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Amac ve Plan
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Hiperlipidemi — Tanimlar*

I T T T
<170 170-199 >200
<110 110-129 >130
<120 120-144 >145

Trigliserid
0-9 yas <75 75-99 >100
10-19 yas 90-129 >130

HDL-kolesterol 40-45

*mg/dI

National Heart, Lung, and Blood Institute. Expert panel on integrated guidelines for cardiovascular health
and risk reduction in children and adolescents: summary report. Pediatrics. 2011;128 Suppl 5:5213-S256.



Fredrickson Hiperlipidemi Siniflamasi
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Hipersilomikronemi Erdptif ksantomalar, retinal Lipemi,
I ™ | TN ™ | Silomikron — P , p,
(Ekzojen hipertrigliser.) hepatosplenomegali, pankreatit ataklari
Familval ™, Korneal arkus, ksantelezma
lla | Y ™ N LDL ++ |
hiperkolesterol. N aterosklerotik hastaliklar
Tendon ksantomalari, korneal arkus,
b Mikst hiperlipidemi ™ ™ ™ LDLve VLDL | +++ |
ksantelezma, aterosklerotik hastalik
Silomikron
Familyal ’ Korneal arkus, ksantelezma, palmar
11 , | | | ™ | LN ™ artiklari ve ++ ,
disbetalipoproteinemi DL ksantomalar, aterosklerotik hastalik.
Familyal
Y hipertlrigliserid. ™, N M VLDL , Ertiptif ksantnmaLarr retinal Liplemi,
(Endojen N hepatosplenomegali, pankreatit ataklar
hipertrigliserd.)
Mikst egzojen ve Silomikronlar Ertptif ksantomalar, retinal Lipemi,
V , , . ™ N ™ + . .
endojen hipertrigliserid. ve VLDL hepatosplenomegali, pankreatit ataklar

Fredrickson DS. An international classification of hyperlipidemias and
hyperlipoproteinemias. Ann Intern Med. 1971;75(3):471-472.



Hiperlipidemi - Siniflandirma

Anormal olan lipid : . .
.. : . Etiyolojiye gore
diizeylerine gore
Hiperkolesterolemi Primer
Hipertrigliseridemi Sekonder
Kombine hiperlipidemi



w Endokrin nedenler: Hepatobiliyer hastaliklar: _

Diabetes mellitus Hepatit Glukokortikoidler
E Hipotiroidi Hepatosteatoz izotretinoin
Q Polikistik over sendromu Biliyer siroz Oral kontraseptifler
.-9 Cushing sendromu Obstriktif sariliklar B-blokorler
Q. Lipodistrofi Alagille sendromu Antipsikotikler
Gebelik Diger biliyer hastaliklar Antiretroviraller

CD Renal hastaliklar: Metabolik hastaliklar: Sirolimus, takrolimus
Kronik bobrek hastaligi Gaucher hastaligl

I Nefrotik sendrom Niemann-Pick hastaligi Akut enfeksiyonlar

QL) Romatolojik hastaliklar: Asit lipaz eksikligi Diyet (yag, basit seker)
C Kawasaki hastaligl Glikozilasyon bozukluklari Obezite

€ Juvenil idyopatik artrit Karaciger glikojenozlari MalnUtrisyon

g MAS / HLH Lizintrik protein intoleransi Anoreksia nevroza

Q SLE Sitrin eksikligi Organ transplantasyonu
(Vg

NHLBI. Expert panel on integrated guidelines for cardiovascular health and risk reduction in children and adolescents: summary report. Pediatrics. 2011;128 Suppl 5:5213-5256.
Bamba V. Update on screening, etiology, and treatment of dyslipidemia in children. J Clin Endocrinol Metab. 2014;99(9):3093-3102.
Stewart J, McCallin T, Martinez J, Chacko S, Yusuf S. Hyperlipidemia. Pediatr Rev. 2020;41(8):393-402.



Primer Hiperlipidemiler

* Ailevi hiperkolesterolemi
e Otozomal dominant
e Otozomal resesif

* Ailevi kombine hiperlipidemi (OD)
* Ailevi silomikronemi sendromu (OR)



Otozomal dominant ailevi hiperkolesterolemi

* LDLR, APOB, PCSK9, LDLRAP1
 Yaklasik 250 canli dogumda bir (200-500)
 Sikhkla cocuklukta asemptomatik

* Erken kardiyovaskiler hastalik riski!
* 45 yas alti MI’larin %20’sinden sorumlu

* Trigliserid diizeyi normal olan cocuklarda asagidaki LDL-kolesterol
dizeyleri %98 6zgulllk ile OD ailevi hiperkolesterolemi diustindurur:
* Genel populasyonda LDL-K >200 mg/d|
 2° akrabada AH varsa LDL-K > 165 mg/dI
* 1° akrabada AH varsa LDL-K > 155 mg/dI

Williams RR, et al. Diagnosing heterozygous familial hypercholesterolemia using new practical criteria validated by molecular genetics. Am J Cardiol. 1993;72(2):171-176.
Bouhairie VE, Goldberg AC. Familial Hypercholesterolemia. Endocrinol Metab Clin North Am. 2016;45(1):1-16.



