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Yaşlılarda Statin Kullanımının Primer ve Sekonder 
Korumadaki Önemi ve Yaşlılar Üzerindeki Sistemik Etkileri

ABSTRACTÖZET
Objective: Aim of thisreview is to summarizestudiesaboutefficiency 
of statins on primaryandsecondarypreventionandtheireffects on 
systems other than cardiovascularsystem.

Material and Methods: Searching studies by typing keywords 
“statinusing on elderly”, “statin, elderly” and “statins and drug 
interactions” on “Clinical Key”, “PubMed” and “Google Scholar” 
databases in Internet. Related case-control studies, cohort studies, 
metaanalysis, randomized controlled studies and clinical researchs 
included this review and reviews that published recently excluded 
from this review.

Results: According to evaluated articles, statins decrease major 
cardiovascular event incidence, they have positive effects on 
inflamation, theydecrease bone fracture risk, decreasemortality of 
people who have diagnosis of bacterial infection. However statins 
cause to delirium in preoperative period.

Conclusion: As a resulttoomany studies supportthat statins have 
positive effects on cardiovascular system. But we need more 
comprehensive studies to support statins’ effects on the other 
systems.In the future worlds population become elderand dementia, 
cardiovascular diseases, osteoporosis become more important health 
problems.More further researches must be performed to investigate 
the effects, costeffective nessandadvers eeffects of statinson theese 
diseases.

Keywords: Statins, elderly, cardiovasculer, dementia, osteoporosis.

Amaç: Bu derlemenin amacı statinlerinterapötik ve koruyucu etkinli-
ğini inceleyen çalışmaları ve bunlarla birlikte kardiyovasküler sistem 
dışındaki etkilerini değerlendiren çalışmaları incelemektir.

Materyal ve Metod: İnternetteki“Clinical Key”, “PubMed” ve “Google 
Scholar” veritabanlarında “yaşlılarda statin kullanımı”, “statin, yaşlılık”, 
“statinler ve ilaç etkileşimi” anahtar sözcükleri yazılarak konuyla ilgi-
liolgu-kontrol çalışmaları, kohort çalışmaları, metaanalizler, randomize 
kontrolü çalışmalarve klinik araştırmalar derlemeye dahil edilirken, bu 
konuda daha önce yapılmış olan derlemeler dahil edilmedi.

Bulgular: İncelenen çalışmalarda statinlerin majör kardiyovasküler 
olayların gelişimini azalttığı, inflamasyon üzerine olumlu etkileri ol-
duğu, statinlerinfraktür riskinde azalmaya neden oldukları, bakteriyel 
enfeksiyon tanısı almış hastalarda mortalitede azalmaya yol açtıkları 
buna karşın postoperatif dönemde deliryuma neden olabildikleri be-
lirtilmiştir.

Tartışma: Sonuç olarak statinlerinkardiyovasküler sistem üzerine 
olumlu etkileri birçok çalışma tarafından desteklenmekle birlikte diğer 
sistemler üzerindeki etkilerini destekleyecek daha kapsamlı ve daha 
fazla sayıda çalışmaya gereksinim vardır. Gelecekte Dünya nüfusu 
yaşlanacaktır ve demans, kardiyovasküler hastalıklar, osteoporoz daha 
da önemli sağlık sorunları haline gelecektir. Statinlerin bu hastalıklar 
üzerine etkilerini, yan etkilerini ve maliyet etkinliklerini inceleyen 
daha fazla araştırma yapılmalıdır.

Anahtar kelimeler: Statinler, yaşlılık, kardiyovasküler, demans, os-
teoporoz.
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Amaç: 3-hidroksi-3- metil glutarilkoenzim A 
(HMG-CoA) redüktaz inhibitörleri yani statinler, ka-
raciğerde kolesterol sentezinin hız kısıtlayıcı enzimi 
olan HMG- CoAredüktazıinhibe ederek kolesterol sen-
tezini azaltıcı etki gösterirler. Statinler ayrıca, plazma-
dan LDL klerensiniartırırlar ve karaciğerde VLDL’den 
LDL üretimini azaltırlar.1 Bu etkileri nedeniyle statin-
lerkoroner arter hastalığının tedavisinde, akut koroner 
sendromların ve iskemik inmenin tedavisinde etkinliği 
kanıtlanmış ilaçlar olup yine bu hastalıklardan primer 
ve sekonder korunmada etkinliği kanıtlanmış ajanlar-
dır.2,3Ayrıca statinlerindemans, osteoporoz veinflamas-
yon üzerine de olumlu etkileri olduğu bildirilmektedir. 
Bu derlemenin amacı yaşlı hastalar üzerinde statinle-
rinkardiyovasküler sistem hastalıkları üzerine terapötik 
ve koruyucu etkinliğini inceleyen çalışmaları ve bun-
larla birlikte kardiyovasküler sistem dışındaki sistem-
ler üzerine etkilerini değerlendiren çalışmaları gözden 
geçirmektir.

