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Rasyonel (Akilc) Tedavi

 Rasyonel tedavi; hastaligin ve verilenilaclann
etki mekanizmalannin bilinmesine dayanan
tedavi



Vitamin, Mineral ve Antioksidanlari
almanin en iyi yolu

saghkl, islenmemis cesitli
gidalar tuketmektir.




Amerikalilar,
kalp hastaliklari, kanser, hafiza kaybi ve diger kronik hastaliklara
yakalanma riskinin daha dusuk olacagina inandiklari icin

milyon dolarlar harcayarak antioksidan, multivitamin/mineral

preparatlar tuketmektedir.




A.B.D. Sayisal Veriler

Amerika Birlesik Devletleri'nde piyasada yaklasik 3 500 farkli
vitamin ve mineral iceren urin satiimaktadir.

Her 10 Amerikali’dan yaklasik yedisinin, yilda dort milyar dolar
harcayarak bu uridnleri kullandig belirtiimektedir.




VITAMIN/MINERAL DESTEKLERI
FDA UYGULAMALARI

v/ Bu tip urlnlerin cogu, Amerikan Besin ve llac Idaresi

(FDA, Food and Drug Administration) tarafindan
1994'te yayimlanan bir dUzenlemeye gore, pazarlama
oncesi etkinlik ve guvenlilik bakimindan
iIncelenmemektedir.

v" Yalnizca pazarlama sonrasi urinun belirgin bir risk
olusturduguna inanildiginda satisi engellenmektedir.



Vitamin ve Mineral eksiklikleri saglikli, cok zengin
toplumlarda nadir olarak olustugundan desteklere
verilen paralar bosa harcanan paralardir.




ULKEMIZDEKI DURUM

v GUnluk multivitamin-multimineral ve bitkisel kokenli bazi beslenme
destekleri kullanimi, Glkemize de ulasmistir.

v’ Ozellikle buyuk sehirlerimizde acilan eczane benzeri bitkisel dogal Grtnler
satan magazalar ve eczanelerimizde Gzerinde Tarim ve Koy Isleri Bakanlg
tarafindan izin verilen, goz alici paketlerde “beslenme destegi”

niteligindeki Grunlerin satisi hizla artmaktadir.

v" Bu Urunler ozellik
egitimliler, iyi bes
tarafindan kullani

e yaslilar, kadinlar, gelir dlzeyi ytksek olanlar, iyi
enmenin hastaliklara iyi gelecegine inananlar
maktadir.



Tz Ranviom Medical News 52,

Anonim bilgiler, Medyada ¢ikan yazilar
VS.
Bilimsel veriler
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MULTIVITAMINLER

v Rutin multivitamin desteginin yararl oldugunu
gosteren kanit yoktur.

v Gelisigiizel ve bilingsiz vitamin/mineral kullaniimasi
yarar yerine saglik sorunlarina yol acabilir.




SONUC:
Klinik ve prospektif kohort ¢calismalarin dahil edildigi bu metaanaliz,
genel populasyonda
multivitamin/mineral desteginin kardiyovaskiiler yarar saglamadigini

gﬁstermektedir
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https://www.ahajournals.org/doi/full/10.1161/CIRCOUTCOMES.117.004224

PLASEBO ETKISI

v' llaclar yalnizca farmakolojik etkileriyle degil, ilac niyetiyle ve sifa
beklentisiyle alinan bir madde olmalarindan dolayi da hastalarin bazi
yakinmalarini hafifletebilirler.

v Plasebo uygulandiginda, gérunise gore nesnel bir degisme olmadigi
halde yakinmalarinin diizeldigini, bedensel ve/ya da ruhsal
durumunda degisiklik oldugunu belirten kisilere “plaseboya tepki
verici” adi verilir.

v Plaseboya tepki-verici kisiler, genellikle telkine elverisli olanlardir. Bu
kisilerin genellikle disadénlk, kendine gliveni az, cevresi ile kolayca
iliski kuran, kendine soylenenlere ya da okuduklarina kolay inanan
kisiler oldugu saptanmistir.



Kimlerin Vitamin ve Mineral Destegine
Gereksinimi Vardir?