Otozomal resesif ailevi hiperkolesterolemi

* LDLR, APOB, PCSK9, LDLRAP1
* 160 binde 1 (?)

e Klinik tani:
LDL-K > 500 mg/dl ise, veya
LDL-K > 300 mg/dl olup beraberinde

10 yastan 6nce ksantom/ksantalezma veya
Hem anne, hem babada OD hiperkolesterolemi

* Hastalarin bir kisminda 10 yastan dnce KV hastalik
* Hemen hepsinde 20’li yaslarin ortalarina kadar agir KV hastalik



Katzmann J, et al. J Clin Lipidol. 2018;12(4):868-871. Fengs$, et al. Front Cardiovasc Med. 2022;9:811317.



Ailevi kombine hiperlipidemi

* Otozomal dominant multigenik kalitim

* En sik primer hiperlipidemi (100 ila 200 kiside bir)

* Eriskinlikte ve ailede T2DM, metabolik sendrom gibi durumlarla iliskili

» Karacigerde VLDL ve ApoB sentezi artmis, periferde yag klerensi azalmis
* KOL ve TG yuksek; erken KV hastalik riski artmis

 Kolesterol yuksekligi ergenlige kadar belirginlesmeyebilir
* Cocuklarda TG yuksekliginde ApoB diizeyi aile lipid profili 2 erken tani



Ailevi silomikronemi sendromu

 Silomikrondan perifere yag asidi aktarilmasinda sorun: LPL, APOC2...
* Otozomal resesif kalitim
 Aclikta bile belirgin silomikronemi, TG >> 1000 mg/d|

* Organ tutulumlari: Akut/kronik pankreatit, HSM, hiperviskozite




Cocuklarda Hiperlipidemiye Yaklasim

1. Hiperlipidemi tipinin belirlenmesi:
e KOL, TG, kombine? Duzeyler!

* Primer — sekonder?
* Sekonder nedenlerin éykide sorgulanmasi ve muayenede arastiriimasi
* |lac ve beslenme dykiist, antropometrik dlctimler, hipertansiyon
* Diyabet, hipotiroidi, karaciger ve boébrek hastaliklarinin dislanmasi
* Lipoprotein elektroforezi, ApoB duzeyi gonderilmesi distnulebilir
 Eski lipid profilleri, anne-baba lipid profilleri

* Ailede hiperlipidemi dykusu varsa pedigri



Cocuklarda Hiperlipidemiye Yaklasim

2. Kardiyovaskduler risk tayini:
 Ailede erken yasta KV hastalik (erkekte 55, kadinda 65 yas oncesi)

e Birinci ve ikinci derece akrabalar
e Komorbiditeler ve risk faktorleri

Yuksek risk: Orta risk:
Diabetes mellitus Sistemik lupus eritematozus
Kronik bobrek hastalig Juvenil idyopatik artrit
Kalp ya da bobrek nakli Nefrotik sendrom
Koroner anevrizmali Kawasaki hastaligi Anevrizmasi diizelmis Kawasaki hastaligi
llag tedavisi gerektiren hipertansiyon ilag tedavisi gerektirmeyen hipertansiyon
Sigara kullanimi HIV enfeksiyonu
VKI = 97. persentil VKi > 95. ila <97. persentil
HDL < 40 mg/dI




Cocuklarda Hiperlipidemi Tedavisi

* ESAS AMAC: Erken kardiyovaskuler hastalik riskini azaltmak

Kilo kontroli

Fiziksel aktivite

Sigara icilmemesi

HT, DM gibi komorbiditeler acisindan izlem

* Diyet: Yasina, kilosuna uygun kalori alimi & yag kisitlamasi
* Yag kisitlamasi, 6zel durumlar disinda 2 yastan once onerilmez.
* Toplam enerji aliminin en fazla %25-30’u yagdan, %7’si doymus yagdan
o KOL: Bitkisel sterol ve lif alimi arttiriimali, kolesterol <200 mg/giin
TG “: Basit sekerlerin kisitlanmasi, balik tiketimi (w3-yag asitleri), MCT yag

NHLBI. Expert panel on integrated guidelines for cardiovascular health and risk reduction in children and adolescents: summary report. Pediatrics. 2011;128 Suppl 5:5213-S256.
Bamba V. Update on screening, etiology, and treatment of dyslipidemia in children. J Clin Endocrinol Metab. 2014;99(9):3093-3102.
Stewart J, McCallin T, Martinez J, Chacko S, Yusuf S. Hyperlipidemia. Pediatr Rev. 2020;41(8):393-402.



