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OzET

Amac: Basta hiperkolesterolemi olmak tizere, dislipidemiler kardiyo-
vaskdler (KV) olaylarin bagimsiz ve kuvvetli bir 5ngérdiricisudr.
Toplumsal dislipidemi sikhigi, KV korunma politikalarinin belirlenme-
si acisindan ¢ok énemlidir. Turkiye’de KV risk faktérlerinin giincel
sikhigini belirlemek amaci ile son 15 yillik ddnemde gerceklestirilen
epidemiyolojik calismalar bir meta-analizle degerlendirilmig, bu ma-
kalede basta hiperkolesterolemi olmak tizere Ulkemizin lipit verileri-
ne ait sonuglar sunulmustur.

Yéntemler: Son 15 yilda Turkiye'yi érnekleyen veya 6rnekleme
potansiyeli olan epidemiyolojik calismalar veri tabanlarinda (Ovid
Medline, Web of Science Core Collection ve ULAKBIM) ve web
sayfalarinda (Saglk Bakanlig, Tirkiye istatistik Kurumu, Tiirk Kar-
diyoloji Dernegi, Nefroloji ve Endokrinoloji Dernekleri) tarandi. Lipit
verisi iceren toplam 7 ¢alismaya ulasildi. Yanlilik skoru disuk calis-
malarin sistematik derleme ve meta-analizi yapildi. Hiperkolestero-
lemi, hipertrigliseridemi ve dustk HDL prevalansi ve ortalama lipit
dlzeyleri kaba (crude) degerler olarak hesaplandi. Meta-analizde
rastgele etkiler modeli (random effects model) kullanildi.

Bulgular: LDL-kolesterol diizeyi >130 ve/veya =130 mg/dL olarak
tanimlandiginda hiperkolesterolemi prevalansi genel populasyon-
da %29.1 (%95 GA 23.6-35.0), kadinlarda %30.2 (%95 GA 24.7—
36.1) ve erkeklerde %27.8 (%95 GA 22.3-33.6) saptandi. Dislk
HDL-kolesterol (sinir degeri kadinlarda <50 mg/dL, erkeklerde <40
mg/dL) prevalansi tim grupta %46.1 (%95 GA 42.4—-49.9), kadin-
larda %50.7 (%95 GA 47.7-53.6) ve erkeklerde %41.1 (%95 GA
36.1-46.3) hesaplandi. Trigliserit ylksekligi prevalansi (sinir >150
mg/dL kabul edildiginde) tim grupta %36.5 (%95 GA 30.6-42.5),
kadinlarda %32.0 (%95 GA 26.6—37.8) ve erkeklerde %41.3 (%95
GA 34.9-47.8) saptand!.

Sonucg: Turkiye'de dislipidemi 6nemli bir saglik problemidir. Erigkin
nifusta yaklasik her 10 kisiden tciinde hiperkolesterolemi, her 2
kisiden birinde HDL dlsiklugu ve her 3 kisiden birinde trigliserit
ylksekligi vardir.

ABSTRACT

Objective: Dyslipidemias, primarily hypercholesterolemia, are in-
dependent and strong predictors of cardiovascular (CV) events.
The frequency of dyslipidemia is very important in terms of deter-
mining CV prevention policies. In order to determine the up-to-date
frequency of CV risk factors in Turkey, a meta-analysis of the epi-
demiologic studies carried out in the last 15 years was performed.
This article presents the results on the dyslipidemia data including
hypercholesterolemia principally.

Methods: Epidemiological studies conducted during the last 15
years and having the potential to represent the general population
in Turkey were searched in databases (Ovid Medline, Web of Sci-
ence Core Collection, and Turkish Academic Network and Informa-
tion Center [ULAKBIM]) and web pages (Ministry of Health, Turkey
Statistical Institute, Turkish Society of Cardiology, Nephrology and
Endocrinology Associations). A total of 7 studies including lipid data
were found. Systematic review and meta-analysis of the studies
with low bias score were performed. Crude values of the preva-
lence of hypercholeterolemia, hypertriglyceridemia and low HDL
and mean lipid levels were calculated. Random effects model was
used in meta-analysis.

Results: The prevalence of hypercholesterolemia defined as a LDL-
cholesterol >130 and/or =130 mg/dL, was 29.1% (95% CIl 23.6-35.0)
in the general population, 30.2% in females (%95 Cl 24.7-36.1), and
27.8% in males (95% Cl 22.3-33.6). The prevalence of low HDL-
cholesterol (<50 mg/dL for females and <40 mg/dL for males) was
calculated as 46.1% (95% Cl 42.4—49.9) in the whole group, 50.7%
(95% CIl 47.7-53.6) in females and 41.1% (95% CI 36.1-46.3) in
males. The prevalence of hypertriglyceridemia (>150 mg/dL) was
36.5% (95% Cl 30.6—42.5) in general, 32.0% (95% GA 26.6-37.8) in
females and 41.3% (95% CI 34.9—-47.8) in males.

Conclusion: Dyslipidemia constitutes a major public health prob-
lem in Turkey. In the adult population, almost 3 of 10 have hyper-
cholesterolemia, one of 2 has a low HDL-cholesterol, and 1 of 3 has
high triglycerides levels.
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iperkolesteroleminin kardiyovaskiiler (KV)

hastaliklarin gelisimi i¢in 6nemli bir risk fak-
torii oldugu 100 yili agkin siiredir bilinmektedir. Ko-
lesteroliin ateroskleroza yol agtig1, damarin trombiisle
tikanmasina giden siirecte plak iceriginde yer aldigi
ilk kez 1913’de gosterilmig!'* ve tibbin en 6nemli 10
kesfinden biri kabul edilmistir.>®! Sayisiz deneysel,
epidemiyolojik ve klinik aragtirmalar sonucunda elde
edilen veriler 15181nda, tiim ilgili tedavi kilavuzlari,
KV korunmada diisiik dansiteli lipoprotein (LDL)-
kolesterol diizeylerinin diisiiriilmesini birincil tedavi
hedefi olarak benimsemistir.

Kan kolesterol ve lipit diizeyleri, basta genetik
olmak iizere beslenme, yas ve benzeri faktorlerden
etkilenmektedir. Ulke bazinda hiperkolesterolemi
sikliginin bilinmesi KV korunma stratejilerine yone-
lik saglik politikalarinin belirlenmesi agisindan ¢ok
onemlidir. Ulkemizde basta “Tiirk Erigkinlerinde Kalp
Hastalig1 ve Risk Faktorleri Sikligi” (TEKHARF)“!
calismasi olmak lizere cesitli epidemiyolojik calig-
malar yapilarak Tiirk toplumunda hiperkolesterolemi
de dahil olmak tizere KV risk faktorlerinin sikligi ve
bunlarin KV olaylarin gelisiminde rolii aragtirilmistir.
Bu aragtirmalarin sonuglar1 KV risk faktorlerinin Tiir-
kiye’deki yiikiinii aydinlatmakla birlikte caligsmalar
arasinda risk faktorlerinin siklig1 agisindan farklilar
gozlenmigtir. Bu noktadan hareketle, KV risk profi-
linin yillar i¢inde degisme potansiyeli de géz Oniine
almarak Tiirkiye’de KV risk faktorlerinin giincel sik-
lig1 ve yillar i¢indeki degisimini degerlendirmek ve
giivenilir bir kaynak olusturmak amaci ile Tiirkiye’yi
ornekleyen veya ornekleme potansiyeli olan epidemi-
yolojik ¢alismalarin sistematik derleme, meta-analiz
ve meta-regresyonu ic¢in Tiirk Kardiyoloji Dernegi
(TKD) tarafindan bir proje baglatilmigtir. Bu makale-
de, bu projenin bagta hiperkolesterolemi olmak tizere
lipit verilerine ait sonuglart sunulmustur.

YONTEMLER

Calismalarin secimi ve verilerin elde edilmesi

Bu ¢alismada, Tiirk erigkinlerinde KV risk faktor-
leri ile ilgili bilgi veren giincel epidemiyolojik aragtir-
malarin dislipidemi siklig1 ve lipit profili iizerine olan
verileri, sistematik derleme ve meta-analiz yontemi
ile degerlendirildi. Sistematik derleme ve meta-ana-
lizin hazirlanmasinda PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses sta-
tement) ve MOOSE (Meta-analysis Of Observational

Studies in Epidemi- gsaimalar:
ology) kriterleri esas ,

Giiven araligi

allndl .[5’6] HDL Yiiksek dansiteli lipoprotein
. Kv Kardiyovaskiiler
Cah§maya dahil LDL Diigiik dansiteli lipoprotein

PRISMA  Preferred Reporting Items for

edilen aragtirmalarin
seciminde Tiirkiye’yi
temsil eden veya tem-
sil etme potansiyeli
olan epidemiyolojik
calisma olma niteligi
arandi. Bu ana kritere
ek olarak, calismanin erigkin (18 veya 20 yas ve lize-
ri) niifusu temsil edecek bir popiilasyonu drnekleme-
si, son 15 yil icinde yapilmis olmas1 ve KV risk fak-
torleri ile ilgili sonuglar icermesi seklindeki 3 kriterin
de tamaminin saglamasi gerekiyordu. Ayrica, sadece
metabolik sendrom, koroner arter hastaligir olanlar
gibi 0zel popiilasyonlar1 6rnekleyen arastirmalar da-
hil edilmedi. Tiirkiye’yi temsil eden ¢alisma kriteri
olarak “Tiirkiye niifusu ve bolge niifuslar1 dikkate
almarak olasiliksal 6rnekleme yontemi ile Tiirkiye’yi
orneklemeyi amaclayan calisma” tanimi kullanildi.
Tiirkiye’yi 6rnekleme potansiyeli olan ¢aligsma kriteri
olarak ise “klasik olasiliksal 6rnekleme yonteminin
kullanilmadig1 ancak cok sayida bolgeyi 6rnekleyen
ve hasta alimi ve Ol¢iim yontemleri agisindan stan-
dartlar1 belirlenmis olan ¢alismalar” tanimi1 kullanild.