Vitamin ve Mineral Desteginden Faydalanmasi Gerekenler ()

Gebeler, emziren anneler

Sigara icenler, fazla alkol tiketenler
llac aliskanligi olanlar

Yaslilar, kronik hastaligi olanlar

Emilimle ilgili sorun (kronik diyare, coliak, kistik fibroz, pankreatit,
karaciger, safra kesesi hastaliklari), barsak ameliyatlari

Bariyatrik cerrahi yapilanlar



Vitamin ve Mineral Desteginden Faydalanmasi Gerekenler (Il)

. Vejeteryanlar

- Bazi gidalara allerjileri olanlar
- Mensturasyon sirasinda asiri kan kaybedenler

- Siki diyet yapanlar veya kronik olarak dusuk kalorili
besinler kullananlar

- Dogustan metabolik hastaligi olanlar



METFORMIN - VITAMIN B12

Metformin kullaniminda B12 vitamin eksikligi olabilir.

Ozellikle anemi veya periferik ndropatisi olup, metformin
kullanan hastalarda periyodik olarak vitamin B12 dizeylerinin

takip edilmesi gereklidir.

TURKDIAB Diyabet Tani ve Tedavi Rehberi 2018



Vitamin / Mineral Destekleri Kanser Calismalari

. Linxian (1993), ATBC (1994), CARET (1996)

- SU.VI.MAX (2004), SELECT, VITAL
- [B-karoten, a-tokoferol, Se, Ca, VitE, VitC, folik asit, Zn ile yapilan
calismalar celigkilidir.
- Bazilarinda kanser insidansi artmig, bazilarinda mortalite dusmustur.

Am.J.Clin Nutr 2007; 85:314s-317s

J Natl Cancer Inst.2009; Mar24: 317s Mol Interv 2009; 9:18-21
Proceeding of the Nutrition Society 2007;66:471-478
An Intern Med 2009 17:250:JC3-10




Effects of Long-term Supplemen’ra’rion on

Cardiovascular Events and Cancer: A Randomized
Controlled Trial

[ir]
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No. at Risk No. at Risk
Vitamin E 4761 4617 4441 4279 3946 2972 2168 1783 Vitamin E 4761 4548 4328 4130 3810 2874 2091 1714
Placeta 4780 4638 4452 4266 3957 2859 2130 1754 Placabo 4780 4571 4355 4142 3854 2883 2091 1732

Lonn E, et al. JAMA. 2005;293(11):1338-1347. doi:10.1001/


https://jamanetwork.com/searchresults?author=The+HOPE+and+HOPE-TOO+Trial+Investigators&q=The+HOPE+and+HOPE-TOO+Trial+Investigators
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lonn E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=15769967
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D Vitamini olarak adlandiriimis olan
molekul Steroidhormondurr.

Vitamin D reseptorleri hemen her dokuda gosterilmistir.



Ciltte D vit sentezi icin gerekli kosullar

Gunes isinlar ile dogrudan deritemasi

Giines 1sin1 acisi (Zenith acisi): UV 290-315nm

Ulkemizde D vit sentezi Nisan- Kasim saat 11:00-15:00

1 minimal eritem dozunaulasiimasi (cillte hafif pembelik)

Vucudun en az %20 sinin direkt igintemasi



D VitaminiKaynaklar

Sunlight ( S
Skin

3

e 7-Dom0mi:holostorol

)5 )

dorol Besin (V)
(vitamin Da)
& dietary intake Somon (105gr) 360
~ Vitamin D3 (fish, meat 9

<0 Vitamin Ds %wpp&eme)nbs) Tuna bahgi (90qr) 345
3 Sardalya baligi (52.5gr) 250
25"“'@‘""" O3 1tam yumurta 20
Dana karacigeri (105gr) 15

Maintains calcilum balance

' i 1,25-dihydroxyvitamin D

Kidney in the body




D vitamini eksikligininnedenleri

Cilt sentezinin azalmasi Gunes kremi, ciltpigmentasyonu,
yaslanma

Absorbsiyon azalmasi Kistik fibroz,¢oliak,gastrik bypass,kol
emiilimini azaltnilaglar

Sekestrasyon artigi Obezite

Katbolizma artigi Antikonvilzan,
steroid,antiretroviral,immunsupresanlar

Emzirme

Sentez azalmasi Karaciger ,renal yetmezlik

Kaliimsal hastaliklar Vit D mutasyonlari

Kazaniimis hastaliklar Tm bagli osteomalazi, hiperparatirodi,

granulamatoz hastaliklar,lenfoma

JABFM November-December 2009 Vol. 22 No. 6
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Controversy in
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IOM Committee Members Respond to Endocrine
Society Vitamin D Guideline
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Obese persons

