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Antioksidanlar Koroner Olaylarin
Prevensiyonunda Etkili mi?
Editor

<None>Diger tip alanlarinda oldugu gibi kardi-
ovaskliler hastalik alanlarinda da kesin tedavi yon-
temlerine genellikle sahip degiliz. Sagitimi yeterli ya-
pilamayan alanlarin hastalari bir stire sonra alternatif
tip yontemlerine basvurduklari gibi hekimler de ke-
sinlesmemis kanitlara dayali tibbi tedavi yéntemlerini
uygulamak zorunda kalmaktadir.

Aterosklerozun énlenmesi, durdurulmasi, gerile-
tilmesi ya da komplikasyonlarinin sagitiimasi yukari-
daki paragrafa cok uygun bir stire¢ icindedir. Ozellik-
le vitamin E ve diger antioksidan vitaminlerin kardiyo-
vaskdiler riski azaltip azaltamayacadi sorusu yillardan
beri tiim toplumu ve temelde saglik sorumlularini ya-
kindan ilgilendirmektedir. "Evidence-based medici-
ne"in giderek tibbin temelini olusturdugu bu cagda
yukaridaki davranis hekimlerin caresizliginin tedavisi
gibi gériinmektedir. Yeterli bilimsel destek olmasa
da, mevcut tibbi tedavinin yetersiz, yan etkili ya da
glivenilmez oldugu noktada, "kanita dayanmayan
tibbi tedavi'ye basvurulmaktadir. Halen btiytk sayida
bir kitlenin E vitaminini kendi tercihleri ya da hekimin
Onerisi ile almasi, medyada bu konunun oldukca dik-
kat cekmesi ve dayanaksiz reklamlar dolayisi ile "E vi-
tamini ve kardiyovaskdler hastalik tedavisi" tam bir
cikmaza girmistir.

Son yillarda temel bilimlerdeki arastirmalarda géz-
lemsel, epidemiyolojik calismalar koroner kalp hasta-
Iigi lizerine E vitamininin az ¢ok olumlu etkileri olabi-
lecedine dair umutlar yesertmistir. LDL'nin oksidasyo-
nu aterojenesitesini arttirmaktadir. Vitamin E LDL'nin
oksidasyonunu deneysel asamada &nleyebilir. Pek
cok gdzlemsel calismada ister diyetle, ister eklemeler-
le olsun ¢ok miktarda E vitamini alimi ile koroner kalp
hastaligi arasinda ters oranti bulunmustur.

Yukaridaki bazi olumlu isaretlere ragmen, C vita-
mini, E vitamini ve beta karotenin antioksidan olarak
kullaniimasinin koroner kalp hastaligini ne élctide et-
kiledigi konusunda "American Heart Association"un
yaptidi bir arastirmanin sonuglari, antioksidan kulla-
nimi ve koroner risk arasinda ciddi ve kesin bir iliskiyi
ispat edememistir (1). Buna karsilik su ibareye yer ve-
rildi; "sekonder prevensiyon icin bu arastirmayi yapan
AHA komitesi E vitamini ¢alisma sonuclarina bakarak

bu calisma neticelerinin daha ileri arastirmalarla des-
teklenmesi halinde kardiovaskdler hastaliklarda E vi-
tamini eklenmesi dustindlebilir" (1).

Yukaridaki elde edilemeyen, fakat umutlandiran
AHA calismasinin beklentileri olumsuz sonuglandi:
"GISSI Prevenzione Trial" 11000 miyokard infarktdslt
olguda 42 aylik E vitamini ilavesine ragmen multicen-
ter, open-label ve randomize bu calismada herhangi
bir yarar elde edilemedi (2). Bu olumsuz sonug "Heart
Outcomes Prevention Evaluation" ¢alismasi tarafin-
dan da desteklendi (3). Asagdi yukari 5 yil 9500 yuik-
sek riskli kardiyovaskdler hastaya E vitamini eklendi.
Bu calisma sonucunda kardiyovaskdiler olaylarin 6n-
lenmesi konusunda herhangi bir yarar elde edileme-
di. Bunlarin meta-analizinden de E vitamininin sekon-
der korumada miyokard infarktusd, stroke ya da kar-
diyovaskdler olimler acisindan pek fazla bir yarar
sagladigi ispat edilemedi. Sekonder korunmada elde
edilen kigtk yararlar ile saglikli gériinen kisilerde E vi-
tamininin olasi yararlarini séylemek mumkdn degildir.