Materyal ve Metod: İnternette yer alan “Clinical-
Key”,“Pubmed” ve “Google Scholar”akademik veri-
tabanlarında “yaşlılarda statin kullanımı”,” statin, yaş-
lılık”, “statinler ve ilaç etkileşimi”anahtar sözcükleri 
Türkçe ve İngilizce olarak yazılarak konuyla ilgili 
makalelerin özetleri incelendi. Tarama yapılan tarih 
aralığında konuyla ilgili yayınlanmış makale sayı-
sı konusunda veri toplanmadı. Derlemeye dahil edi-
len çalışmalar 1999- 2014 yılları arasında yayınlan-
mıştı.Özetleri incelenen makalelerden olgu-kontrol 
çalışmaları, kohort çalışmaları, metaanalizler, randomi-
ze kontrolü çalışmalarve klinik araştırmalar derlemeye 
dahil edilirken, bu konuda daha önce yapılmış olan der-
lemeler dahil edilmedi. Yaşlılarda statin kullanımının 
etkileri konusunda yapılmış olan ve derlemeye dahil 

edilen çalışmalar okunarak sonuçları derlenmiştir. 
Bulgular: Bir statin olan rosuvastatinininflamas-

yon ve kardiyovasküler hastalıklardan primer korunma 
üzerindeki etkilerini araştıran, 60 yaş ve üzeri kadınla-
rın ve 50 yaş ve üzeri erkeklerin dahil edildiği JUPİ-
TER çalışmasında statinlerin yüksek duyarlı C- Reaktif 
protein (hsCRP) düzeyi yüksek olan buna karşın hiper-
lipidemisi bulunmayan olgularda majör kardiyovas-
küler olayların gelişimini azalttığı görülmüştür.4 Yine 
JUPİTER çalışmasına göre ağır enfeksiyonların yöne-
timinde statin kullanımının rutin olarak önerilebilmesi 
için daha geniş çalışmalara gereksinim olduğu belir-
tilmektedir.4 Kardiyovasküler hastalık öyküsü olan ya 
da bu açıdan riskli olan 70-82 yaşları arasındaki 5804 
kişi arasında yapılan ve hastaların prospektif olarak or-
talama 3,2 yıl süreyle pravastatin tedavisi ile plasebo 
kontrollü olarak takip edildiği PROSPER çalışmasında 
yüksek riskli yaşlı hastalarda statin kullanımının koro-
ner kalp hastalığını azalttığı belirtilmiştir. Fakat statin 
kullanımı ile inme sıklığında azalma saptanmamıştır. 
Ancak takip süresinin kısa olmasının ve bu süre içeri-
sinde inme geçiren hasta sayısının azlığının statin teda-
visinin inme üzerine etkisinin gösterilmesini sınırladığı 
belirtilmiştir.5 Kanada’ da 1,4 milyon yaşlı hastanın ve-
rileri taranılarak seçilen 66 yaş ve üzerindeki 396.077 
kişi üzerinde yapılan bir çalışmada ise yüksek riskli 
yaşlı hastalarda statin kullanımının bazal kardiyovas-
küler riski ve bu nedenle gerçekleşen ölümleri prog-
resif olarak azalttığı gözlenmiştir. Ancak statin tedavi-
sinin yararlılığının bazal riske bağlı olduğu ve yüksek 
kardiyovasküler riske sahip olan hastaların da dahil ol-
duğu hasta gruplarında statin kullanımının maksimum 
yararlarının gösterilemeyeceği vurgulanmıştır.6