The basis for the guideline’s recommendation to sup-
plement obese persons is not derived from evidence that
increased vitamin D intake among these persons improves
bone health, only on the observation that their 25OHD
levels are lower than nonobese persons. The lower levels
of serum 250OHD observed in obese persons may be due to
storage of vitamin D in adipose tissue, although the dy-
namics of this effect has not been firmly established (27).
Studies of modest weight loss have found circulating se-
rum 250HD levels to increase despite constant intakes of
vitamin D (27), and this increase may be proportional to
weight loss. In short, there is no evidence that increases in
vitamin D intake beyond the requirements for nonobese
persons can affect bone health or other health conditions
among obese persons.

deflclEIIer cl T LT LuiE LA W W DU DL LD o U UG LT L TR Wi LIS Yeriel gl R i c LI .

{J Clin Endocrinol Metab 97: 1146-1152, 2012)



TEMD Klavuzuna gore VIT D diizeyinin
degerlendirilmesi

Vitamin D durumunu degerlendirmek icin serum
25 hidroksi(OH) vitamin D duizeyi olculmelidir.

Serum 25(0OH) vitamin D diizeyi:
>30 ng/ml  vyeterli,
20-30 ng/ml yetersiz

<20 ng/ml  eksik

<10 ng/ml ciddi eksik




Eriskinler icin normal degerler

3U—4Y IOV L), and 5% Were [ MASSRASIAS M A NIAL s N MAAN LML AL LAAVALL WL LAl Mk i puaes

at risk of vitamin D deficiency Eight percent were at risk of deficiency. and 1% had a high serum 250HD
(serum 250HD less than 30 value that may possibly be harmful. Serum 250HD percentile values, which
nmol/L). provide a more detailed description of the serum 250HD distribution in the

U.S. population, are shown in the Table.
* The risk of vitamin D
deficiency differed by age.
sex, and race and ethnicity. Figure 1. Serum 250HD status of persons aged 1 year and over: United States, 2001-2006

At nsk of deficiency
(<30 nmal/L)
8%

The prevalence was lower in
persons who were younger.
male. or non-Hispanic
white. Among women, the
prevalence at risk was also

Possibly harmful
(=125 nmol/L) \
1%

: : At risk of
lower 1n pregnant or lactating inadequacy
Wwomen. (30—49 nmol/L)

24%
. . . Sufficient
. Tl!e nsk_of vitamin D (50-125 nmol/L)
deficiency increased between 67%

1988-1994 and 2001-2002 in
both sexes but did not change
between 2001-2002 and
2005-2006.

MOTES: 250HD is 25-hydroxyvitamin O To convert nmolil to ng/mL, divide by 2.5.
SOURCE: CDC/NCHS, National Health and Mutrition Examination Survey (NHANES); data for ages 1-5 years from NHANES
2003-2006.

y U.S. DEPARTMENT OF HEALTH AND HUMAN SERVICES
g a Centers for Disease Control and Prevention

T’% National Center for Health Statistics
g SAFER+-HEALTHIER: PEOPLE™




D vitaminitedavisi

Serum 25 OHD <20 ng/mlise

kolekalsiferol

yukleme dozu : 50 000 IU /hafta —8 hafta
ldame dozu : 1500-2000 IU/giin

Serum 25 OHD: 20-30 ng/ml Ise

Yukleme yapilmadan idame doz ile baslanabilir

D vitamini eksiklik riski olanlarda idame devamh olmaldir



D vitaminitedavisi

. uksek doz
Obezite y . o
. D vitamini
Malabsorbsiyon o
. : — Ihtiyaci
D vit metabolizmasini etkilenilag « 2.3

Yukleme dozu : 100 000 IU /nhafta —8 hafta
ldame dozu :  3000- 6000 IU/giin

J Clin Endocrinol Metab, July 2011, 96(7):



Yukleme dozu sonrasi 2 ay sonunda

250H D vitamini duzeyi olgumu onerilir.