Systematic Reviews and
Meta-Analyses statement
TEKHARF Tiirk Erigkinlerinde Kalp
Hastaligi ve Risk Faktorleri
Sikligi
TKD Tiirk Kardiyoloji Dernegi

Tim bu kriterlere uygun caligmalart belirlemek
icin ilk olarak ‘Web of Science Core Collection’,
‘Ovid Medline” ve ULAKBIM veritabanlar1 8 Tem-
muz 2017 tarihinde tarandi. Bu veri tabanlarindan
elde edilen ve calismaya alma kriterlerini kargilayan
aragtirmalarin yazarlari PubMed’den de taranarak
veritabani taramasinda ulagilamamis olan ayni ca-
lismalarin farkli altgruplarina ait verilerinin olup ol-
madi81 arastirildi. Ek olarak, saptanan tiim makaleler
ile ilgili derleme makalelerinin kaynaklar1 da gézden
kacan uygun ek bir ¢caligma varlig1 a¢isindan incelen-
di. Elde edilen tiim bu caligmalarda KV risk faktor-
leri acisindan eksik veri saptanmast durumunda ilgili
calismanin yazarlariyla temasa gecilip eksik verilerin
tamamlanmasi saglanmaya ¢aligildi. Ayrica konu ile
ilgili uluslararasi bazi ¢alismalarda Tiirkiye koordina-
torii olan yazarlarla iletisime gegilip kongre sunumu
veya ek bir makale olup olmadig:r konusunda bilgi
alindi. Ek olarak Saglik Bakanligina ait ‘web’ sitele-
ri, TKD, Tiirk Hipertansiyon ve Bébrek Hastaliklari
Dernegi, Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Der-
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negi kongre sunumlarn ile ilgili derneklerce yapilan
caligsmalara ait diger kaynaklar aragstirildi.

Veritaban1  taramasinda  ‘Web  of  Scien-
ce Core Collection”’da anahtar kelimeler olarak;
“TS=(hypertension OR diabetes OR obesity OR
triglyceride OR hypertriglyceridemia OR HDL OR
LDL OR cholesterol OR hypercholesterolemia OR
hyperlipidemia OR dyslipidemia OR smoking OR
“cardiovascular risk”) AND TS=(prevalence OR inci-
dence OR incident) AND TS=(Turkey OR Turkish)”
tarandi. Ovid Medline icin kullanilan benzer tarama
TKD Arsivi ‘web’ sayfasinda ‘online’ yardimci ek
kapsaminda gosterilmistir (e-Tablo 1).

Veritabanlarinin taramasinda kriterlere uygun ca-
ligmalar ve ilgili makaleler bagimsiz iki aragtiric1 (HG,
DK) tarafindan Once baglik ve 6zetlerin, ardindan da
tam metinli makalelerin degerlendirilmesi ile secildi.
Secimde uyumsuzluk olmasi veya karar verilemeyen
durumlarda ilgili makalenin ¢alismaya alinip alinma-
masinda {igiincii bir aragtiricinin (MK1) gortisti alina-
rak karar verildi. Sekil 1’de makalelerin secim siireci
PRISMA akis semasi halinde gosterilmistir. Bagimsiz
iki arastiricinin makale secimindeki uyumu istatistik-
sel olarak test edildi. Taramalar sonucunda gegerli li-
pit verilerini iceren caligmalar ve hangi ¢alismalardan
hangi lipit verilerinin verilerinin alindig1, toplam or-
neklem biiyiikliigii ile birlikte Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Web of Sciences
Core Collection
(n=1283)

Ovid Medline
(n=1423)

Manuel tarama ile
eklenen kaynaklar
(n=7)

ULAKBIM
(n=183)

aragtirma

Veri tabani

Toplam 2896 makale |

| Cift olanlar - Cakismalar

Y

(n = 636)

Tarama

Bildiri asamasinda tarama yapilan
kaynaklar (n=2260)

Bildiri asamasinda ¢ikarilanlar

(n=2196):
- Bodlgesel calisma (n=151)
- Turkiye disi (n=172)

Y

Y

- 15 yildan daha 6énce yapilan
calismalar (n=93)
- Cift olanlar (n=133)

(n=64)

Tam metin incelemesi

- Pediyatrik yas (n=240)
- Konu ile ilgisiz (n=1407)

Uygunluk
incelemesi

. |Konuyla ilgisizlik nedeniyle

cikarilanlar (n=41)

Dahil edilenler:

edilmistir

16 calismaya ait 23 makale dahil

!

Hiperlipidemi calismalar (n=7)

Dahil edilme

- Toplam kolesterol (TK) ylksekligini degerlendiren calisma sayisi (n=4)
TK 200 mg/dL'ye gére (n=3) TK 240 mg/dL’ye gbre (n=2)

- LDL kolesterol yiksekligini degerlendiren calisma sayisi (n=5)
LDL 130 mg/dl’'ye gére (n=5) LDL 160 mg/dL’ye gére (n=3)

- HDL kolesterol yliksekligini degerlendiren calisma sayisi (n=7)
HDL 40 mg/dL’ye gére (n=2) HDL 40-50 mg/dL’ye gbre (n=4)

- Trigliserit yuksekligini degerlendiren ¢alisma sayisi (n=7)

Sekil 1. PRISMA akis semasi.




559

Tp/bw 0G1< B lwepuss)bupedy -
Tp/Bw o> aptexIe

oA TTp/Bw 9> epuipey M-TaH :nBnpnsnp 1aH -
Tp/Bw 091< H-1a7 BASA Tp/Bw 0 L<

M-1a71 ehen Jp/Bw Ope< )L :lwsjossisajoxiadiH -

Yewue|ny uefe yiwapidinuy -

‘ualiapy Iwapidiisia

SiwuIe LgauIQ uey Iseiuos Yijde yijjees g| ze uj

yowsyiaq A4S

Ttirkiye'de dislipidemi sikligi ve lipit verileri

(1oSIUBY 1S,9° L 2%) I]IUBIO [eSII-[asjudy ‘8bjoq / - Blepuisele ualope) ysu 118-9002
(swapjaulg awny) swsapaulQ [eSYIISe|Q -« MM 9l AGM oA 1suejenasd (1102 wiseq)
1N$np 10 (e on Seh g Isejzej uep,0L%) nqnib SeA gL<. 'G5 GOF Agy epeAnunL  8vL 0l uaago v
NoABW ISUBA Aaznp ewereuo aospes [IBap suefenald uidl sudr «
SiwuIe LgauIQ uey ISeJuos Yijde yijjees g| ze ug .
Inuelo Aox-adj1-jusey ‘ebjoq £ . yowaaq ui(€+02/¥002
(swapjaulQ 1exyeqge) Ilewese ) swspauIQ [esyI|ISe|Q - uisuejenald SN -200g2) e
Anénp 0 ngub $ehog=.  8¥S L'V opisjupiSus ap.2Apunl  60EY an uebopuny
P/Bw oG < O 1 Ley lwaplies!Bupediy -
p/Bw 0> M-1aH NBNPNSNP 1aH -
‘Uspiely Iwepidisiq -
SiwpdeA wimbe uidi so|wnd|Q -
W_EC__.m 118|¥BuJQ uey Iseluos v___um yljlees ¢g| ze CW_ .
113UBIO [BSIIY-|oSIudy ‘(zaysaw /g8) abljoq / - yowsaiaq
(swapaulQ I|eYeqe) Ilewese Iy1) awa|yaulQ [esyI[ISe|Q « luisueeaald Sl 011(£002/7002)
1n$np :0 (SeA 06-02) nqib SehA og= -  G0S  6°0F opiajuniSue epeAnNl 652 dvS1an ¢
p/Bw 0G1< B lwspuss)Bupediy -
p/Bw oF> epjedie
oA p/Bw 0G> epuipey M-TaH nBnpnsnp 1aH -
Tp/Bw og1L<
M-1a71 ehen Jp/Bw 00g< ")'L lwsjoisisojoxiadiy -
i -
Siwuife LsyBUIQ UeY ISeIuos Yijde yijiees g ze ug .
[(z) uezn oA I[1IUEIO [BSIN}-[osiudy ‘(zexow 1) 8Bj0q / « yowajaq 1uisuejeaaid vn(9002
0g awappuIQ] awiapdaulQ SiwjuipueEXege] . ulepnpinzog 1S oyl /2002-0002)
NOSHNA 12 (1sere $eh pg-0g) nanib Sek pe< - 69 = SI9N epunBluNSL® YINL  89Y°'SL e 8A njfosiues ¥
(1sa5x)0.180) pisu (%) ‘10 1oBWE BUE (1A wiseq)
an luend yijijuex lapIIezo yilojopoley  uipey  SeA uivewsiesd u ewsie) ON

LI3Y111920Q aA tejewsijed yifojoAiwapida uejiuejny uidi uajIaA udig "L ojqel



Turk Kardiyol Dern Ars

560

JnSiwuejwiAeA uspiush yaia|ipa zijeue ap[iyas Ipuey JajuaA ‘dnjo ewsied 1uAe aj1 e aa uebopuny IjeJewnu g , WssIbUl (D1

‘019158]0% Weidoy )L ‘WOIPUSS HIIOGEISN ‘SIS {[0Jelsajos urepdodi| Isisuep YNSNQ :)-1aT H4SINNSEACAIDIEY] (A ‘1BIIZISIO10A 0100q MIUOIY :AEM ‘|0Jelsajos uendodi| IsUsUBp ¥OS)NA H-TAH 19geAId :Na

3nénp ;0

p/Bw 0G 1< B 1 Hey Iwapuss)BupediH -
Tp/Bw op>
op(axIe oA p/Bw OG> BpuIpey Y-TaH Uk NBNNNSNP 1aH -
P/Bw 0g 1< Y-1a7T BASA p/Bw 002< "ML :HSNY lwsjolelsojoxadiH -
:oliapy uidl udr -
SiwideA swuipus|iebop ap 2106 ewiyey -« Yowaaq
(819zn Yew|o AQy oA egesey ‘1zayaw IUISINSI|I O1 LISLIOPE)
Jyas :Siwides 1zeylow wiSs|iaA ¢ ze us uapabloq Jay) abjoq / - BID oA ‘SiwpdeA
Siwuie UBauIQ uey ISBIUOS XI|9. Yijlees 0] ze ug . ASH AN 1821P
BWa{AUIQ INI|ISE|O I[BWESE %07 Isuejenaid 1wepidisip 81.¥002-2002)

ngnib SeApoz=. 8V%S |'Lb apuus|usua YIn 60Sy e oA welheg .8

en(¥ 102 1wiseq

TP/Bw 051< B lweplesibupediy -
TP/Bw o> M-1aH nBnpinsnp I1aH -
Tp/Bw 09 1< M-1a7T AeA p/Buw 0g 1< M-1a7 BAoA
p/Bw Ovg< ML eAoa Jp/Bw 002< ML :lwsjoidlsd|oMadiH - Jepyijeisey yiuoy
‘el Iwepidisiq - seJeul|e ayexyip o|ob
Slwule gMaulQ uey ISBIUOS v____um yijjees g ze ug . 10q [9SIUSY BA [BSII]
113uBlIO [esIy-|osiuay ‘1sab|0q wisaliah g .