Hiperkolesterolemide ila¢ tedavileri: Statinler

10 yastan sonra statin tedavisi 6nerilen durumlar:
6 ay boyunca yasam tarzi degisikliklerine ragmen,

* izlem:
Lipid profili
LDL-K > 190 mg/dl [l LDL-K > 160 mg/dl [l LDL-K > 130 mg/dl ALT, AST, CK
* Digerilac
nekleri:
Ailede erken KV KV hastalik varligi >Ee6e e. e
hastalik . - * Ezetimib
Veya yuksek riskli , .
* Kolestiramin,
Veya cocukta 2 durum
kolesevelam

yuksek riskli 1

Veya yuksek riskli
durum

1 duruma ek
Veya cocukta orta olarak orta riskli 2
riskli 2 durum durum

NHLBI. Expert panel on integrated guidelines for cardiovascular health and risk reduction in children and adolescents: summary report. Pediatrics. 2011;128 Suppl 5:5213-S256.



Hipertrigliseridemide ilac tedavileri

* HTG agir olmadigi surece ilac tedavisi 6nerilmez.

* TG > 500-1000 mg/dl ise & altta yatan durumun tedavisi veya
vasam tarzi degisiklikleri ile dusurilemiyorsa:

* Fibratlar (gemfibrozil, fenofibrat...)
e Statinlerin de bir miktar TG dustrucu etkisi var.
* Fibrat + Statin kombinasyonlarindan sakinilmali

* Fibratlar, ailevi silomikronemide etkisiz.



Hiperlipidemilerde invazif tedaviler

’

Moriarty P. LDL-apheresis therapy: current therapeutic practice and potential future use. Future Lipidol 2006; 1:299-308.
https://www.delawareonline.com/story/news/health/2015/12/04/treatment-helps-girl-7-ward-off-heart-attack/76657958/



Hiperlipidemilerde invazif tedaviler
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Nurmohamed, N.S. et al. J Am Coll Cardiol. 2021;77(12):1564-75.



Cocuklarda Hiperlipidemi Taramasi:
Kime, Ne Zaman?

* Herhangi bir hastaligi olmayan cocuklarda
* Oncelikli amac: Ailevi hiperkolesteroleminin erken tani ve tedavisi
* 9-11 yasta ve 17-21 yasta birer kez

* Anne-babada hiperkolesterolemi ya da 1.-2. derece akrabalarda
erken KV hastalik 6yklsi varsa 2-3 yasta

* Nasil?
* SPOT lipid profili:
* Non-HDL-kolesterol > 145 mg/dl ise,
* 3ayicinde en az 2 hafta arayla 2 kez ACLIK lipid profili



Cocuklarda Hiperlipidemi Taramasi:
Kime, Ne Zaman?

* Sekonder hiperlipidemiye neden olabilecek bir hastalik tanisi
aldiginda ya da bir ila¢ kullanmaya basladiginda ve izleminde 2-3
yastan itibaren

* Or. Diyabet, hepatosteatoz, karaciger glikojenozlari, glukokortikoid,
takrolimus...

* KV hastalik riskini arttiran bagka hastalik varsa 2-3 yagtan itibaren
* Or. Diyabet, hipertansiyon, obezite, kronik bobrek hastaligi...

* Hiperlipidemi ile iligkili olabilecek organ hasari gelismigsse hemen
* Or. Koroner arter hastalig|, serebrovaskiiler olay, pankreatit...



Ozet

 Hem sekonder, hem primer hiperlipidemiler toplumda sik gorular.

* Hiperlipidemilerin erken tani ve tedavisi kardiyovaskuler hastalik gelisimini
onler ya da geciktirir.

e Her cocuk 9-11 ve 17-21 yasina gelince, risk faktori ya da aile oykusu olan
cocuklar 2-3 yasina gelince hiperlipidemi acisindan taranmalidir.

* Cocuklarda hiperlipidemi tedavisi 2-3 yasindan itibaren diyet tedavisidir.
Nadir durumlar disinda 10 yasindan 6nce ilac tedavisi 6nerilmez. 10
yasindan sonra bazi durumlarda ila¢ baslanuir.

* Hiperlipidemili cocuklar primer HL distnuliyorsa, risk faktorleri varsa, aile
Oykusu varsa, organ hasari varsa ya da ilac tedavisi adayiysa metabollzma

uzmanlarina yonlendlrllmelldlr
Tesekkiirler!
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https://tr.wikipedia.org/wiki/Lipoproteinler
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