Tedavinin 3. ayinda D vit ve kalsiyum dtizeyi lctimell,
25 OH D dtizeyi <30ng/ml ise:

malabsorbiyon , tedavi uyumsuziugu arastiriimall



Ulkemizde D vitamini Ampiil ve Damla Satiglars

"Intercontinental Marketing Services Health” (IMS Health) Verileri

2013 2016
(ilk 8 ay)
D vitamini
ampil 2.280.626 3.357.254 4.611.869 8.754.753 8.376.319
(Kutu)
D vitamini
Damla 1.649.482 4.581.844

(Kutu)




Clinical Chemistry 61:3
462-465 (2015)

Q&A

Vitamin D:
The More We Know, the Less We Know

Moderators: Mitchell G. Scott' and Ann M. Gronowski'”
Experts: lan R. Reid,” Michael F. Holick,? Ravi Thadhani,? and Karen Phinney®

Ower the last 20 years there have been numerous studies,
including NHANES III (the National Health and Nu-
trition Examination Survey III), the Women's Health
Study, and the Nurses’ Health Study, showing an associ-
ation berween decreased 25-hydroxyvitamin D
[25(OH)D]® concentrations in blood and the risks of
cardiovascular disease, stroke, cancer, fractures, and mor-
tality (see the Supplemental Reading List that accompanies
the online version of this Q&A at hop://wew.
clinchem.org/content/vol61/issue3). Approximately 10
years ago, these studies led to recommendations from mul-
tiple professional societies that the definition of 25(OH)D
deficiency be changed from <<20 ng/mL (50 nmol/L) to
<230 ng/mL (75 nmol/L). In the US, we and other institu-
tions saw the volume of 25(0OH)D testing increase 5—6-fold
between 2004 and 2007. Furthermore, the use of <<30
ng/mL (75 nmol/L) to define 25(OH)D deficiency results
in almost half of the tested population in a larpe Midwestern
US hospital, such as ours, as being vitamin D deficient.

In late 2010, the Institute of Medicine (IOM) issued a

report that vitamin D supplementation was unlikely to
be beneficial for any condition other than bone health

1 bl na 1 e T Y I T E e

what we know and don’t know is the recent discovery
of genetic polymorphisms in vitamin D binding pro-
teins (VDBPs) that segregate well between blacks and
whites, which may explain the paradox of blacks hav-
ing lower 25(OH)D blood concentrations than whites
but higher, or equivalent, bone density. These studies
suggest that perhaps we should be looking at bioavail-
able 25(OH)D rather than total 25(OH)D. Here, 4
experts who have contributed to what we know about
25(0OH)D address what we don’t know and where we
might be headed.

How should we define 25(0OH)D reference intervals
or deficiency? Central 95%:? Outcomes? Which out-
comes? By age? By race? By sex? Season? By biologic
definitions such as a rise in parvathyroid hormone?

Ian Reid: [ think it is ap-
propriate to move back
to defining the reference
interval for 25(OH)D in
the same way that we de-
fine other reference in-
tervals, i.e., as the central

~ -~ ~
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Genel olarak 250HD<10 ng ml altina indiginde rikets ya da osteomalazi

gelismekte ve kemik saghgi acisindan >16 ng/ml olmasi yeterlidir.

D vitaminin iskelet disi etkileri konusunda veriler yeterli degildir; ayrica bu
olasi etkiler icin ayri bir 25-OHD dizeyi belirlemeye gerek yok.

Daha yuksek esik degerler belirlemek cok fazla ve gereksiz 25-OHD Kkiti
tuketilmesine neden oluyor.

Serum total 25-OHD duzeyi, vitamin D baglayici protein (VDBP) diizeyinin
kisilere gore degismesinden dolayi vitamini D’nin biyoyararhligini tam olarak
yansitmiyor ama ginumuzde serbest 25-OHD bakma yontemleri henuz
gelistiriliyor.

VDBP negatif akut faz reaktani, dlcimlerde bunun dikkate almak lazim.

Rutin izlemde 25-OHD bakmaya gerek yok. Yalnizca eksiklik riski
tasiyanlarda (klinik bulgulari olan, yetersiz kemik saghgi ve sik kirik oykisu
olanlar, kas agrisi olanlar ve bébrek hastaligi olanlar) da bakilabilir.

