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ABSTRACT

Aim: Cardiovascular diseases are the leading cause of mortal-
ity and morbidity in diabetes mellitus (DM), and diabetes as a
metabolic disorder is considered an equivalent of cardiovascular
diseases. The treatment of dyslipidemia is very important in dia-
betic patients, and statins are recommended to achieve target
low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) levels. In this study,
we investigated the rates of statin use and the rate of reaching
LDL-C levels in diabetic patients admitted to a tertiary health
center.

Material and Method: The study included 210 patients with DM
who presented to the cardiology outpatient clinic within 3 months.
Target LDL-C level was defined as; <70 mg/dL in patients with
a history of CVD, patients with microvascular and macrovascular
complications secondary to DM, patients over the age of 40 with
one or more cardiovascular risk factors, or as <100 mg/dL in pa-
tients without additional risk factors or target organ damage.

Results: The mean age of the patients was 53.8+15.1 and 64.3%
(n=135) were female. When patients without statin treatment
(n=140) were examined, 83.6% (n=117) of the patients were
not at the target LDL-C level. Also 87.1% (n=61) of statin users
did not reach the target LDL-C levels. Of these patients, 1.4%
(n=1) were under low intensity, 87.1% (n=61) were under moder-
ate intensity and 11.4% (n=8) were under high intensity statin
treatment.

Conclusion: Our study showed that the target LDL-C levels were
not reached in the majority of diabetic patients. This situation is
caused by the fact that the drug was not prescribed by the doctors
sufficiently, the treatment is not regulated according to the LDL-C
levels, and the patients did not use the treatment regularly. As a
result of the study, it was seen that the importance of statin treat-
ment should be explained to the individuals.
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OZET

Amac: Kardiyovaskiler hastaliklar (KVH) diabetes mellitusta 6nde
gelen mortalite ve morbidite nedenidir ve diyabet de KVH esde-
geri gériilen metabolik bir bozukluktur. Diyabetik hastalarda dis-
lipideminin tedavisi bu nedenlerle cok énemlidir ve kilavuzlarda
hedef disik yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K) dlizeyine
ulasiimasi icin éncelikle statin tedavisi 6nerilmektedir. Biz bu ca-
lismamizda lglinci basamak bir saglik merkezine basvuran has-
talarin statin kullanimlari ve hedef LDL-K dlizeyine ulasma oran-
larini arastirdik.

Materyal ve Metot: Calismaya 3 ay stire icinde kardiyoloji poliklini-
gine basvuran DM tanisi olan 210 hasta alindl. Hedef LDL-K diize-
yi; KVH hikayesi olmasi, DM’ye sekonder mikrovaskler ve makro-
vaskuler komplikasyonlar olmasi, 40 yas Usti ve bir veya daha fazla
kardliyovaskdiler risk faktérii olmasi durumunda <70 mg/dL; ilave risk
faktérii veya hedef organ hasan olmayan hastalarda <100 mg/dL ve
statin tedavisi ile baslangic LDL-K degerinde en az %50 azalma ol-
masi olarak tanimlandi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 53,8+15,1 ve %64,3°( (n=135)
kadindl. Statin kullanmayan hastalar (n=140) incelendiginde has-
talarin %83,6’sinin (n=117) hedef dlizeyde olmadigi tespit edildi.
Statin kullanan hastalarin ise %87,1’inin (n=61) hedef LDL-K dlize-
yine ulasamadiklan tespit edildi. Bu hastalarin %1,4°l (n=1) dlsiik
yogunluklu, %87,1’i (n=61) orta yogunluklu, %11,4°( (n=8) yliksek
yogunluklu statin kullaniyordu.

Sonucg: Calismamiz diyabetik hastalarin ¢cogunlugunda hedef
LDL-K dlizeylerine ulasiimadigini géstermistir. Bu durum hem ilaca
doktorlar tarafindan yeterince baslanmamasi, baslandiginda LDL-K
dlizeyine gére tedavinin dlizenlenmemesi, hem de hastalarin ilaca
dlizenli devam etmemesi kaynakli olmaktadir. Calismanin sonu-
cunda statin tedavisinin 6neminin bireylere anlatimasinin gerekliligi
gortilmektedir.