Yukarida 6zetlenen ¢alismalar da "GISSI Prevenzi-
one Trial" Lancet 1999; 354: 447-55'de yayinlandi
(2). Temel konusu yeni olusan miyokard infarktdstin-
den sonra beklenen mortalite ve morbidite lzerine
"polyunsaturated fatty acids" (PUFA)nin ve E vitami-
ninin etkilerini incelemekti. N-3 PUFA alan hastalar
arasinda stroke, non-fatal miyokard infarktisd ve
Olim risklerinde sinirda istatistik Snemde bir azalma
oldu. (Relatif risk azalmasi(RRR): %10, P=0.048). Ay-
ni sinirdaki énem de kardiyovaskduiler 6ltim grubunda
gordldd. (RRR: %11, P=0.053). Calisma “four-way”
ile analiz edildiginde (n-3 PUFA, E vitamini, n-3 PUFA
+ E vitamini ve kontrol) iliskinin ¢cok gticli oldugu; bu
hastalarda toplam &ltimler, non-fatal miyokard in-
farktlsu ya da stroke agisindan n-3 PUFA alanlarin is-
tatistiki anlamda yarar gérdigu ortaya cikti. (RRR:
%15, P=0.023). Diger yénden bu hastalarda kardiyo-
vaskuler mortalite toplam &ltiimler yerine istatistige
kondugunda sonuc: RRR:%20, P=0.008 olmaktadir.
Yukardaki sayilarin sonuclarina gére yararin daha
cok mortalite (total, kardiyovaskdiler ve ani &lim)
lizerine oldugu, morbiditeyi fazla 6nlemedigi gordil-
mektedir.
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Yukarda anlatilanlarla incelenen arastirmanin net
sonucuna gore poliansatlire yag asitlerinin diyete ek-
lenmesinin g aylik miyokard infarktdslu hastalarda
mortalite ve morbidite riskini azalttigi; buna karsilik E
vitamini eklenmesinin bu 42 aylik stirede yukardaki
yararlari saglamad 131 anlasild.

Konuya temel teskil eden diger bir arastirma giris
béltimtinde HOPE akronimi ile adlandirilan ve 6zetle-
nen "Vitamin E had no effect on the risk of cardi-
ovascular death, Ml and stroke in patients at high
risk for cardiovascular events but without LV
dysfunction or HF'dir (3). Arastirmanin konusu sol
ventrikll disfonksiyonu ya da kalp yetmezIligi olma-
yan, yuksek kardiyovaskdiler olay riskli hastalarda E
vitamininin kardiyovaskdiler 6ltim, miyokard infarktu-
sui ve stroke Uzerine etkinligini arastirmakti. Calisma-
nin temelini ytksek doz E vitamini ile yapilan ekspe-
rimental calismalarda yuksek kardiyovaskdler olay
riski taslyan hastalarda yararli etkilerin olusabilecegi-
ne dair cok kuvvetli olmayan delillerin bulunmasi tes-
kil etmekte idi. Bu calisma 5 yil streli, prospektif, ran-
domize, 9541 hastayl kapsayan bir arastirma idi.
Glinde 400 IU E vitamini, ACE inhibitéru olarak ra-
mipril ya da ikisi birden kullanildi. Bu arastirmanin ra-
mipril bacaginin kesin yararli ctkmasi tizerine calisma
erkenden sonlandiriimis ve sonuclari N Engl J Med
2000; 342: 145'de yayinlanmisti (3). Burada giristen
itibaren konu edilen calismanin E vitamininin yararli
olup olmadigi kismi ile ilgilidir.

Dért buguk yillik ortalama takip stiresinde miyo-
kard infarktdsu, stroke ya da kardiyovaskdler &lim-
den ibaret olan primer son nokta olusumu E vitami-

ni grubunda %16.2, plasebo grubunda %15.5 bu-
lundu. iki oran arasinda istatistiki fark bulunamadi.
Diger son noktalardan olan unstable anjin, kalp yet-
mezligi, revaskllarizasyon ve ekstremite amputas-
yonlari agisindan da fark bulunamadi. Yapilan subg-
rub analizlerinde cinsiyet, yas, dnceden kardiyovas-
kiler hastalik hikayesi veya diger ilaglar konusunda
ayni sonuglar elde edildi.

Uretici enddistri tarafindan kismen desteklenen
ortalama 4,5 ylil izlenen bu calismada E vitamini ek-
lenmesinin kardiyovaskliler olaylara yarari olmadig
ve klinik bir fayda saglamayacagi ortaya ¢ikmaktadir.
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