DE DENETICIAL Tor any condltion otner than bone nealtn 'L *'w.\f tervals, 1.e., as the central
1 1 1 1 L rooT . N g 'l . ¥ e o ! - !
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KALSIiYUM DESTEGI

v’ D vitamini ile birlikte yeterli kalsiyum alimi saglanmalidir.
(19-70 yas: 1000 mg/ glin, >70 yas: 1200 mg/giin)

v’ Kalsiyum sitrat ve kalsiyum glisinat tuzlarini tercih edin. Emilimleri
kalsiyum karbonattan daha iyi.

v’ Kalsiyum zengini besinleri (peynir, yogurt, ayran, lahana, kuru
sogan, erik, badem) yiyip icmeyi de asla ihmal etmeyin.



ANTIOKSIDANLAR



Neden yaslaniyoruz?

Yeni Kesilmiy elmanm Ayni elmanm  oksidasyona nugrainiy
goriinfiisiidiir. goriintyistidiir.

‘Bir elmay: kestikten sonra beklettiginizde elmanin yiizeyi havadaki
oksijenin etkisiyle oksidasyona ugrar ve kahverengi bir goriinim alir.

Serbest radikaller, ayni yikimi, viicudumuzun hem iginde, hem de dig
goridnimi olan cildimizde gergeklestirmektedir!




Serbest Radikaller

 Oksijen yasam igin gerekli olsa da viicut lzerinde
zararl etkileri vardir.

« Oksijen kullanimi siirecinde, kimyasal degisimler sonucu
SERBEST RADIKAL denen kararsiz oksijen molekiilleri
olusur.

« Serbest radikaller sigara dumani, alkol, nitrojen oksit
ve ozon gibi kimyasal ajanlar, ultraviole i1sin ve diger
radyasyon formlari gibi dis faktérlerle de olusur.



Normal metabolism

Inflammation 1"1\ l ‘J_,_,J"J High pO,

Radiation AMAAAY. O M Smog (03' NO.?)

\ . (03, H,0,, OHe)

-

* Serbest radikallerin hticrede asiri miktarda ortaya cikmasi ve
hiicreye zarar vermesi, ‘oksidatif stres’ olarak
tanimlanmaktadir.



Antioksidan kapasite,
Oksidan-Antioksidan

Oksidatif stresin artmasi
hiicre hasari, hicre 6limd,
bag dokusu harabiyeti,
vazokonstriksiyon etkileri ile
ERKEN YASLANMAnNINn
tetikleyicisi olur.

L

= Normal sartlarda, hiicrelerde serbest radikaller
(oksidanlar) tarafindan olugsan hasari dnlemeye yénelik
antioksidan savunma sistemleri denge halindedir.



ANTIOKSIDANLAR

v' Enzimatik

v Non-enzimatik



ANTIOKSIDANLAR

Birinci derece enzimatikler:
Superoksit dismutaz (SOD)
Katalaz (CAT)

Glutatyon peroksidaz (GSH-Px)

Ikinci derece enzimatikler:

Glutatyon rediktaz (GR)
Glukoz 6-fosfat dehidrojenaz (G6PD)




ANTIOKSIDANLAR

Non-enzimatik olanlar:

Mineral (Se, Zn),

Vitamin (A, C, K ve E),

Karotenoitler (B-karoten, likopen, lutein, zeaksantin),

Organosulfur bilesikleri (allium, allil salfit, indoller),
Dusuk molekulagirhikli antioksidanlar (GSH-Px, urik asit),
Antioksidan ko-faktorler (ko-enzim Q.)

Polifenoller



ANTIOKSIDANLAR

Eksojen (karoten, C, A ve E vitamini),
Endojen (melatonin, SOD, GSH-Px, CAT),

Protein (melatonin), vitamin (C vitamini), iz element (Mg, Se)
Kompleks bilesik (katesinler, epigallakto katesin),

Hidrofilik (askorbik asit, urat, flavonoidler),
Hidrofobik (3-karoten, a-tokoferol),

Direkt etkili (SOD, CAT), indirekt etkili (vitamin E)



ANTIOKSIDANLAR

Membran (vitamin A ve E, [3-karoten)

Dolasim (vitamin C, aminoasitler ve polifenoller)
Sitosol (ko-enzim Q.)

Sistem (Se, Zn)

antioksidanlari seklinde de siniflandiriimaktadir.