Yaşları 48-75 arası olan olgularda yapılmış çalış-
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maları kapsayan bir meta-analizde statin kullanımının 
bakteriyel enfeksiyon tanısı alan hastalarda azalmış 
mortalite ile ilişkili olduğu bildirilmiş olup statin kul-
lanımının sepsis ve pnömoniyi önlemedeki potansiyel 
profilaktik yararının dışlanamayacağı belirtilmiştir. 
Buna karşın statinlerin bu yaş grubunda postoperatifen-
feksiyonları önlediğine dair bu çalışmada elde edilen 
kanıtlar zayıftır.7 

Statinler ile postoperatifdeliryum arasındaki ilişki-
yi araştıran bir kohort çalışmasında 65 yaş ve üzerinde 
olan 284.158 kişi statin ve diğer kardiyovasküler sis-
temi etkileyen ilaç kullanımı ilepostoperatifdeliryum 
riski arasında ilişki bulunup bulunmadığı açısından in-
celenmiştir. Buna göre statin kullanımı ile artmış pos-
toperatifdeliryum riski arasında ilişki bulunmuştur ve 
cerrahi girişim yapılacak hastalarda statinlerin bir süre 
kesilmesinin gerekebileceği belirtilmiştir. Aynı etki di-
ğer lipit düşürücü ajanlarda saptanmamıştır.8 

Statin kullanımı ve demans ilişkisini de inceleyen 
çok sayıda çalışma yapılmıştır. Cramer ve arkadaşla-
rı toplum tabanlı kohort çalışmalarına 1789 Meksika 
kökenli Amerikalı dahil olmuştur. Her 12-15 ayda bir, 
tüm katılımcılar kognitif ve klinik açıdan değerlendi-
rilmiştir. Çalışma sonucunda 1674 olguda demans ge-
lişmeyip bunlardan 452’sinin (%27) çalışmanın çeşit-
li dönemlerinde statin kullanan hastalardan meydana 
geldiği ve 5 yıllık takip sonunda statin kullanan olgu-
larda demans/ kognitif bozukluk gelişme olasılığının 
daha düşük olduğu görülmüştür.9 Jick ve ark. ise 284 
demanslı olgu grubu ve 1080 kontrol grubu üzerinde 
statinlerindemans üzerine etkilerini inceleyen bir çalış-
ma yapmışlardır. Bu çalışmadaki katılımcıların tümü 
50 yaş ve üzerindedir. Kontrol grubunun %13’ü hiper-
lipidemi tedavisi almamakta, %11’i statin kullanmakta, 

%7’si diğer lipid düşürücü tedavileri kullanmakta ve 
%69’unda isehiperlipidemi bulunmamakta ya da lipid 
düşürücü tedavi almamakta olduğu saptanmıştır. Bu 
çalışmada statin kullanan 50 yaş ve üstü hastalarda, hi-
perlipidemi tedavisi yapılmasından ya da yapılmama-
sından ve statin dışındaki diğer lipid düşürücü ilaçları 
kullanıp kullanmamalarından bağımsız olarak demans 
gelişimi riski daha düşük olarak tespit edilmiştir.10

Statinlerin osteoporoz ve kemik kırıkları üzerine 
etkilerinin incelendiği çalışmalarda ise statin kullanı-
mının kemiklerde fraktür riskini azalttığına yönelik 
bulgulara ulaşılmıştır. Statinler ve fraktür riskini değer-
lendiren bir çalışmada statin kullanımının osteoporotik 
kalça kırığından koruyucu etkisi olduğu bildirilmiştir. 
Ancak çalışmanın plasebo kontrollü olmamasından 
dolayı bu etkinin kanıtlanabilmesi için plasebo kont-
rollü çalışmaların yapılması gerektiği belirtilmiştir.11 