Anahtar kelimeler: diabetes mellitus; statin; statin uyumu; diisiik yogunluklu
lipoprotein kolesterol
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Girig

Diabetes mellitus (DM) yayginligi en hizli artan ve
coklu organ tutulumu ile ilerlemesi nedenli multidi-
sipliner yaklagilmasi gereken bir metabolik bozukluk-
tur'. DM, kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bagimsiz bir
risk fakeorudiir. Kardiyovaskiiler hastaliklar diyabetik
hastalar i¢in 6nde gelen morbidite ve mortalite neden-
lerindendir*®. Diyabetin kardiyovaskiiler hastalik ris-
kini iki kat artirdigini gosteren ¢aligmalar mevcuttur®.
Dislipidemi ise kardiyovaskiiler hastalik riskini artiran
ve diizeltilebilen risk faktorlerindendir. Uygun lipid
dizenleyici tedavi ile kardiyovaskiiler hastalik, inme,
periferik arter hastalig: riski %25-50 azalulabilmek-
tedir’. Kilavuzlarda DM, kardiyovaskiiler hastalik es-
degeri gorulmektedir ve lipid diistiriicti tedavi ozellikle
DM hastalarinda yogun risk artist nedenli daha yogun
onerilmektedir. 2016 tarihli Dislipidemilerin tedavisi-
ne iligkin ESC/EAS kilavuzu ve 2017 tarihli Lipid ve
Metabolizma Bozukluklar1 Tan1 ve Tedavi kilavuzu,
ilave risk faktorii veya hedef organ hasari olmayan has-
talarda hedef LDL-K diizeyini 100 mg/dL alu olarak
belirlemistir. Hastanin KVH hikayesi olmasi, DM’ye
sekonder mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikas-
yonlar1 olmast, 40 yas tstii ve bir veya daha fazla kardi-
yovaskiiler risk faktorti olmast durumunda hedef <70
mg/dL digmektedir. Bu hedeflere ulagilmasinda diyet,
yasam tarzi degisiklikleri ve statin tedavisi 6nerilmek-
tedir'®. Bu kilavuz onerilerine ragmen statin tedavisi
verilmesi ve tedavinin hastalarca devam ettirilmesi iste-
nilen diizeylerde degildir ve hastalarin ¢ogunlugunda
hedef LDL-K degerlerine ulagilmadig gorilmekeedir.
Biz bu ¢aligma ile ti¢incii basamak bir hastanede di-
yabetik hastalarin statin kullanimlarini ve hastalarin
hedef LDL-K diizeylerine ulagip ulagmadiklarinin bir
yillik sonuglarini derledik.

Materyal ve Metot

Caligmaya 01,07,2018 ve 30,09,2018 tarihleri arasinda
kardiyoloji poliklinigine bagvuran ve DM tanisi olan
toplam 210 hasta alindi. 18 yas alt1 hastalar ¢aligmadan
diglandi. Diizenli statin kullanma durumu, son bir yilda
araliksiz statin tedavisine devam etme olarak tanimlan-
d1. Statin kullanmama durumu ise son bir ayda statin
kullanmama olarak belirlendi. Statin birakma durumu
ise son bir yilda statin baglanmis olma ve sonrasinda de-
vam etmeme olarak tanimlandi. Hedef LDL-K diizeyi;
KVH hikayesi olmasi, DM’ye sekonder mikrovaskii-
ler ve makrovaskiiler komplikasyonlar olmasi, 40 yas
tistii ve bir veya daha fazla kardiyovaskiiler risk faktorii
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olmast durumunda <70 mg/dL; ilave risk faktorii veya
hedef organ hasar1 olmayan hastalarda <100 mg/dL
ve statin tedavisi ile baglangic LDL-K degerinde en az
%50 azalma olmasi olarak tanimlandi'®. Diisiik, orta
ve yitksek yogunluklu statin tanimlamalar1 Amerika
Kalp Derneginin 2013 tarihli dislipidemi kilavuzuna
gore tanimlandy’.