Besin Antioksidanlari
(Nutrient Antioksidanlar)

- Vitaminler
= AVitamini
» C Vitamini
» E Vitamini
- Mineraller
= Selenyum
= /N
= Cu



Co-Q10

Yagda eriyen vitamin benzeri bir bilesiktir

Bircok hiicrenin mitokondrisinde bulunur

Aerobik solunumda elektron tasima zincirinde gorev alir ve
boylece enerji GUretimine katilir

Antioksidan rolu de vardir



http://www.buzlu.org/images/2008/05/mitokondri.jpg
http://www.buzlu.org/images/2008/05/mitokondri.jpg

Co-Q10

Balik (uskumru ve sardalya)
Et (kalp, karaciger, bobrek, dana eti ve kiimes hayvanlari)

Pekcok yiyecekte (yer fistigi, soya yagi)

30mg/0,5kg sardalya
30mg/1kg dana eti

30mg/1,25kg yer fistigi




JACC: HEART FAILURE VOL. 2, NO. 6, 2014
@ 2014 BY THE AMERICAN COLLEGE OF CARDIOLOGY FOUNDATION ISSN 2213-1779/%36.00
PUBLISHED BY ELSEVIER INC. http://dx.dei.org/10.1016/].jchf.2014.06.008

The Effect of Coenzyme Q;o, on Morbidity

and Mortality in Chronic Heart Failure
Results From Q-SYMBIO: A Randomized Double-Blind Trial

Crosshark

Svend A. Mortensen, MD, DSc,” Franklin Rosenfeldt, MD,t Adarsh Kumar, MD, PuD, Peter Dolliner, MD,¢
Krzysztof J. Filipiak, MD, PuD,| Daniel Pella, MD, PuD,¥ Urban Alehagen, MD, PuD,# Gunter Steurer, MD,5
Gian P. Littarru, MD,** for the Q-SYMBIO Study Investigators



Meta Analiz: CoQ10 — Kalp Yetmeazligi

Ejeksiyon Fraksiyonundaki Degisim

Mean Net Change (95% CI)

Study
Langsjoen — A, 1985 (14) -.- 4.00 (1.88, 6.12)
Langsjoen — B, 1985 (14) - 17.00 (B.75, 27.25)
Pogessi, 1991 (15) —- 3.73 (0.86, 6.60)
Permanetier — A, 1992 (16) - 6.80 (-0.02, 13.62)
Permanetter — B, 1952 (16) - E 0.70 (-8.18, 9.58)
Judy, 1993 (17) —i— 6.00 (1.86, 10.14)
Rengo, 1993 (18) : - 17.79 (7.19, 28.39)
Morisco, 1994 (19) — 6.00 (-3.70, 15.70)
Hoffman-Bang, 1995 (20) m 0.50 (-1.00, 2.00)
Munkholm, 1999 (21) - ' -3.00 (-10.70, 4.70)
Watson, 1999 (22) —:—E 0.00 (-3.39, 3.309)
Khatta, 2000 (23) : -0.10 (-5.90, 5.70)
Belardinelli, 2005 (13) —'-— 5.10 (1.51, 8.69)
Pooled Mean Net Change <> 3.67 (1.60, 5.74)
12 =67.5%, p <.001 :
1 : | 1 1
-10 0 10 20 30

Favors Placebo

Am J Clin Nutr 2013:97:268-75. 2013

Fawvors CoQ,,



Meta Analiz: CoQ10 — Kalp Yetmezligi
NYHA Klasifikasyonundaki Degisim

COENZYME Q,; SUPPLEMENTATION AND HEART FAILURE

Study Mean Net Change (95% CI)

Permanetter — A, 1992 (16) -0.30 (-0.74, 0.14)

Permanetter — B, 1992 (16) . 0.25 (-0.12, 0.62)

Keogh, 2003 (24) —— -0.50 (-0.60, -0.40)

Berman, 2004 (12) 5 -0.62 (-1.06, -0.18)

Q? -0.30 (-0.66, 0.06)

== = - —— e — - - -~

Pooled Mean Net Change

I2= B80.5%, p = 0.002

-1.06 0 1.06
Favors CoQly, Favors Placebo

Am J Clin Nutr 2013;97:268-75. 2013



TABLE 2 Major Adverse Cardiovascular Events

CoQ,, Placebo Total
Endpoint (n=202) (n=218) (N = 420)

dlues are nor n .p=

IABP = intra-aortic balloon pumping; LVAD = left ventricular assist device;
M| = myocardial infarction; other abbreviations as in Table 1.