Jawsiaq
juisifojoAiwiepida

[(2) uoazn sef
Ge awapjauIQ] aWaBUIQ [esyI|ISBIO - apJadyn 1141196 oS su(€102)
YosynA ig (isese Sed gz-gg) nqnib SeAge=. 1’19  €0S SnAeaeuo ynéna  zlee 3dNnd YA
p/Bw 0G 1< B Uy Iwspuss)BuuediH -
p/Bw o> epiexe oA Tp/Buw 0G5> epuipe HY-1aH :NBNPNSNP 1aH -
p/Bw 002< ML BAOA Tp/Bui 091<
M-1a7 ehen Jp/Bw Og 1< M-1@7 lwsjoss)sejoadiH -
‘Ualie wapidiisiq
§iwuife :m_mem uey ISBIUOS 1|3k Yijjees g ze ug - seuLByI en(€102 IWIseq
iwuie ayexip 1819hjoq siInNoIng . wioid papopel SiwideA
awiayaulQ [esyI]Ise|O «
1e B Sk YSU oA Jepjieisey ap,1102)
3NSNp 20 8= Ja|lien pepeinq seoue ‘Siwuejueld udl Hezn en SeA gL ewsSied - €5 LY Aluony ep.eApunl 288yl dHHM 9
Siwulje UBaUIQ UeY ISBIUOS Y13 Iijjees 0| ze ug .
")oA uspabep
wcm_m>mma ,LM\A_Lou_ :mSMNg_o Bweeuo momvﬂw m__u_ _Lm_m‘;oE%Lmawﬁ_aw . yowaIaq
widas ueplejiAey papulajzexsaw 16116es ajre ngnib ewsijes .
ab]QQ G 1]13UB.IO [9SIUDY OA [BSslIY - IULIBLIOP e} XS Bl
aWaPBUIO [BSHIISEIO - 1B1py1s 19qeAipasd 2i(€102)
%nsnp 0 ngnib ek ozg=. €9  8'GP oA N @PeABUNL 66192 I-d3adnL S
(1s9532.180) pisu (%) Rile] 1oBWE BUR (1A wiseq)
oA 1uend yijijueA JspfiezQ yilojopolely  uipey  Sep uiuewsiesd u ewsied ON

(lwenap) L1920 aA Jejewsijed yifojoAlwapida uejiue|ny uidl uajuaA pudi “| ojqel



Ttirkiye'de dislipidemi sikligi ve lipit verileri

561

Tablo 2. Yanlilhk skoru icin degerlendirme (toplam puanin =2 olmasi durumunda yanlilik skoru yiiksek kabul edildi)

Kriter

Puan

Turkiye’yi 6rnekleme potansiyeli zayif (asagidakilerden herhangi biri)

* Ornekleme plani Tirkiye'yi tam temsil edecek sekilde degil

* Olasiliksal olmayan érnekleme

* 18-20 yas ve Uzeri grubu grubunu orantisal olarak almamis

* Belirli bir yas grubuna odaklanmis (18-20 yas disi sinir degerler)

* Sadece bir cinsiyete odaklanmis

Olctim yapilmamis, tani sadece hasta beyanina gére konmus ise

ilgili 8lgtim icin gerekli standartlar uygulanmamis/net degil (6rnegin kan 6lcimi sirasindaki aclik diizeyi)

Eksik veri (missing data) >%10

Eksik veri (missing data) >%20

2

N = NN

Tablo 3. Hiperkolesterolemi prevalansi

Hiperkolesterolemi

LDL-Kolesterol

LDL-Kolesterol

Toplam kolesterol

Toplam kolesterol

tanimi icgin kriter 130 mg/dL 160 mg/dL 200 mg/dL* 240 mg/dL*
Calisma sayisi 5 3 3 2
Denek sayisi

+ Toplam 45.996 26.224 31.304 12.373

» Kadin 26.982 13.945

+ Erkek 19.014 12.279

Calismalarda yanhhk

dizeyi

Yanliligr dislk olan
calismalarda toplam

denek sayisi

* Toplam

+ Kadin

* Erkek
Prevalans (genel)

Prevalans (kadin)

Prevalans (erkek)

3 calisma-yanlilik digik
2 galisma- yanlilik yiksek

28.216
14.890
13.326
%29.1

(%95 GA 23.6-35.0)

%30.2
(%95 GA 24.7-36.1)

%27.8
(%95 GA 22.3-33.6)

2 galisma-yanlhk dugik
1 calisma-yanhhk yuksek

23.912
12.533
11.379

%8.4
(%95 GA 6.8-10.2)

%9.0
(%95 GA 7.4-10.6)

%7.8
(%95 GA 6.1-9.7)

1 calisma-yanhhk digtk
2 calisma-yanhhk yuksek

31.804
19.598
12.206
Sanisoglu ve ark. %28.8
KHRF %30.0
PURE %51.0
Sanisoglu ve ark. %28.4
KHRF %32.2
PURE %54.0
Sanisoglu ve ark. %29.9
KHRF %27.5
PURE %46.2

1 calisma-yanhhk disuk
1 calisma-yanlilik ylksek

12.373
6.527
5.846

CREDIT %12.27
PURE %17.60
CREDIT %13.27
PURE %18.48

CREDIT %11.22
PURE %16.11

LDL: Dugtik dansiteli lipoprotein; GA: Guven araligi. *Yanligi dusik tek ¢aligma oldugu igin meta-analiz yapilamadi, ilgili galismalardaki prevalanslar ayri ayri sunuldu.

Calismalarm yanhlik (bias) yonunden
degerlendirilmesi

ulagamama riski g6z oniine alinarak bir yanlhlik (bias)
skoru gelistirildi. Tablo 2’de goriilen bu yanlilik deger-
lendirmesinde amag biitlin ¢alismalarin aynm1 havuzda
toplanmasinin yaratacagi yanliligi engellemek ve daha
dogru bir kestirim yapabilmekti. Analize alinacak tiim
caligmalar bu skor kullanilarak yanlilik riski agisindan

Calismaya Tiirkiye’yi kesin temsil eden ¢aligma-
larla birlikte temsil etme giiciline sahip arastirmalar da
dahil edildi. Bunlar arasinda olasilikli 6rnekleme kul-
lanmamig ¢aligmalarda gercek (ve dogru) bir sonuca
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degerlendirildi. Skoru 2 ve iizerinde olan ¢aligmalarin
Tiirkiye’yi temsil giicli veya ol¢lim giivenilirligi aci-
sindan yetersiz oldugu diisiiniildii. Bu nedenle skoru 2
ve iizerinde olan caligmalar yanlilik riski yiiksek, sko-
ru 0—1 olanlar ise yanlilik riski diisiik olan caligmalar
olarak kabul edildi. Istatistiksel analizler hem yanlilik
riskine gore ayrilan alt gruplar i¢in hem de tiimii bir-
lestirilerek yapildi. Ancak, sonuglarin degerlendirmesi
yanlilik riski diisiik olan ¢alismalar esas alinarak ger-
ceklestirildi. Makale secimini yapan iki aragtirmaci
yine bagimsiz olarak makaleleri puanladi ve aralarin-
daki uyum istatistiksel olarak test edildi.

Prevalans ve sayisal verilerin elde edilmesi

Biitlin lipit altbagliklarina yonelik prevalans he-
saplamalarinda yasa gore standardize edilmemis kaba
(crude) prevalans ve sayisal veriler kullanildi. Bu ter-
cihin nedenleri; her makalede yas kategorilerine gore
oranlarin veya sayisal degerlerin olmamasi, yaga gore
standardize edilen degerlerin hesaplanmasinda hangi
standart popiilasyonun esas alindiginin belli olmama-
s1 veya standardizasyonun ayni popiilasyona gore ya-
pilmamig olmasi idi.

Tanmmlamalar

Analize dahil edilen ¢aligmalarda hipelipidemi ta-
nimlarinda farkliliklar mevcuttu. Bazi caligmalarda
LDL-kolesterol diizeyi 130 mg/dL ve iizeri, bazilarin-

Tablo 4. Dusuik HDL-kolesterol prevalansi

da 130 mg/dL iizeri veya statin tedavisi altinda olmak
gibi kriterler kullanmigti. Meta-analize alinma kriter-
lerini saglayan ve hiperlipidemi verisi iceren caligsma
sayisinin az olmasi nedeniyle bu sinirlardaki farklilik-
lar i¢in ayr1 siniflandirma yapilamadi.

Hiperkolesterolemi tanimi i¢in LDL-kolesterol
diizeyine ait >130 veya =130 mg/dL degeri sinir ka-
bul edildi. Ancak analizler LDL-kolesteroliinii >160
mg/dL seklinde tanimlayan caligmalar ve ayrica top-
lam kolesterol diizeyine gore sinir1 >200 mg/dL veya
2240 mg/dL tanimlayan caligmalar i¢in ayr1 ayr1 ger-
ceklestirildi. Bu ayr1 analizlere ait prevalans sonuglari
Tablo 3’de 6zetlenmistir. (LDL =130 mg/dL digindaki
sinir tanimlamalarina gore yapilan meta-analiz sonug-
lar1 ve bunlarin Forest ve Funnel grafiklerine ‘online
ek’ dosyasindan ulagilabilir).