Hipertansiyon, hastalarin sistolik kan basincinin >140
mmHg ve/veya diyastolik kan basincinin >90 mmHg
olmast veya antihipertansif tedavi almasi olarak tanim-
landi. DM, hastanin a¢lik kan sekerinin >126 mg/dL
olmasi veya antidiyabetik tedavi olmasi olarak belir-
lendi. Koroner arter hastaligi hastanin stres testleriyle
iskeminin gosterilmesi veya koroner anjiyografide ko-
roner arterlerde lezyon saptanmast olarak tanimlandi.

Hastalarin kan degerleri, anamnezleri ve ila¢ kullanim-
lar1 hastane medikal kayztlari izerinden derlendi.

Sirekli ~ degiskenlerin  dagilimlarinin  normalligi
Shapiro-Wilk testi, grup varyanslarinin homojenligi
Levene testi ile kontrol edildi. Tanimlayicr istatistikler
surekli degiskenler i¢in normal dagilim gosterenlerde
ortalama + standart sapma, normal olmayan dagilim
gosterenlerde medyan, en digiik-en yiksek deger; ka-
tegorik degiskenler icin vaka sayist ve (%) olarak ifade
edildi. Veri setinin analizinde SPSS 20.0 istatistik pa-
ket programi kullanild.

Caligma, yerel etik kurul tarafindan onaylanmugtir.

Bulgular

Hastalarin yag ortalamast 53,8+15,1 ve %64,3%i
(n=135) kadindi. Hastalarin %87,6’s1 (n=184) Tip 2
DM ve %12,4% (n=26) Tip 1 DM hastast idi. Tiim
hasta grubunun klinik ve laboratuvar 6zellikleri Tablo
I'de 6zetlenmistir.

Caligma grubunda hastalarin %11,4 DM i¢in ilag
kullanmiyordu. %45,2si (n=95) oral antidiyabetik,
%15,2si (n=32) insiilin ve %28,2’i oral antidiyabe-
tik ve insiilin kombine kullanmakta idi. Hastalarin

9%33,3’li (n=70) statin tedavisi altinda idi (‘Tablo 2).

Statin kullanan hastalarin %1,4% (n=1) disiik yo-
gunluklu, %87,1’i (n=61) orta yogunluklu ve %11,4"
(n=8) yiiksek yogunluklu statin tedavisi kullanmakta
idi. Statin kullanan hastalarin %87,1’inin (n=61) he-
def LDL-K diizeyine ulagamadiklar tespit edildi. Bu
hastalarin %1,6’1 (n=1) disik yogunluklu, %90,2’si
(n=55) orta yogunluklu, %8,2si (n=5) yiiksek yogun-
luklu statin kullaniyordu (Tablo 3).



Tablo 1. Hastalarin demografik dzellikleri ve laboratuvar sonuglari
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Tablo 3. Statin kullanan hastalarin ilag ve doz dagilimiari

Ortalama + SS
Medyan
Sayl  Yizde (En disiik-en yiiksek deger)*
Yas 53,8+15,1
Cinsiyet
Kadin 135  %64,3
Erkek 75 %357
Diyabet Tiirii
Tip 1 DM 26 %124
Tip 2 DM 184  %87,6
Hipertansiyon 116 %55,2

Koroner Arter Hastaligi 37 %17,6

Kronik Bobrek Yetmezligi 2 %0,9
(GFR <15 mL/dk)

Hedef LDL diizeyine Ulasma

Tiim populasyon 30 %143
Tip 1 DM 9 %346
Tip 2 DM 21 %114
DM-+KAH 5 %135
Laboratuvar Sonuglari

Aclik Kan Sekeri (mg/dL)

139 (78-478)

Hemoglobin A1c (%) 7,1(4,8-13,6)
Total kolesterol (mg/dL) 206,6+48,8
LDL-K (mg/dL) 123,8 (55-269)

HDL-K (mg/dL) 51,0 (11-102)

Trigliserit (mg/dL)
Kreatinin (mg/dL)

150 (49-633)
0,7 (0,4-6,3)

*Degiskenler icin normal dagilim gdsterenler ortalama + standart sap

gostermeyenler icin medyan (en diisiik-en yiiksek deger) olarak verilmistir. DM, diabetes mellitus;

GFR, glomeriiler filtrasyon hizi; HDL-K, yiiksek yogunluklu lipoprotein
arter hastaligi; LDL-K, diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol.

