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LP(a)'y1 Kontrol Etmenin Bir Diger Nedeni: Bobrekleri
de Korumak
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cardiology 'de Liam Davenport tarafindan yazilan makaleden (Another Reason to Control Lp(a): To Protect the
Kidneys Too) derlenmistir.

100.000'den fazla kisi Uzerinde yapilan iki bolumlu bir calismada, Kanda yuksek
lipoprotein(a) [Lp(a)] seviyelerinin kronik bobrek hastaligi riskini dnemli élgide
artirdigi baglantiyi inceleyen arastirmacilar tarafindan bildirildi.

Lp(a)'nin miyokard enfarktisu, aort kapak darhg, periferik arter hastaligi ve iskemik inme
gibi kardiyovaskdler rahatsizliklara neden olabilecegini gosteren genetik kanitlar zaten
mevcuttur.

Avrupa Ateroskleroz Dernegi'nin (EAS) 2024 Kongresi'nde sunum yapan arastirmacilar,
bunlara simdi yiiksek Lp(a)'dan zarar gérebilecek organlarin listesine bobrekleri de ekliyor.

Lipoprotein (a) icin henlz etkin bir tedavi olmadigindan, bulunana kadar bébrek
hastaligi olanlarin ayni zamanda yuUksek Lp (a) seviyelerine sahip olmalari
durumunda, bunlar diger risk faktorlerinin azaltiimasindan c¢ok faydasini gorebilirler.

® Kopenhag Genel Niifus Calismasi'ndan toplanan veriler kullanilarak, calisma tahmini
glomerdiler filtrasyon hizi (eGFR), plazma Lp(a) seviyeleri ve LPA genotiplemesi dahil
olmak lizere bir dizi teste tabi tutulan 108.439 kisiyi iceriyordu.

- Daha sonra hastalar sonuglari incelemek icin bir dizi ulusal kayit defterine
baglandi. Arastirmacilar iki ayri analiz ylrittiler: 70.040 kiside Lp (a) dizeylerine
iliskin gbzlemsel bir ¢alisma ve 106.624 kiside LPA kringle IV-tip 2 alan tekrarlarina
iliskin Mendelyen randomizasyon (Mendelian randomization study of LPA kringle
IV—type 2 domain repeats) galismasi. Bu tekrarlarin sayisi, medyan Lp(a) plazma
dizeyleriyle ters orantilidir.

- Gozlemsel calisma, eGFR'nin artan medyan plazma Lp(a) diizeyleriyle azaldigini
gosterdi;

- Mendelyen randomizasyon calismasi, eGFR'nin KIV-2 tekrar sayilarinin
dismesiyle azaldigini gosterdi.

- Gahsmanin her iki bélimiinde de plazma Lp(a) diizeylerinde her 50 mg/dL'lik
artisin kronik bobrek hastaligi riskini en az %25 oraninda artirdigi bulundu.

Lp (a) ve Kronik Bobrek Hastaligi



Bobrek hastaligi olan hastalarda daha 6nce yiiksek plazma Lp(a) seviyeleri tespit edildiginde,
yluksek seviyelere muhtemelen bdbrek hastaliginin neden oldugu varsayildi. Ancak bunun
tam tersinin s6z konusu oldugu ve Lp(a) dizeylerinin genetik olarak belirlendigi ve plazma
Lp(a) diizeylerinin artmasinin kronik bobrek hastaligi riskinin artmasiyla nedensel olarak
iliskili olabilecegi 6ne surildi. Mendelyen randomizasyon, nedenselligin gikarilmasini
saglayan bir teknik olmasina ragmen, gercekte muhtemelen iliskinin oldugundan biraz daha
karmasik oldugu ve Lp(a) ile kronik bobrek hastaligi arasinda muhtemelen ¢ift yonli bir
iliskinin varhigindan bahsedilebilir.

Lp(a) seviyelerinin tek basina artmasi kronik bébrek hastahgini tetiklemek igin yeterli degildir.
Muhtemelen sonra kisir dongiliye neden olan baska bir olaya daha ihtiyag vardir.

- Lp (a)'nin kronik bobrek hastaligiyla iliskisini agikliga kavusturan mekanizma heniiz
bilinmiyor, ancak lipoproteinin distk yogunluklu lipoprotein kolesterolden
ayrildiktan sonra yeniden emildiginde bobrek tubuluslarina zarar verebilecegi
aciklandu.

Bir sonraki adim, buna en yatkin olan kisileri belirlemek ve hangi tedavinin yardimci
olabilecegini bulmak olacak. Lp(a)'nin tamamen yok edildigi (completely obliterated) gen
susturulmasinin (gene silencing) bébrek fonksiyonunda diizelmeye yol agacagini 6ne
surdldu