Diisiik HDL-kolesterol tanimi i¢in kadinlarda <50
mg/dL, erkeklerde ise <40 mg/dL sinir1 benimsendi.
Ancak hem kadin hem de erkeklerde HDL-kolesterol
siirin1 <40 mg/dL alan ¢aligmalar da oldugundan
analizler bu tanim1 benimseyen calismalar icin de ay-
rica tekrarlandi (Tablo 4). Hipertrigliseridemi tanimi
icin sinir serum trigliserit diizeyi >150 mg/dL olarak
kabul edildi (Tablo 5).

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler, bu proje ile bagka bir ma-

Dugltk HDL tanimi icin kriter

HDL-kolesterol

HDL-kolesterol

40 mg/dL sinirina gére*

Calisma sayisi 2

Yanlilik diizeyi 2 calisma-yanlilik yuksek
Denek sayisi

+ Toplam 17.780

» Kadin 12.082

* Erkek 5688

Prevalans (genel)

Prevalans (kadin)

Prevalans (erkek)

Sanisoglu ve ark. %30.5
PURE %31.7
Sanisoglu ve ark. %32.4
PURE %19.9
Sanisoglu ve ark. %26.2
PURE %50.3

Kadinlarda 50, Erkeklerde 40 mg/dL
sinirina gére

4
4 calisma-yanlilik disuk

32.550
17.065
15.485
%46.1

(%95 GA 42.4-49.9)
%50.7

(%95 GA 47.7-53.6)
%411

(%95 GA 36.1-46.3)

HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein; GA: Glven aralgi. *Yanhligi diglk 2 ¢alisma oldugu igin meta-analiz yapilamadi, ilgili calismalardaki prevalanslar ayri

ayri sunuldu.
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Tablo 5. Hipertrigliseridemi prevalansi

Kriter Trigliserit >150 mg/dL sinirina gére
Calisma sayisi 6
Denek sayisi
+ Toplam 50.451
» Kadin 29.230
* Erkek 21.221
Yanlilik duzeyi 4 calisma — yanhlik disik
2 calisma — yanlilik yiksek

Denek sayisi
* Toplam 32.671
» Kadin 17.138
* Erkek 15.533
Prevalans (genel) %36.5

(%95 GA 30.6—42.5)
Prevalans (kadin) %32.0

(%95 GA 26.6-37.8)
Prevalans (erkek) %41.3

(%95 GA 34.9-47.8)

GA: Guven araligi.

kalede daha ayrintili olarak anlatilmigtir.”” Makale
secimi ve yanlilik skorlamalari icin gdzlemciler ara-
sindaki uyum ‘Cohen kappa’ istatistigi ile degerlendi-
rildi.® Meta-analizde DerSimonian Laird yontemi ile
yapilan rastgele etkiler modeli (random effects model)
dikkate alind1.”

Prevalans caligmalarinda ‘pooled’ tahmin hesap-
lanirken varyans stabilizasyonu amaciyla verilere
“double arcsine’ transformasyon uygulandi, sonra
veriler ifade edilirken tekrar ana birime geri ¢evrildi
(back transformation). Calismalar arasindaki hetero-
jenite ‘Cochran Q’ istatistigi ve I* degerleri ile deger-
lendirildi. ‘Cochran Q’ istatistiginde konservatif bir
yaklagimla p degerinin <0.10 olmas1 heterojenitenin
anlamli oldugu yoniinde yorumlandi. I> degerinin
%'75’in iizerinde olmasi heterojenitenin yiiksek oldu-
gu yoniinde degerlendirildi.!”

Meta-analize giren ¢aligsmalarin “u¢ deger” etkisi
ile sonuglar1 etkileme potansiyeli olup olmadig1 ve
sonuglarin ne kadar stabil oldugu duyarlilik analizi
ile degerlendirildi. Duyarlilik analizinde her defasin-
da bir caligsma dislanarak yapilan meta-analizde, elde
edilen etki biiyiikliigiiniin ve giiven araliginin degisi-
mi degerlendirildi.

Zaman (calismanin yapildigi yil), yas ve kadin
oranindaki farkliliklarin etkisini degerlendirmek iize-
re “restricted maximum likelihood estimation” yonte-
mi kullanilarak ‘random effects’ meta-regresyon ana-
lizi uygulandi. Meta-regresyon analizlerinde ‘lineer’
ve ‘non-lineer’ modeller olusturuldu. Bu modellerden
daha iyi olanin se¢iminde ‘Akaike Information Crite-
ria (AIC)’ ve aciklayicilik degeri (R?) kullanildi.

Kadin ve erkeklerde zamansal degisimin farkli olup
olmadi81, meta-regresyon analizinde elde edilen beta
degerlerinin istatistiksel karsilagtirmasi ile yapildi.

Prevalans caligmalarinin meta-regresyon analizin-
de bagimli degisken olarak double arcsine transfor-
masyon uygulanmig prevalans degerleri kullanildi.
Ancak yorumlanabilme kolayli§1 énemsenerek gra-
fiklerde ilgili modelin prevalans i¢in olusturulan de-
gerleri kullanild1 ve “y” ekseni prevalans (%95 giiven
aralig1) olarak gosterildi.

Analizler R yazilim programi v.3.4.1 (The R Pro-
ject for Statistical Computing) kullanilarak yapildi.
Bu amagcla “psych”, “metafor”, ve “meta” paketleri
kullanildi. Cochran Q istatistii disinda, diger p de-
gerlerinin <0.05 olmasi anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Bu sistematik derlemede KV risk faktorleri ile il-
gili bilgi veren 16 calisma (n=156.873) ve bu calis-
malarin sonuglarint sunan 23 makaleye ulagildi. Ma-
kalelerin se¢ciminde ve secilen makalelerin yanlilik
acisindan derecelendirmesinde gozlemciler arasinda
uyum miikemmel diizeyde bulundu (Cohen kappa
degerleri makale secimi i¢in 0.95 (%95 giiven arali-
&1 [GA] 0.88-1), yanlilik derecelendirmesi i¢in 0.97
(%95 GA 0.92-1).

Hiperkolesterolemi prevalansi

Hiperkolesterolemi prevalansini saptamaya yone-
lik analizlere dahil edilebilecek toplam 7 caligmaya
ulagildi (Sekil 1).

a. LDL-kolesterol duizeyi icin >130 mg/dL
degeri simir kabul edildiginde
hiperkolesterolemi prevalansi

Hiperkolesterolemi tanimi olarak LDL-kolesterol
diizeyi >130 mg/dL degerini sinir kabul eden 5 ca-
lisma (n tiim grup i¢in 45.996, kadinlar i¢in 26.982,
erkekler icin 19.014) saptandi (Tablo 3). Bu ¢alisma-
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Sekil 2. LDL-kolesterol 130 mg/dl siniri igin hiperkolesterolemi prevalansina ait ‘Forest’ grafigi
(Cahsmalar yanlilik-‘bias’dlzeyine gére gruplandiriimistir).

larmn 3 tanesi yanlilik riski diigiik (CREDIT, KHFR ve
Bayram ve ark)!"'-"3! (n tiim grup i¢in 28.216, kadinlar
icin 14.890, erkekler icin 13.326) ve 2 tanesi ise yan-
lilik riski yiliksek caligmalar (Sanisoglu ve ark., PURE
Caligmalar))"!51 (n tiim grup icin 17.780, kadmlar
icin 12.092, erkekler icin 5.688) olarak degerlendirildi
(Sekil 2). Caligmalar arasindaki heterojenite hem tiim
grupta, hem de yanlilik riski diisiik ve yiiksek olan
alt gruplarda yiiksek bulundu (I*> %98, p<0.0001).
Yanlilik riski yiiksek olan ¢aligmalarda prevalans de-
gerleri daha genis bir aralikta dagilim gostermekteydi.

Yanlilik riski diigiik olan ¢caligmalarin rastgele etki-
ler modeli ile yapilan meta-analizinde LDL-kolesterol
>130 mg/dL sinir1 icin hiperkolesterolemi prevalansi
tim grupta %29.1 (%95 GA 23.6-35.0), kadinlarda
%30.2 (%95 GA 24.7-36.1) ve erkeklerde ise %27.8
(%95 GA 22.3-33.6) saptand1 (Sekil 2). [Kadin ve
erkek deneklere ait LDL >130 mg/dL sinir1 i¢in hi-
perkolesterolemi prevalanst ‘Forest’ grafiklerine ‘on-
line’ destek makaleden ulagilabilir (eSekil 1a ve b)]
Bu caligmalarin ‘Funnel’ grafikleri asimetrik bir da-
gilim gostermekteydi (Sekil 3). Cinsiyete gore kadin
ve erkekler icin yapilmis Funnel grafiklerine ‘online’
ekten ulasilabilir (eSekil 1a, b). Yanlilik riski diisiik
olan grubun duyarlilik analizinde Bayram ve arkadas-
larinal™ ait calismanin prevalans degerinin diger ¢a-
lismalardakine gore daha yiiksek olmasi ve sonuglari
etkileme olasilig1 nedeniyle bu ¢alisma harig tutularak
yapilan diger 2 ¢caligmanin!'!'? meta-analizinde LDL-
kolesterol >130 mg/dL sinirt icin hiperkolesterolemi
prevalansinin tiim grupta %29.1’den %25.8’e (%95

GA 23.5-28.1), kadinlarda %30.2’den %26.9’a (%95
GA 24.7-29.3) ve erkeklerde ise %27.8’den %24 .5°¢
(%95 GA 22.1-26.9) diistiigii goriildii. (130 mg/dL s1-
nir1 igin hiperkolesterolemi prevalansini veren yanli-
lik riski diigiik caligmalarin duyarlilik analizi grafikle-
rine ‘online’ makale ekinden ulasilabilir, eSekil 3a—c).