Tablo 2. Tiim hasta grubunun antidiyabetik ve statin kulanim dagihmiar

ma olarak verilmis,

kolesterol; KAH, koroner

ilag Kullanim Sayl Yiizde
Antidiyabetikler

ilag Kullanmayanlar 24 %11,4
Oral Antidiyabetik Kullanimi 95 %45,2
insiilin Kullanimi 32 %15,2
0AD ve insiilin Kullanimi 59 %28,1
Statin Kullammi

Tiim populasyonda Statin Kullanimi 70 %33,3
Diisiik yogunluklu Statin Kullanimi 1 %0,5
Orta Yogunluklu Statin Kullanimi 61 %29,0
Yiiksek Yogunluklu Statin Kullanimi 8 %3,8

DM, diabetes mellitus; LDL-K, diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol; OAD, oral antidiyabetik.

Statin Kullanan Hastalarda (n=70) Say Yiizde
Antidiyabetikler
ilag Kullanmayanlar 2 %2,9
Oral Antidiyabetik Kullanimi 36 %51,4
insiilin Kullanimi 5 %7,1
OAD ve insiilin Kullanimi 27 %38,6
Statin Dozlan
Diisiik yogunluklu Statin Kullanan Grup 1 %1,4
Orta Yogunluklu Statin Kullanan Grup 61 %87,1
Yiiksek Yogunluklu Statin Kullanan Grup 8 %11,4
Hedef LDL-K diizeyine Ulasan Hasta Grubu 9 %12,9
Diisiik yogunluklu Statin Kullanan Grup 0 %0
Orta Yogunluklu Statin Kullanan Grup 6 %66,7
Yiiksek Yogunluklu Statin Kullanan Grup 3 %33,3
Hedef LDL-K diizeyinin Ustiindeki Hasta Grubu 61 %87,1
Diisiik yogunluklu Statin Kullanan Grup 1 %1,6
Orta Yogunluklu Statin Kullanan Grup 55 %90,2
Yiiksek Yogunluklu Statin Kullanan Grup 5 %8,2

LDL-K, diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol; OAD, oral antidiyabetik.

Statin kullanan hastalarin %12,9’u (n=9) kilavuzlar-
da onerilen hedef LDL-K diizeyinde idi. Bu 9 hasta-
nin 6 tanesi (%66,7) orta yogunluklu statin, ii¢ tanesi
(%33,3) yiiksek yogunluklu statin tedavisi altinda idi.
Statin kullanan hastalarin ila¢ kullanimlar1 Tablo 3'de
ozetlenmigtir.

Statin kullanmayan hastalar (n=140) incelendiginde
hastalarin %16,4%iiniin (n=23) hedef LDL-K diize-
yinde oldugu, %83,6’s1n1n (n=117) hedef diizeyde ol-
madis tespit edildi. Hastalarin 11’ine son 1 yil i¢inde
statin baglandig1 halde ila¢ tedavisine siirekli devam
edilmedigi tespit edildi. Bu hastalarin bir tanesinde
miyalji nedenli statin tedavisinin kesildigi, diger hasta-
larin ise doktordan habersiz ilag biraktigs tespit edildi.
Bu hastalarin 10 tanesi hedef LDL-K diizeyinin tize-
rinde, bir tanesi ise hedef diizeyler idi fakat hastanin
diyabet haricinde koroner arter hastaligi tanist da
mevcuttu.

