid over 24 h on Day 4 after intake of an 
oral dose of 500 mg/day (black circle), 1000 mg/day (grey triangle) or 1500 mg/day (dark grey 

) i i l ft i di l i ti t i ht i ti t ith l i ffi isquare) niacin; left: in dialysis patients; right: in patients with renal insufficiency.

R i h I t l N h l Di l T l t 2011 26 276 282Reiche I et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2011;26:276-282

© The Author 2010. Published by Oxford University Press on behalf of ERA-EDTA. All rights 
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Effect of niacin treatment with 500, 1000 and 1500 mg and placebo for 1 week on ADMA 
concentrations versus baseline. 

R i h I t l N h l Di l T l t 2011 26 276 282Reiche I et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2011;26:276-282

© The Author 2010. Published by Oxford University Press on behalf of ERA-EDTA. All rights 
reserved. For Permissions, please e-mail: journals.permissions@oxfordjournals.org



Mean plasma concentration courses of the metabolite nicotinuric acid over 24 h on Day 4 
after intake of an oral dose of 1000 mg/day niacin (black circle) and 1000 mg/day niacin under 

l th ( ) i di l i ti tomeprazole therapy (grey square) in dialysis patients.

R i h I t l N h l Di l T l t 2011 26 276 282Reiche I et al. Nephrol. Dial. Transplant. 2011;26:276-282

© The Author 2010. Published by Oxford University Press on behalf of ERA-EDTA. All rights 
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iLAÇ TERCİHİ ?iLAÇ TERCİHİ ?

LDL C ük k l l d t ti l• LDL-C yüksek olanlarda statinler 
kullanılmalıdır. Renal atılımı en az olanlar 
atorvastatin ve fluvastatindir.

• Bilesik hiperlipidemide omega 3 yağ p p g y ğ
asitleri kullanılabilir. NKF GFR< 15 ml /dk 
olanlarda gemfibrozilin 600 mg/gün olarak o a a da ge b o 600 g/gü o a a
kullanılabileceği belirtilmektedir.

• Fluvastatin dısındaki statinler gemfibrozilin• Fluvastatin dısındaki statinler gemfibrozilin 
maksimum konsantrasyonunu artırır.



SONUÇSONUÇ
• KBY de kardiyovasküler olayların gelişiminde dislipidemi dışında• KBY de kardiyovasküler olayların gelişiminde dislipidemi dışında 

mekanizmalar da rol almaktadır.

• Diyaliz hastalarında optimal lipid düzeyleri bilinmemektedir• Diyaliz hastalarında optimal lipid düzeyleri bilinmemektedir.

• Yaygın olarak ölçülen TK, TG, LDL, HDL düzeyleri üremide gelisen 
lipid anormalliklerini artmıs Lp(a) IDL modifiye LDL HDL altlipid anormalliklerini artmıs Lp(a), IDL, modifiye LDL, HDL alt 
grupları) saptamamaktadır.

• Statinlerin Lp(a) TG ve HDL üzerine etkileri zayıftır• Statinlerin Lp(a), TG ve HDL üzerine etkileri zayıftır.

• Lipid anormallikleri KBY’nin erken dönemlerinden itibaren 
düzeltilmelidirdüzeltilmelidir.