Yanlilik riski diisiik olan ¢aligmalarin sayisinin
az olmasi nedeniyle calismanin yapildigi zaman, yas
ortalamas1 ve kadin cinsiyet oran1 gibi heterojeniteye
yol acabilecek ve sonuglari etkileme potansiyeli olan
faktorler icin meta-regresyon yapilamadi.

b. LDL-kolesterol duizeyi icin 160 mg/dL degeri
simir kabul edildiginde hiperkolesterolemi
prevalansi

Hiperkolesterolemi tanimi olarak LDL-kolesterol
diizeyinin 160 mg/dL degerini sinir olarak kabul eden

0.000
0.002
o 0.004
III .
B
©
e 0.006
kS
()
0.008
0.010
0.45 0.50 0.55 0.60 0.65 0.70 0.75
Double Arcsine Transformed Prevalence
Sekil 3. LDL-kolesterol 130 mg/dL siniri igin hiperkolestero-
lemi prevalansini veren ¢alismalarin ‘Funnel’ grafigi.
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toplam 3 calisma (n tiim grup i¢in 26.224, kadinlar
icin 13.945 ve erkekler i¢in 12.279) saptand:1 (Tablo
3). Bu calismalarin ikisinin (KHRF ve CREDIT ca-
ligmalart)"-2 yanlilik riski diisiik (n tim grup igin
23912, kadinlar i¢in 12.533 ve erkekler i¢in 11.379)
ve birinin (PURE ¢alismasi!™) ise yanlilik riski yiik-
sekti (n tim grup i¢in 2.312, kadmlar i¢cin 1.412 ve
erkekler i¢in 900) (eSekil 2—4). Caligmalar arasinda
heterojenite anlamli diizeyde yiiksek saptandi (yanl-
lik riski diisiik olan calismalar igin I* 2%90, p deger-
leri <0.002).

Yanlilik riski diisiik olan caligmalarin (KHRF ve
CREDIT c¢aligmalari!'?) rastgele etkiler modeli ile
yapilan meta-analizinde LDL-kolesterol diizeyinin
160 mg/dL degerini sinir olarak benimsendiginde hi-
perkolesterolemi prevalansi tiim grupta %8.4 (%95
GA 6.8-10.2), kadinlarda %9.0 (%95 GA 7.4-10.6)
ve erkeklerde %7.8 (%95 GA 6.1-9.7) hesaplandi
(eSekil 4, 5). ‘Forest’ grafigi PURE caligmasinin,!'!
yanlilik riski diisiik olan ¢aligmalara (KHRF ve CRE-
DIT c¢alismalari''!'?) g6re belirgin derecede yiiksek
bir prevalansa sahip oldugunu gosterdi. ‘Funnel’
grafigi asimetrik bir yap1 gostermekteydi (eSekil 6).
LDL-kolesterol sinirin1 160 mg/dL kabul eden calis-
malarin meta analiz grafiklerine (kadin ve erkekler
icin ayr1 ayr1 olmak iizere) ‘online’ makale ekinden
ulagilabilir (eSekil 7). Caligma sayisinin az olmast ne-
deniyle LDL-kolesterol 160 mg/dL sinir1 icin de me-
ta-regresyon analizi yapilamadi.

c. Toplam kolesterol diizeyine gore
hiperkolesterolemi prevalansi

Total kolesterol diizeyine gore hiperkolesterolemi
prevalansini degerlendiren calismalarda 200 ve 240

mg/dL. degerleri sinir (cut-off) olarak esas alan ca-
lismalar vardi. Kolesterol sinirin1 240 mg/dL olarak
tanimlayan 2 caligmadan biri yanlilik riski yiliksek
(PURE caligmasi''?), digeri ise yanlilik riski diisiik
(CREDIT caligmasi''!!) oldugundan meta-analiz ya-
pilmadi (Tablo 3).

Sinir olarak 200 mg/dL diizeyini benimsemis 3
calisma vardi; bunlardan biri yanlilik riski diisiik
(KHRF ¢aligmasi!'), diger ikisi (Sanisoglu ve ark ve
PURE caligmalari'*!) ise yanlilik riski yiiksek ¢alis-
malardi. Burada yapilan degerlendirmede de sadece
yanlilik riski diisiik olan tek bir calismaya (KHRF
caligmasi''?) odaklanilacagindan meta-analiz yapil-
madi. Bu analizlere ait grafiklere ‘online’ ek-yardimci1
dosyadan ulagilabilir (eSekil 8, 9).

HDL-kolesterol dusukluguniin prevalansi

HDL-kolesterol diisiiklii§ii prevalansini saptama-
ya yonelik taramada calismalarda 2 farkli tanimlama-
nin benimsendigi goriildii; (1) =40 mg/dL ve (2) cin-
siyete gore kadinlarda <50 mg/dL ve erkeklerde <40
mg/dL sinir1 (Tablo 4).

HDL-kolesterol diigiikliigii icin HDL sinir degeri
olarak <40 mg/dL’yi benimseyen 2 calisma (PURE ve
Sanisoglu ve ark.nin ¢alismalari!*!31) vardi ve her 2
calismanin da yanlilik riski yiiksekti. Bu nedenle 40
mg/dl HDL-kolesterol sinir diizeyine gére meta-ana-
liz yapilamadi.

HDL-kolesterol diisiikliigii kriteri olarak kadinlar-
da <50 mg/dL ve erkeklerde <40 mg/dL sinir degerle-
rini esas alan 4 calisma saptand1 (CREDIT, KHRF ve
Sanisoglu ve ark., ve METSAR Caligmalari!!'!-!2:14.16])
(n tiim grup i¢in 32.550, kadinlar i¢in 17.065 ve er-

Sekil 4. HDL-kolesterol dustklugu (40/50 mg/dl) prevalansina ait ‘Forest’ grafigi.
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Calismalar arasindaki yag farkliliginin prevalans
8 0.002 tahmini tizerine olan olas1 etkisini degerlendirmek
= izere yapilan meta-regresyon analizi istatistiksel aci-
©
2 0,006 dan smirda anlamli bulundu (beta [standart hata] -0.01
a B
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Double Arcsine Transformed Prevalence
Sekil 5. HDL-kolesterol dusikligi (<40/50 mg/dL) preva-
lansi ¢alismalarina ait ‘Funnel’ grafigi.
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Sekil 6. HDL-kolesterol dugikligi (<40/50 mg/dL) preva-
lansina ait meta-regresyon grafigi.

kekler i¢in 15.485). Tiimii yanllik riski agisindan dii-
stik riskli olarak degerlendirilen bu caligmalarin meta-
analizinde HDL-kolesterol diisiikliigii prevalansi tiim
grupta %46.1 (%95 GA 42.4-49.9), kadinlarda %50.7
(%95 GA 47.7-53.6) ve erkeklerde ise %41,1 (%95
GA 36.1-46.3) hesapland1 (Tablo 4, Sekil 4, 5, eSekil
10). Caligmalar arasindaki heterojenite hem tiim grup-
ta, hem de kadin ve erkek alt gruplarinda yiiksek bu-
Iundu (12 =2%93, p degerleri <0.0001). Funnel grafik-
leri asimetrik bir patern gostermekteydi (eSekil 11).

[0.006], p=0.085; modelin agiklayicilik degeri i¢in R?
%40.7; rezidii heterojenite i¢in I* %97.2, p<0.0001).
Caligmalar arasindaki kadin cinsiyet oranindaki fark-
liliklarin prevalans tahminine etkisi anlamli bulunma-

di (p=0.602).

Caligmanin yapildig1 zamanin etkisi degerlendi-
rildiginde ‘lineer’ model anlamli bulunmazken, ‘non-
lineer’ modelde HDL-kolesterol diisiikliigii (<40/50
mg/dL) prevalansinin yasla beraber hafif derecede
‘non-lineer’ artip plato ¢izme egilimi gosterdigi be-
lirlendi (Sekil 6, p=0.035, modelin ag¢iklayicilik de-
geri icin R? %54.3, rezidii heterojenite icin I %95.8,
p<0.0001).

Trigliserit yuksekliginin prevalansi

Hipertrigliseridemi prevalansi hakkinda bilgi veren
6 calismaya ulagildi (n tiim grup i¢in 50.451, kadinlar
icin 29.230 ve erkekler i¢in 21.221). Bu c¢aligmala-
rin dordd yanlilik riski diisiik (METSAR, CREDIT,
KHRF ve Bayram ve ark. ¢aligmalari''='*!%l) (n tim
grup icin 32.671, kadinlar i¢cin 17.138 ve erkekler
icin 15.533), ikisi ise yanlilik riski yiiksek caligmalar
(Sanisoglu ve ark. ve PURE c¢aligmalari"*!!) (n tiim
grup i¢in 17.780, kadinlar i¢in 12.092 ve erkekler i¢in
5.688) olarak degerlendirildi (Tablo 5, Sekil 7, 8). Ca-
lismalar arasindaki heterojenite hem tiim grupta, hem
de kadin ve erkek alt gruplarinda yiiksek bulundu (I

Sekil 7. Trigliserit yiksekligi (=150 mg/dL) prevalansi i¢in ‘Forest’ grafigi.
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Sekil 8. Trigliserit yuksekligi (>150 mg/dL) prevalansi igin
‘Funnel’ grafigi.

2%97.5; tiim p’ler <0.0001). Yanlilik riski diigiik olan
calismalarin (METSAR, CREDIT, KHRF ve Bayram
ve ark caligmalari''-'*!19) meta-analizinde trigliserit
yiiksekligi prevalans: tim grupta %36.5 (%95 GA
30.6-42.5), kadinlarda %32.0 (%95 GA 26.6-37.8),
ve erkeklerde ise %41.3 (%95 GA 34.9-47.8) hesap-
land1 (Sekil 7 ve 8, eSekil 13, 14). Prevalans i¢in nok-
ta tahminlerinin yanlilik riski diisiik olan, yiiksek olan
ve ikisinin kombine edildigi grupta ayn: veya ¢ok ya-
kin bir degerde oldugu goriildii.

Yanlilik riski diisiik olan ¢alismalarin (METSAR,
CREDIT, KHRF ve Bayram ve ark ¢aligmalari!!!-13.16])
trigliserit yiiksekligi (>150 mg/dL) prevalansi igin
yapilan meta-regresyon analizinde c¢alismalardaki
yas ortalamasi ve kadin oranindaki farkliliklarin et-
kisi anlaml1 bulunmadi (p degerleri sirasiyla 0.790 ve
0.366). Benzer sekilde ¢alismanin yapildig1 zamanin
‘lineer’ ve ‘non-lineer’ etkisi de istatistiksel acidan
anlamli bulunmadi (p degerleri sirasiyla 0.658 ve

Tablo 6. Lipit ve lipoprotein ortalama diizeyleri

0.860). Kadin ve erkek alt gruplarinda zamanin etki-
sini degerlendiren meta-regresyon analizlerinin beta
degerlerinin karsilagtirmasinda istatistiksel agidan an-
lamli bir fark saptanmadi (Sekil 8) (p degeri ‘lineer’
model i¢in 0.558, ‘non-lineer’ model icin 0.472).