Tartisma

Diabetes mellitus, ¢oklu hedef organ hasarina neden
olan bir hastaliktir'. Tani konulduktan sonra hedef
organ hasarinin olup olmadig: tespit edilmeli ve buna
neden olabilecek riskler minimuma indirilmelidir.
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Koroner arter hastaligi diyabetik hastalarinda bagh-
ca mortalite nedenidir®. Ayrica diyabetik hastalarda
dislipideminin 6nemi kilavuzlarca vurgulanmakradir.
Dislipidemik diyabet hastalarinda hedef LDL-K de-
gerine ulagmak i¢in diyet ve yagam tarzi degisiklikle-
ri yaninda 6ncelikle statin tedavisi onerilmektedir"®.
Ulkemizde statin tedavisine uyum konusunda ciddi
problemler yasanmaktadir. Statin ile ilgili haberler ya-
zilt ve gorsel medyada ¢ok sik ge¢cmekee, bu da statin
uyumunu etkilemektedir. Kocas ve ark. yaptug: calis-
mada 2011 ve 2013 yillarinda basinda statin konusu
islenmesi artarak devam etmis, bu artigla paralel olarak
hastalarin statin kullanimi azalmigtir®.

Statin kullanan hastalarda hedef LDL-K diizeyini arag-
uran Cepheus ¢alismasinin Tirkiye kolu verilerine gore
statin kullananlarda hedef LDL-K degerlerine ulagma
orani %35,1 saptanmigtir. Diyabetik ve koroner arter
hastalarini da kapsayan ¢ok yiiksek riskli grupta ise bagart
orani daha dutik olup %19'dur’. Bizim ¢alismamizda sta-
tin kullandig halde hedef LDL-K diizeyine ulagma orani
daha da dugiik saptanmis olup %12,9 bulunmugtur. Bu
diististeki neden bolgeler arasindaki farkliliklardan kay-
naklanabilecegi gibi, bu ¢alismanin yapildigindan beri
sosyal medyanin kullaniminin artugs ve bilgiye ulagimin
kolaylagtig1 gercegi de goz 6niinde tutulmalidir.

Hastalar ¢ogunlukla doktorundan habersiz ilag biraka-
bilmekeedir. Tirkiye'de yapilan bir ¢aligmada hastalarin
doktordan habersiz statin tedavisin birakma orani %56,2
saptanmugtir’®. Tokgozoglu ve arknin yapug: bir ¢ahg-
mada ise bu oran %73,7dir ve yine bu ¢alismada egitim
seviyesi arttikga ilag birakmanin da artti@ saptanmigtir'.
Yilmaz ve ark’nin yaptigi calismada, hastalarin %79’ unun
statin tedavisine siirekli devam etmeleri gerektigini bil-
medikleri saptamigtir. Yine ilag¢ raporu ¢ikarmak icin
LDL-K diizeyinin belli bir seviyenin tizerinde olmasi,
hastalarin ilaca ara vermelerine neden olabilmektedir'2.

Calismamizda hedef LDL degerine ulagilmamasina
ragmen yiiksek doz statin kullanan hastalarin mikta-
rinin %11,40 gegmedigi gorilmektedir. Hekimlerin
statin baglansa bile daha ¢ok orta yogunluklu statin
tedavisi bagladiklar1 ve hiperlipidemiye bagli kompli-
kasyonlarda ziyade ilacin yan etkilerinden ¢ekindikleri
gorilmektedir. Bu ¢aligmada yiiksek doz statin kulla-
nan hastalarda hicbir yan etki olmadig: goriilmektedir.
Yapilan caligmalarda hastalarin ¢esitli kaynaklardan du-
yarak statin tedavisini birakmalarinin en sik sebebi ka-
racigere bagli yan etkilerdir'. Asemptomatik aspartat
aminotransferaz/alanin aminotransferaz (AST/ALT)

yiiksekligi hastalarin %3’tinde gériilebilmektedir fakat
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klinik olarak onemli olabilecek karaciger etkilenmesi
cok nadirdir'*!. Bizim c¢aligmamizda tedavinin kesil-
mesini gerektirecek AST/ALT vyiiksekligi gortulme-
mektedir. Statin tedavisi baglanan hastalarda tedaviye
bagli yan etki sadece bir hastada gériilmektedir. Bu
hastada da myalji nedenli hekim tarafindan statin te-
davisi kesilmigtir.