SYSTEMATIC REVIEW AND META-ANALYSIS

American  American

Heart | Stroke
Association | Associations

Effects of Coenzyme Q10 on Statin-Induced Myopathy: An Updated
Meta-Analysis of Randomized Controlled Trials

Qu H, et al. J Am Heart Assoc. 2018;7: e009835. DOI: 10.1161



Study %
D WMD (95% Cl)  Weight
Muscle Pain

-350 (-4.41,-2.59) 37.59
070 (-1.41,001) 6241
.75 (231, 1.19) 100.00

Fedacko et al 2013° —
Toth et al 2017 10 —
Subtotal (I-squared = 95.6%. p=0.000) <
T
12

ID

Muscle Pain

MUSICE
Fedacko et al 2013°
Toth et al 2017 10

L8] [

Subtotal (I-squared = 95.6%, p = 0.000)

NOTE: Weights are from random effects analyslis

%
WMD (95% CI)  Weight

-3.50 (-4.41, -2.50) 49.45
070(-141,001) 5055
2,08 (-4.83,0.65) 100.00

-16




OMEGA 3 YAG ASIDLERI

Vicutta Uretilmeyen esansiyel yag asidleridir

Omega3,6ve9

Gunlik ihtiyag : 1-1,5 gr

Hayvansal

Yumurta

Balik eti

Bitkisel
Koyu yesil yaprakli sebzeler

Ceviz
Keten tohumu

Zeytin yagi ( oleik asid)
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OMEGA-3 Kullanimi (I)

En yaygin kullanilan destek ise -butlun dunyada oldugu gibi- bizde de
omega-3 kapsul ve suruplari.

Bazilari keten tohumu yagi iceren bitkisel omega-3’lerden,

bazilari da balik yagi, krill yagi, havyar yagi kaynakli omega-3’lerden
faydalanmaya calisiyor.



OMEGA-3 Kullanimi (I1)

v’ Bitkisel omega-3’lerden bedenimiz direkt olarak yararlanamiyor.
Alfa linolenik asidin bedenimizde EPA ve DHA'ya donudsmesi
gerekiyor.

v' DOnusum orani ise cok dusuk, EPA’da yiizde 5-7'yi,
DHA'da ylizde 1-3’G gecmiyor.

v’ Dolayisiyla hayvansal omegalara, yani balik, krill, havyar yagi
omegalarina oncelik vermek daha dogrudur.



British Journal qf;'fm‘rfa‘ﬂ:rn (2011), 106, 974980 doi:10.1017/5000711451 10025819
© The Authors 2011
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v" Bu metanaliz sonugclari, uzun zincirli n-3 PUFA’lerin, arteryal sertligi

azalticini etkisini bilimsel destekle sunmaktadir

v" Bu sonuclar, n-3 PUFA’lerin daha 6nce bildirilmis olan kardiyak koruyucu

etkilerini izah edebilir .

Study name Statistics for each study SMD and 95% C

Meyer tal (2007/2)low dose; 6months] 0221 0762 1204 0680

Favours placebo ~ Favours 3 Meyer et al. (2007 (high dose; 6 months] 0231 0709 1290 (569
0480 0242 0717 0000

Fin 9 Fatee ot ehrivinn the sffarte af n n nilles wave valnsite SMN elandar maan diffarsnea

-100 050 000

:
-

050

Favours placebo ~ Favours n-3

Relative

it

D T el Ll o D O T Gl

—

58
56h

Pase MP, et al. British Journal of Nutrition (2011), 106, 974-9%

, Forest plot showing the effects of n-3 on capactive and systemic arterial complance. SMD, standard mean difference.



OMEGA-3 Kullanimi (I1)

v' Omega-3 yag asitlerinin TG dusturmek icin tavsiye edilen dozlari
2-4 g/gin civaridir.

v Calismalar TG duizeylerinin doza bagl olarak %45’e kadar
azalabildigini gostermektedir.

v Yiksek TG (>500 mg/dl) 60 olanlarda veya ASKVH riski ile birlikte
TG =200-500 mg/dl olan bireylerde non-HDL-K diizeylerinde
anlamli disme saptanabildigini gostermistir.

v" ASKVH tanisi olan bireylerin ginde 1g kadar EPA veya DHA almasi
Onerilmektedir.