Serum ortalama lipit ve lipoprotein
diizeylerine yonelik analizler

Tablo 6°da lipit ve lipoprotein ortalama diizeyleri-
ni saptamaya yonelik meta-analiz sonuglar1 hem tiim
popiilasyon hem de cinsiyete gore ayri ayr1 gosteril-
migtir.

a. Toplam kolesterol duzeyleri

Toplam kolesterol diizeyi verisine ulagilabilen 4
epidemiyolojik ¢aligma (CREDIT, KHRF, METSAR,
Giindogan ve ark. ¢aligmalari!!'21617) bulundu (n
tiim grup i¢in 32.650, kadinlar i¢in 17.130 ve erkek-
ler i¢in 15.520). Bu ¢alismalarin tiimii yanlilik riski
acisindan diisiik riskli olarak degerlendirildi. Rast-
gele etkiler modeli ile yapilan meta-analizde ortala-
ma toplam kolesterol diizeyi tiim grupta 185.6 (%95
GA 179.4-191.9) mg/dL, kadmlarda 188.2 (%95 GA
182.2-194.2) mg/dL, ve erkeklerde ise 182.8 (%95
GA 176.5-189.1) mg/dL saptand1 (Sekil 9 ve 10,
e-Sekil 15a ve b). Caligmalar arasindaki heterojenite
yiiksek bulundu (I degerleri %99, p<0.0001), ancak
her defasinda bir caligmanin diglanmasiyla yapilan
duyarlilik analizinde ortalama toplam kolesterol dii-
zeyi tahminindeki degisimin en fazla +3 mg/dL oldu-

Lipit dizeyleri Toplam Kadin Erkek
Toplam kolesterol n=32.650 n=17.130 n=15.520
185.6 188.2 182.8
(%95 GA 179.4-191.9) (%95 GA 182.2-194.2) (%95 GA 176.5-189.1)
LDL-kolesterol n=28.216 n=14.890 n=13.326
113.0 114.0 111.9
(%95 GA 109.5-116.6) (%95 GA 110.6—-117.3) (%95 GA 108.0-115.8)
Trigliserit n=59.133 n=33.809 n=24.848
144.3 133.7 157.1
(%95 GA 134.6—-154.0) (%95 GA 125.9-141.5) (%95 GA 146.4—-167.8)
HDL-kolesterol n=59.002 n=33.731 n=24.795
47.7 50.9 43.9
(%95 GA 46.6—48.9) (%95 GA 50.0-51.8) (%95 GA 42.3—-45.4)

LDL: Duslk dansiteli lipoprotein; HDL: Ylksek dansiteli lipoprotein; GA: Guven araligi. Tum lipit diizeyleri ortalama (%95 Guven araligi) seklinde verilmis
olup mg/dL cinsinden ifade edilmistir.
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Sekil 9. Ortalama toplam kolesterol diizeylerine ait ‘Forest Plot’ grafigi.
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Sekil 10. Ortalama toplam kolesterol dizeylerine ait ‘Fun-
nel’ grafigi.

gu goriildii (eSekil 17a—c).

Meta-regresyon analizinde c¢aligmalar arasinda
kadin cinsiyeti oranlar1 arasindaki farkin ortalama
toplam kolesterol diizeyine etkisi anlamli bulundu
(p=0.0043). Calismalar arasinda yas ortalamalar1 ve
caligmalarin yapildig1 zamanlara ait farkliliklarin et-
kisi anlamli bulunmadi (p degerleri yas icin 0.152,
zamanin ‘lineer’ etkisi i¢in 0.731, ‘non-lineer’ etkisi
icin 0.636).

b. LDL-kolesterol diizeyleri

LDL-kolesterol diizeyi verisine ulasilabilen 3 epi-
demiyolojik ¢aligma bulundu (CREDIT, KHFR ve
Giindogan ve ark. caligmalari!'217) (n tiim grup i¢in
28.216, kadinlar i¢in 14.890 ve erkekler icin 13.326).
Bu caligmalarin tiimii yanlilik riski agisindan diisiik
riskli olarak degerlendirildi. Caligmalar arasinda-
ki heterojenite yiiksek bulundu (I* degerleri =%96,
p<0.0001). Rastgele etkiler modeli ile yapilan meta-
analizde ortalama LDL-kolesterol diizeyi tiim grup-
ta 113.0 (%95 GA 109.5-116.6) mg/dL, kadinlarda
114.0 (%95 GA 110.6-117.3) mg/dL ve erkeklerde
ise 111.9 (%95 GA 108.0-115.8) mg/dL saptand1 (Se-
kil 11, eSekil 18, Funnel grafikleri Sekil 12 ve eSe-
kil 19). Funnel grafikleri asimetrik bir dagilim gos-
termekteydi (Sekil 12 ve eSekil 19) Forest ve Funnel
grafikleri ile duyarlilik analizleri 6zellikle Giindogan
ve arkadaglarina ait ¢calismanin u¢ deger etkisi ile so-
nuclari etkileme potansiyeli olabilecegini diistindiirii-
yordu. Bu ¢alismanin verileri ¢ikarildiginda ortalama
LDL-kolesterol diizeyleri tiim grupta 110.7 (%95

Sekil 11. Ortalama LDL-kolesterol diizeylerine ait ‘Forest’ grafigi.
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Sekil 12. Ortalama LDL-kolesterol dlzeylerine ait ‘Funnel’
grafigi.

GA 109.9-111.6) mg/dL, kadmlarda 111.9 (%95 GA
110.5-113.4) mg/dL ve erkeklerde ise 109.4 (%95
GA 108.7-110.1) mg/dL saptandi. Yaklagik 2 mg/dL
diizeyindeki bu degisim nedeniyle bu heterojenitenin
klinik ac¢idan 6nemli olmadig: diisiiniildii. Toplam 3
calisma olmas1 nedeniyle LDL-kolesterol diizeyleri
i¢in meta-regresyon analizi yapilamadi.

c. HDL-Kolesterol duzeyleri

HDL-kolesterol diizeyi verisine ulagilabilen 5 epi-
demiyolojik ¢alisma (CREDIT, KHRF, METSAR,
Giindogan ve ark., ve TURDEPII ¢aligmalari!12:16-181)
saptandi (n tiim grup icin 59.002, kadinlar i¢in 33.731
ve erkekler icin 24.795). Bu ¢aligmalarin tiimii yanl-
Iik riski agisindan diisiik riskli olarak degerlendirildi.
Caligsmalar arasindaki heterojenite yiiksek bulundu (I?
degerleri =%97, p<0.0001). Rastgele etkiler modeli
ile yapilan meta-analizde ortalama HDL-kolesterol
diizeyi tiim grupta 47.7 (%95 GA 46.6-48.9) mg/dL,
kadinlarda 50.9 (%95 GA 50.0-51.8) mg/dL ve erkek-
lerde ise 43.9 (%95 GA 42.3-45.4) mg/dL saptandi
(Sekil 13, eSekil 20). Funnel grafikleri asimetrik bir
patern gostermekteydi (Sekil 14, eSekil 21) Forest

Standard Error
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Sekil 14. Ortalama HDL- kolesterol diizeylerine ait ‘Funnel’
grafigi.
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Sekil 15. Ortalama HDL-kolesterol duzeylerine ait meta-
regresyon grafigi.

ve Funnel grafikleri ile duyarlilik analizleri 6zellikle
METSAR caligmasi ile Giindogan ve ark.na ait ¢alig-
manin ug¢ deger etkisi ile sonuglar etkileme potansi-
yeli olabilecegini diislindiiriiyordu. Duyarlilik analizi
ile bu caligmalarin verileri tek tek cikarilarak analiz
tekrarlandiginda HDL-kolesterol diizeyi ortalamasi
0.3-0.8 mg/dL daha diisiik bulundu.

Meta-regresyon analizinde caligmalar arasindaki
yas ortalamasi ve kadin oranindaki farkliligin etki-
si anlamli bulunmadi (p degerleri sirasiyla 0.325 ve
0.461). Calismalarin yapildig1 zaman farkliliklarinin

Sekil 13. Ortalama HDL- kolesterol diizeylerine ait ‘Forest’ grafigi.
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Sekil 16. Ortalama trigliserit dizeylerine ait ‘Forest Plot’ grafigi.

etkisi agisindan ‘lineer’ model sinirda anlaml bulun-
du (p=0.055): ‘Non-lineer’ modelde ise zamana bagl
HDL-kolesterol diizeyinde klinik a¢idan zay1f derece-
de ama istatistiksel olarak anlamli bir azalma saptandi
(p=0.005; R?* %63.7; rezidii heterojenite agisindan I?
%98 .9, rezidii heterojenite i¢in p<0.0001) (Sekil 15).
Kadin ve erkeklerde ‘lineer’ ve ‘non-lineer’ modelle-
rin beta degerlerinin karsilastirllmasinda istatistiksel
acidan anlamli bir fark saptanmadi (p degeri ‘lineer’
model kargilastirmasi i¢in 0.431, ‘non-lineer’ model
karsilagtirmasi i¢in 0.177).

d. Trigliserit duzeyleri

Trigliserit diizeyi verisine ulasilabilen 5 epidemi-
yolojik caligma (CREDIT, KHRF, METSAR, Giin-
dogan ve ark., ve TURDEP II ¢aligmalari!'!-'%16-18])
saptand1 (n kadinlar i¢in 33.809 ve erkekler ic¢in
24.848). Bu caligmalarin tiimii yanlilik riski agisin-
dan diisiik riskli olarak degerlendirildi. Caligmalar
arasindaki heterojenite yiiksek bulundu (I* degerleri
=%98,p<0.0001). Rastgele etkiler modeli ile yapilan
meta-analizde ortalama trigliserit diizeyi tiim grup-
ta 144.3 (%95 GA 134.6-154.0) mg/dL, kadinlarda
133.7 (%95 GA 125.9-141.5) mg/dL, erkeklerde ise

0.0

©
&

Standard Error
5

1.5
140 150 160

Sekil 17. Ortalama Trigliserid diizeylerine ait ‘Funnel’ gra-
figi.