Biz de ¢aligmamizda statin kullanmakta olan hastalarin
tedaviye ragmen hedef LDL-K diizeylerine ulagma-
diklarini tespit ettik. Statin kullanmayan hastalarin da
%83,6’sinin hedef LDL-K diizeylerinde olmadiklarini
saptadik. Bu hastalarin sadece %7,8’ine (n=11) sta-
tin baglanmig ve sonrasinda hasta kendisi ilaca devam
etmemigtir. Bu hastalarin %7,1’i (n=10) hedef LDL
diizeylerinin tizerinde olmasina ragmen ilaci kesmigtir.
%0,7’sinde (n=1) ise LDL-K degeri 70 mg/dL’nin al-
tinda idi fakat hastanin koroner arter hastasi: olmasin-
dan dolay: kilavuzlarca tedavinin devami 6nerildigin-
den yine hatali bir ilag birakma mevcuttur. Bu veriler
dokrtorlarin sadece doz artirimina degil ilaca baglamakta
da ¢ekingen olduklarini gostermektedir. Bunun nede-
ni doktorun kilavuzlardaki 6nerileri uygulamay tercih
etmemesi veya hastalar tizerinde oldugu gibi yazili ve
gorsel medyanin hekimler tizerindeki etkisi de olabi-
lir. Ilag uyumunun az olmasinda hekimlerin is ve has-
ta yukiinin fazla olmasindan kaynaklanan muayene
strelerinin kisa olmasi rol oynayabilir. Dinya Saghk
C)rgiitii, minimum hasta bakma siiresinin 20 dakika ol-
masini dnermekeedir. Ulkemizde hastaneden hastaneye
degismekle birlikte ortalama 10 dakikada bir randevu
dizenlenmektedir. Turkiye'de yapilan bir ¢aligmada ya-
pilan gozlemde hekimlerin %81,9’unun hastalarina beg
dakikadan daha az siire ayirdiklar1 saptanmugtir'®. Kisa
muayene siireleri hekimin hastaya ilacin 6nemini anlat-
maya yetecek zaman birakmamaktadir. Meveut durum-
da i¢ hastaliklar1 ve kardiyoloji hekimlerinin yogunlugu
nedeni ile diyabet egitim hemsireleri ve koruyucu kar-
diyoloji egitim hemgirelerinin koordineli ¢alisarak kar-
diyovaskiiler hastaligin 6nlenmesinde en az antiplatelet
ajanlar kadar onemli bir yeri olan statinlerin hastalar
arasinda benimsenip 6miir boyu aksatilmadan kullani-
lacak bir ilag olarak yerini almas saglanabilir.

Sonug olarak; diyabetik hastalarda statin tedavisi kar-
diyovaskiiler riski azalmaktadir. Caligmamiz bu hasta
grubunda hedef LDL-K diizeylerine ulagilamadigini
gostermistir. Bu durum hem ilaca doktorlar tarafindan
yeterince baglanmamasi, baglandiginda LDL-K diize-
yine gore tedavinin diizenlenmemesi, hem de hastala-
rin ilaca diizenli devam etmemesi kaynakli olmakeadir.



Caligmanin sonucunda statin tedavisinin 6neminin
hastaya anlaulmasinin  gerekliligi ~ goriilmektedir.
Caligmanin major kisithiliklar1 hasta sayisinin azlhigr ve
tek bolgede yapilmasidir. Benzer ¢aligmalarin belirli
araliklarla tekrarlanmasi Turkiye'de statin kullanimi-
nin takip edilmesini saglayacak, tedavi yetersizliginin
saptanmasi durumunda 6nlem alinmasi gerekliligini
ortaya ¢ikaracaktr.
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