1. Ballantyne CM, et al. (ANCHOR Study) American Journal of Cardiology. 2012;110(7):984-992.
2. Bays HE, et al. (MARINE Trial). American Journal of Cardiology. 2011;108(5):682-690.
3. Kris-Etherton PM, et al. Circulation. 2002;106(21):2747-2757



OMEGA-3 — KV Yararllik

v’ Bir metaanalizde, omega-3 tedavisi altindaki 60 binden fazla olguda
ASKVH iliskili olay ve 6lumlerde anlamli bir yarar saptanmamistir.

(Omega 3 Fatty Acids and Cardiovascular Outcomes: Systematic Review and Meta-Analysis).

v’ Japonya’da hiperkolesterolemili hastalarda yapilan
JELIS calismasinda (statin plus 1800mg EPA vs. yalniz statin)
EPA kullananalarda major koroner olaylarda %19’luk bir azalma
bildirilmistir.

1. Kotwal S, et al Circulation: Cardiovascular Quality and Outcomes. 2012;5(6):808-818.
2. Yokoyama M, et al. The Lancet. 2007;369(9567):1090-1098.
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A First Serious Vascular Event

100+ 15+
90 Rate ratio, 0.97 (95% Cl, 0.87-1.08)
P=0.55 Placebo
- 80 104
= 704 Fatty acids
=
2 60+
Lol 5_
= 50—
2
w404
=
= 304 0 | | ! | | | | | |
S 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
204
10 ———
0 1 | ! | | I | | !
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Years of Follow-up
No. at Risk
Placebo 7740 7627 7503 7377 7222 7047 5792 3934 2224 14238
Fatty acids 7740 7646 7519 7369 7218 7050 5804 3927 2198 1430
Cumulative benefit per 1000 32 2+2 0+3 0+3 0+4 1+4 3+5 4+6 3£7

patients in fatty acid group




B First Serious Vascular Event, According to Year of Follow-up
Fatty Acids Placebo

Year Value

<3
Jto<S
5to<7
=7
All
Test for

0.55

Fatty Acids Better  Placebo Better




Type of P Value

Nonfatal
MNonfatal
Transient
Vascular
Serious v 0.55
Any revas

Serious v

= L

Fatty Acids Better  Placebo Better




Effect of lons-term amegsa R nolviingatiirated fattv acid csunnlementation with

or with adults

withy  GOklu kime mudahale etkinliklerive .~

Omega 3 polyunsature fatty asit,
3-vil ¢ birlikte veya ayri ayri uygulandiginda,
bellek yakinmasi yaslilarda

1-¢
-0 kognitif fonksiyonda anlamli bir degisiklik

syon

gostermemistir.

Andrieu S, et al. Lancet Neurol 2017 May;16(5):377-389.




OMEGA-3 Kullaniminda Dikkat Edilmesi Gereken Onemli Noktalar (1)

v Urlintin etiketinde EPA ve DHA orani mutlaka belirtilmis olmali.

v" Omega-3 takviyelerinin icindeki EPA’nin DHA’ya orani farklilik
gosterir. Bu oran genellikle 2/3tir.

(500 mg’lik bir kapstilde 300 mg EPA icin 200 mg DHA bulunuyor anlamina gelir.)

v' Omega-3’den en yiksek yarari elde etmek icin Omega 6 icermeyen
destekler tercih edilmelidir.



OMEGA-3 Kullaniminda Dikkat Edilmesi Gereken Onemli Noktalar (I1)

v' Omega-3 yaglari hava ile temasta okside olursa yapisi bozulur. Bu
yuzden bu yaglarin icine konulan kapsullerin hava sizdirmazlik
Ozelliginin olmasi gerekir.

v Civa, kursun ve diger agir metalleri icermedigine iliskin IFOS
sertifikasi olmasi sahip olmasi dnemlidir.

v Kullanilacak Omega-3 desteginin civa, kursun ve diger agir
metalleri icermediginden emin olmak icin Grinun

“The International Fish Oil Standards Program — IFOS”
(Uluslararasi Balik Yagi Standartlari’na) uygun olup olmadigina
bakilmasi gerekir.



SONUC

. Toplumun buyuk bir cogunlugu hastaliklardan korunmak icin gayret
sarfediyor ve multivitamin destegi kullaniyorsa, arastirmalardan
celiskili sonuclar elde ediliyorsa,

fayda profili, riskleri ve guvenlik dozlarinin belirlenmesi i¢in

daha cok klinik arastirmalar (RCT) yapilmasi gerekmektedir.



TESEKKUR EDERIM.
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