157.1 (%95 GA 146.4-167.8) mg/dL bulundu (Se-
kil 16, cinsiyete gore eSekil 22). Funnel grafikleri
asimetrik bir patern gostermekteydi (Sekil 17, cinsi-
yete gore eSekil 23). Forest ve Funnel grafikleri ile
duyarlilik analizleri 6zellikle CREDIT calismasinin
(kadinlarda kismen de Giindogan ve arkadaglarinin
caligmasinin) uc deger etkisi ile sonuglari etkileme
olasilig1 olabilecegini diisiindiirliyordu. CREDIT
caligmasinin verileri ¢ikarildiginda trigliserit diize-
yi 4-6 mg/dL kadar diigerek tiim grupta 139.2 mg/
dL (%95 GA 135.5-142.8 mg/dL), kadinlarda 129.8
(%95 GA 125.2-1344 mg/dL) ve erkeklerde ise
151.3 mg/dL (%95 GA 149.4-153.2 mg/dL) olarak
hesaplandi.

Meta-regresyon analizinde ¢aligmalar arasindaki
yas ve kadin oranindaki farkliliklarin etkisi anlamli
bulunmadi (p degerleri sirastyla 0.549 ve 0.854). Ca-
lisgmanin yapildigr zamanin ‘lineer’ ve ‘non-lineer’
etkisi de anlamli bulunmadi (p degerleri sirasiyla
0.657 ve 0.821). Kadin ve erkeklerde zamanin etkisi
icin elde edilen beta degerlerinin karsilastirmasinda
anlamli bir farklilik saptanmadi (p degerleri ‘lineer’
model kargilagtirmasi i¢in 0.546, ‘non-lineer’ model
karsilagtirmasi icin 0.452 idi).

TARTISMA

Tiirkiye’de KV risk faktorlerinin giincel preva-
lansim1 saptamaya yonelik gerceklestirilen ve son 15
yilda yapilan ¢alismalar1 degerlendiren bu sistematik
derleme ve meta-analizde lipit verisi iceren toplam 7
calismaya ulagilmigtir. Tartismada LDL-kolesterol,
HDL-kolesterol ve trigliserit verileri sirasiyla genel
popiilasyon ve cinsiyete gore degerlendirilecektir.
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LDL-kolesterol duizeyleri ve hiperkolesterolemi
prevalansi

Yanlilik riski diisiik calismalarin degerlendirilmesi
sonucunda Tiirkiye’de 18 yag ve iistii erigkin popiilas-
yonda ortalama LDL-kolesterol diizeyleri tiim grup-
ta 110.7 (%95 GA 109.9-111.6) mg/dL, kadnlarda
1119 (%95 GA 110.5-113.4) mg/dL ve erkeklerde
1094 (%95 GA 108.7-110.1) mg/dL saptanmustir.
2010 sonrast TEKHAREF verileri de iilkemizdeki 30—
70 yas arasi yetiskinlerde (n >3300) LDL-kolesterol
diizeyini kadinlarda 116 (%95 GA 44; 188) mg/dL ve
erkeklerde 111 (%95 GA 45; 176) mg/dL olarak bil-
dirmigtir." Bu degerler, caligmalar arasi yas farki da
dikkate alindiginda oldukc¢a benzer diizeydedir.

Hiperkolesterolemi prevalans1 LDL-kolesterol dii-
zeyi >130 veya =130 mg/dL olarak tanimlandiginda
genel popiilasyonda %29.1 (%95 GA 23.6-35.0), ka-
dinlarda %30.2 (%95 GA 24.7-36.1) ve erkeklerde
%27.8 (%95 GA 22.3-33.6) saptanmigtir. TEKHARF
2011/14 kohortunda LDL-kolesterol diizeyi >130 mg/
dL tanimlandiginda hiperkolesterolemi prevalansi er-
kekte %39, menopozal kadinlarin hakim oldugu bir
orneklemde, kadinda %46 idi."” TEKHARF caligma-
st ile LDL yiiksekligi prevalans: arasindaki belirgin
fark orneklemler arasindaki yas farkindan kaynakla-
niyor olabilir.

Tiirk toplumu icin saptadigimiz gerek LDL-
kolesterol ortalamalar1 gerekse hiperkolesterolemi
prevalansi pek ¢ok batili topluma gore diisiik kalmak-
tadir."?2! Bu fark daha 6nce de gerek Tiirk gerekse
yabanci aragtiricilar tarafindan ortaya konmustur ve
genetik, etnik ve yasam tarzi faktorlerinden kaynak-
landig1 diistiniilmektedir.

HDL-kolesterol diizeyleri ve dusuk-HDL
prevalansi

Bu meta-analizde ortalama HDL-kolesterol diizeyi
tiim grupta 47.7 (%95 GA 46.6-48.9) mg/dL, kadin-
larda 50.9 (%95 GA 50.0-51.8) mg/dL ve erkeklerde
43.9 (%95 GA 42.3-45.4) mg/dL saptanmistir. TEK-
HAREF katilimcilarinda da HDL-kolesterol diizeyi ka-
dinlarda ortalama 45.5 (%95 GA 22; 69) mg/dL ve
erkeklerde 38 (%95 GA 17; 60) mg/dL bildirilmistir.
Diizeyler yagslanmayla artma egilimindedir. Ortalama
yasin 60’a yiikseldigi 2013/14 kohortunda erkek ve
kadinda ortanca HDL-kolesterol diizeyi kadinlarda 52
(%95 GA 32; 82) mg/dL ve erkeklerde 44 (%95 GA
26; 70) mg/dL bildirilmistir.

Diisiik HDL-kolesterol (sinir degeri kadinlarda 50,
erkeklerde 40 mg/dL) prevalansi da bu meta-analiz-
de toplum genelinde kadinlarda daha belirgin olmak
iizere yiiksek bulunmustur [tiim grupta %46.1 (%95
GA 42.4-499), kadinlarda %50.7 (%95 GA 47.7-
53.6) ve erkeklerde %41.1 (%95 GA 36.1-46.3). Di-
ger lilke verileri ile karsilastirildiginda Tiirkiye’deki
diisiik HDL siklig1 Meksika, iran, Ingiltere ve Cin’e
gore daha yiiksektir.”>2¢) Ulkemizdeki belirgin HDL-
kolesterol diisiikliigiiniin onceleri vurgulandigr gibi
genetik bir yatkinliktan ziyade fizik aktivitenin azal-
masi, karbonhidrat tiiketiminin artmas1 ve sigara igil-
mesini iceren yasam sekli degisikliklerinden kaynak-
landig1 diistiniilmektedir.”*”!

Trigliserit diizeyleri ve hipertrigliseridemi
prevalansi

Aterojenik dislipideminin ana bilegeni olan trigli-
seritlerin tilkemizdeki ortalama diizeyleri 139,2 mg/
dL (%95 GA 135.5-142.8) saptanmigtir. Cinsiyete
gore degerlendirildiginde ise trigliserit ortalama dii-
zeyi erkeklerde [151.3 (%95 GA 149.4-153.2) mg/
dL] kadinlara [129.8 mg/dL (%95 GA 125.2-134.4)]
gore belirgin yiiksektir. TEKHARF 2013/14 kohor-
tunda da aglikta olgiilen trigliserit geometrik ortala-
mast erkeklerde (152 mg/dL) kadinlara (136 mg/dL)
gore benzer sekilde yiliksek saptanmistir. Her 2 cinsi-
yette de trigliserit diizeyleri yasla degismektedir. Ayni
kohortta sinir diizeyi >150 mg/dL alindiginda hipert-
rigliseridemi prevalansi kadinlarda artan obezite ile
paralel olarak premenopozal donemde %36’lik pre-
valanstan 50 yas sonrasinda %48 oranina yiikselirken
erkeklerde 40-49 yaslarinda %59’dan itibaren gide-
rek gerileyerek =70 yasinda %35 sikligina inmektedir.
Bu meta-analizde yas araliklarina goére degerlendirme
yapilmamasi ve bireysel verilerin olmamasi nedeniyle
yasa gore degisim degerlendirilememistir. Meta-reg-
resyonla trigliserit diizeylerinin yagla iligkili bulun-
masi, calismalar arasindaki yag farkliliklarinin trig-
liserit ortalamalar1 arasindaki farklilig1 a¢iklayan bir
faktor oldugu seklinde yorumlanmustir. Genel olarak
sinir >150 mg/dL kabul edildiginde tiim grupta %36.5
(%95 GA 30.6-42.5), kadinlarda %32.0 (%95 GA
26.6-37.8) ve erkeklerde %41.3 (%95 GA 34.9-47.8)
hipertrigliseridemi mevcuttur.

Genel degerlendirme

Son 15 yilda yapilan ve lipit diizeyleri ile dislipi-
demi prevalansi hakkinda bilgi veren epidemiyolojik
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calismalarin sistematik derleme ve meta-analizinin
degerlendirildigi bu calismada, olasiliksal 6rnekleme-
nin yapilmadig1 ve gercek anlamda Tiirkiye’yi temsil
etme potansiyelinin zayif oldugu (yanhlik riski yiik-
sek olan) caligsmalarda lipit bozukluk prevalanslarinin
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Yanlilik riski diisiik
olan caligmalar arasinda heterojenite yiiksek bulun-
mustur. Ulkemizin 6nemli epidemiyolojik ¢aligma-
larindan biri olan TEKHARF, zaman farki (¢aligma
baslangici 15 yildan daha dnce) ve ayn1 kohortu yillar
icerisinde izlemesi nedeniyle bu meta-analize dahil
edilmemigtir.

Cinsiyet farkina gore yapilan degerlendirmede
hiperkolesterolemi ve diigsiik HDL kolesterol preva-
lans1 kadinlarda, hipertrigliseridemi prevalansi ise
erkeklerde daha yiiksek bulunmugtur. Benzer sekilde
ortalama LDL-kolesterol ve HDL-kolesterol diizey-
leri kadinlarda daha yiiksek olma egiliminde iken,
trigliserit diizeyleri erkeklerde belirgin daha yiiksek
saptanmugtir.

Calismalar arasinda LDL-kolesterol diizeyleri kli-
nik acidan benzer olmakla birlikte HDL-kolesterol
ve trigliserit diizeyinde farklar goze carpmaktadir. Bu
durum ozellikle kan alma sirasindaki aglik diizeyi ile
yakindan iligkili olabilir. Bu meta-analize dahil edilen
caligmalarda da kan alimi sirasindaki aghik siireleri
heterojendir: Sanisoglu ve ark.'* ¢alismasinda aglik
stiresi 6 saat, TURDEP-II'"® ile Bayram ve ark. ¢alig-
masinda 10 saat, KHRF!"? ile PURE!"! ¢alismalarinda
8 saat ve CREDIT!"! ile METSAR!"® caligmalarinda
12 saattir. Farkli aglik diizeylerinde kan alinmasinin
LDL-kolesterol diizeyini etkilemesi beklenmezken
toklukta yiiksek olan trigliserit diizeylerini ve dolayist
ile HDL-kolesterol diizeyini etkileyerek varyansa ne-
den oldugu diisiiniilebilir. Ancak, Nordesgaard ve ark
tarafindan hazirlanan Avrupa Ateroskleroz Dernegi ve
Avrupa Klnik Biyokimya Federasyonun ortak uzlas
raporunda kan lipit degerlerinin 6l¢iimii i¢in aclik dii-
zeylerine gerek olmadig: belirtilmektedir (tek istisna
trigliserit diizeylerinin 440 mg/dL’nin iizerinde olma-
s1).128! Raporda ¢alisma analizlerinde 1-6 saatlik ag-
Iikta HDL-kolesterol diizeylerinde degisme olmazken
trigliseritlerde 26 mg/dL, toplam kolesterolde 8 mg/
dL ve LDL-kolesterolde 8 mg/dL degisiklik oldugu ve
belirtilen tiim bu diizeylerin klinik agidan 6nemsiz ol-
dugu vurgulanmaktadir. Bu uzlas1 goriisiiniin dayanak
noktalarindan biri de Kanada genel popiilasyonunda
209.180 kisi lizerinde yapilan ve 1 saatten 16 saate

kadar acglik diizeyinin lipit diizeyleri {izerine etkisinin
aragtirildigr ¢aligmadir.” Buna gére LDL-kolesterol
ve HDL-kolesterol diizeyleri hem kadin hem erkekler-
de aclik diizeyi ile anlamh varyasyon gostermezken,
trigliserit diizeyleri erkeklerde (n=98.132) 6 saatlik ac-
likta en yiiksek diizeyde iken 8. saate azalmakta ve 10—
12. saatlerde en diisiik diizeye inmektedir. Kadinlarda
(n=111.048) ise 6 saatlik aglikta en yiiksek diizeyde
iken 8. saatte en diisiik diizeye inmekle birlikte 6 ve 8.
saatler arasindaki fark daha az belirgindir. Goriildiigii
gibi, LDL-kolesterol ve HDL-kolesterol diizeyleri ac-
lik stiresinden etkilenmezken 6zellikle erkeklerde trig-
liserit diizeyleri bir miktar etkilenmekte ama bu klinik
olarak asir1 diizeylere ulasmamaktadir. Etkilenim ¢ok
az olmasina ragmen, meta-analize alinan caligmalarda
yanlilik skoru degerlendirmesinde kan alimi sirasin-
daki aglik saati de bir kriter olarak degerlendirilmistir.
En fazla etkilenim yaratabilecek olan 6 saatlik aglik
diizeyini esas alan Sanisoglu ve ark.na'¥ ait ¢aligma,
esas olarak yiiksek yanlilik riski olan grupta idi, biz
de diisiik riskli caligmalarin odaklandigimizdan bu-
rada sunulan sonuglari etkilememisgtir. Diger taraftan
aclik diizeyi 8 saat gibi sinirda kabul edilebilecek bir
calisma vardi (KHRF ¢aligmasi).'” Duyarlilik anali-
zinde bu ¢aligma diglandiginda diisiik HDL-kolesterol,
yiiksek LDL kolesterol (130 mg/dl), yiiksek trigliserit
prevalansindaki degisimin klinik a¢idan 6nemli olma-
dig1 diisiiniildii (swrasiyla -%0.6; +2.4 mg/dL; +%1.8
birim degisim). HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve
trigliserit sayisal degisimi de benzer sekilde en diisiik
diizeyde idi (sirasiyla +0.2 mg/dL; +1.4 mg/mg/dL ve
+1.6 mg/dL).

Bu meta-analizde diger ¢aligmalardan farkli ola-
rak ¢ok biiyiik bir drneklemin degerlendirilmesi s6z
konusudur. Ozellikle de Tiirkiye’yi 6rnekleyen ¢alis-
malar1 degerlendirmesi ve Tiirkiye’yi 6rnekleme po-
tansiyeli olan ¢aligmalari da ayr1 bir kategoride deger-
lendirmesi ¢caligmanin sonuglarini degerli kilmaktadir.
Ayrica sonuglari etkileme olasilig1 goz oniine alinarak
yanlilik riskine gore analizlerin yapilmasi yansiz bir
kestirim acisindan 6nemlidir.

Calismanin bu olumlu yanlar1 yaninda meta-analiz
olmasindan kaynaklanan kisitliliklar1 da s6z konusu-
dur. Meta-analize dahil edilen ¢alismalar icinde sa-
dece birinde lipit diizeyleri ve lipit anormalliklerinin
belirlenmesi ana hedef olup digerlerinde baska has-
talik ve risk faktorlerinin saptanmasi hedeflenmistir.
Ayrica, ¢calismalardan elde edilen veriler lipit metabo-
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lizmasim etkileyen ila¢ kullanimi bilgisini ve dolayisi
ile de tedavi hedeflerine ne oranda ulasildig: bilgisi
icermemektedir. Burada elde ettigimiz sayisal deger-
leri, dogal olarak ila¢ kullanan ve kullanmayanlarin
ortalamasini vermektedir.

Meta-analizde yasa gore standardize edilmis pre-
valans degerlerinin degil, sadece kaba prevalans de-
gerlerinin hesaplanmasi da 6nemli bir kisitlilik sayila-
bilir. Kaba prevalans degerleri, lipit anormalliklerinin
zamanla “gercek” degisimini gostermesi agisindan
uygun Ol¢iiler degildir. Ancak, toplumda bir hastaligin
veya riskin yiikiinii belirlemede 6nemli bilgiler sagla-
yabilmektedirler.

Analize alinan ¢aligmalar arasinda metabolik veya
aterojenik dislipidemi (HDL diisiikliigii ve trigliserit
yiiksekligi birlikteligi) verisi olan iki ¢alisma mevcut-
tur. Bunlardan birinin (PURE)!" yanlilik riski yiik-
sek, digerinin (Bayram ve ark.)!"¥ yanlilik riski diisiik
olarak degerlendirilmistir. Yanlilik riski diisiik tek
calisma oldugu i¢in, bu baglik icin meta-analiz yapil-
mamigtir.

Calismada kullandigimiz yanlilik degerlendir-
mesi, valide edilmig bir skorlama degildir. Ancak bu
yanlilik skoru, Tiirkiye’yi drnekleme potansiyeli, 6l-
climlerin giivenilirligi ve degerlendirme kolaylig: dik-
kate alinarak kendi ekibimiz tarafindan gelistirilmis,
basit olmas1 ve net kriterleri olan bir degerlendirme-
dir. Nitekim analize alinan ¢aligmalarin iki gdzlemci
tarafindan yapilan yanlilik skorlamasinin uyumunun
cok yiiksek diizeyde olmasi bu skorun, gecerliligini
olmasa da giivenirliligini desteklemektedir.

Calismanin diger bir kisithiligr da genel olarak
meta-analizlerin dogasindan kaynaklanan genel bir
tahmin (pooled estimate) degerinin elde edilmesidir.
Analizlere alinan caligmalarin sayica goreceli az ol-
mas1 da onemli bir kisithilik olarak kabul edilebilir.
Nitekim, sonuclar1 etkileme olasilig1 olan degisken-
ler (calismanin yapildig1 zaman, ¢aligmalardaki kadin
orani ve yag ortalamasi) tek tek modele alinmakla
birlikte bu degiskenlerin birlikte etkisini degerlendi-
ren meta-regresyon analizi yapilamamustir. Ayrica,
analizlerin ¢ogunda heterojenite cok yiiksek bulun-
mustur. Ancak, bu durumdan dogacak yanli bir kes-
tirimi azaltmak i¢in rastgele etkiler modeli kullanil-
migtir. Caligma sayisinin az olmasinin ayni zamanda
uc degerler icerebilecek caligmalarin genel ortalama
ve prevalanslart saptirmasina yol agmasi beklenebilir.

Calismalarin tasarimi, hasta secimi, hasta ozellikle-
rindeki farkliliklar (yas ve cinsiyet oran1 gibi) ve ¢a-
lismanin yapildigr zaman ag¢isindan farkliliklar dogal
olarak heterojenite yaratmaktadir. Ornegin, Bayram
F ve ark. caligmasi''¥ diger dahil edilen ¢alismalara
gore yaklasik 10 yil 6nce yapilmis ve prevalans de-
gerleri daha yiiksektir. Ote yandan PURE ¢alismasi!'®!
ise daha ileri yillarda yapilmasina ragmen 35 yas ve
istli popiilasyonu igerdiginden lipit diizeylerindeki
bozulmalar daha fazla goriilmiistiir. Farkli zamanlar-
da yapilan calismalarin agirliklandirilmig ortalamasi
alimmis olmakla birlikte, yillar i¢indeki popiilasyon
dagiliminin farklili§i ve kaba prevalans ve sayisal
verilerin kullanilmas: giincel bir tahmin yapmamizi
engellemis olabilir.

Sonug olarak, Tiirkiye’de lipit bozukluklar1 hala
genel bir saglik problemi olmaya devam etmektedir.
Kaba degerlerin kullanildigi bu meta-analize gore,
erigkin niifusta her 10 kisiden yaklagik iiciinde hi-
perkolesterolemi (LDL-kolesterol >130 mg/dL), her
2 kisiden birinde HDL-kolesterol diistikliigii (kadin-
larda <50 mg/dL, erkeklerde ise <40 mg/dL) ve her
3 kisiden birinde trigliserit yiiksekligi (>150 mg/dL)
s0z konusudur.
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