Tjeerd ve arkadaşları İngiltere’de Genel Pratisyenlik 
Araştırma Veritabanını tarayarak yaptıkları olgu kont-
rol çalışmasına 50 yaş ve üzerindeki vertebra, kalvi-
kula, humerus, radius/ulna, kalça, ayak bileği ve ayak 
kırığı olan hastalar ile tıbbi öykülerinde son bir yıl 
içinde tıbbi öykülerinde herhangi bir fraktür öyküsü 
olmayan hastaları dahil etmişlerdir. Bu popülasyon 
tabanlı olgu- kontrol grubunda statin kullanımının ke-
mik fraktürü riskinde azalmayla ilişkili olmadığı tespit 
edilmiştir. Aynı şekilde uzun süredir ya da yüksek doz 
statin kullanan hastalarda da fraktür riskinde azalma 
tespit edilememiştir.12 Buna karşın Chan ve ark. 60 yaş 
ve üzerindeki kadınlar üzerinde yaptıkları araştırma-
da statinlerin kadınlarda patolojik olmayan kırıklara 
karşı koruyucu etkileri olduğunu öne süren hipotezi 
destekleyen bulgulara ulaşmışlardır.13 Uzzan ve ark. 
statinlerin kemik mineral dansitesi üzerine etkilerini 
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inceleyen çalışmaların meta-analizini yapmışlardır ve 
statinlerin, kalçadaki kemik mineral yoğunluğu üzeri-
ne olumlu etkileri olduğunu belirtmişlerdir.14 Yine Ri-
chard ve ark. ise yaptıkları çalışmaya toplam 91052 
kişiyi dahil etmişlerdir. Çalışmaya dahil edilenlerden 
28063’ü statin kullanmaktayken 2195’i statindışında-
ki lipid düşürücü tedavilerden kullanmaktaymış. Lipid 
düşürücü kullanmayan grupla karşılaştırıldığında statin 
kullananlarda fraktür riski %36 oranında daha düşük 
olaraktespit edilmiştir. Aynı şekilde statin dışı lipid 
düşürücü tedavi alanlarla karşılaştırıldığında statin kul-
lananlarda fraktür riski %32 daha düşük olarak bulun-
muştur.15 

Statin kullanımı ile katarakt riski arasındaki ilişkiyi 
inceleyen çalışmalarda çelişkili sonuçlara ulaşılmıştır. 
Ekim 1997- Eylül 2012 tarihleri arasında farmakoviji-
lans çalışması yapılarak FDA Yan Etki Raporlama Sis-
temine girilen ilaç yan etki raporları taranarak yapılan 
bir çalışmada lipid düşürücü tedavi kullanımı nedeniyle 
gelişen 1195 katarakt vakası ve 99 katarakt operasyonu 
saptanmış olup bu vakaların sırasıyla %94 ve %95’inin 
statin kullanımına bağlı olarak geliştiği bildirilmiştir.
Katarakt gelişimine en sık neden olan lipid düşürücü 
ajanın ise lovastatin olduğu ve katarakt cerrahisi uygu-
lanan 99 olguda ise kataraktın en sık nedeninin atorvas-
tatin olduğu belirtilmiştir. Ayrıca katarakt gelişimi ile 
en güçlü ilişki gösteren lipid düşürücü ajan lovastatin 
olup bunu pravastatin ve atorvastatin takip etmiştir.16 
Buna karşın yaş ortalaması 64±12olan ve ortalama ola-
rak 13±9 yıldır diyabetli olan hasta üzerinde yapılan bir 
çapraz-kesitsel bir olgu-kontrol çalışmasında katarakt-
lı grupla kataraktı olmayan grup arasında statin, fibrat 
ve/veya ezetimib kullanımı açısından anlamlı bir fark 
olmadığı, statin kullananlarla kullanmayanlar karşılaş-

tırıldığında statin kullananlarda katarakt prevalansının 
daha yüksek olmadığı gösterilmiştir ve kataraktın sta-
tinlerle ilişkisi olmadığı belirtilmiştir.17

Statinlerin en korkulan yan etkisi rabdomiyolizdir. 
Makrolidlerinstatinler ile birlikte kullanıldıklarında, 
makrolidlerin gerçekleştirdiği sitokrom p450 inhibis-
yonu nedeniylerabdomiyolize neden olabileceklerini 
gösteren çalışmalar da mevcuttur. 65 yaş üzerinde olup 
devamlı statinkullananan ve klaritromisin veya eritro-
misin reçete edilmiş olan hastalarla azitromisin reçete 
edilmiş hastaların karşılaştırıldığı ve primer sonlanım 
noktası antibiyotik başlandıktan sonraki bir ay içerisin-
de rabdomiyoliz gelişimi olan bir çalışmada eritromisin 
veya klaritromisin kullanımı rabdomiyoliz nedeniyle 
hastaneye yatırılma riskinde, akut böbrek yetmezli-
ği riskinde ve genel yan etki riskinde artmayla ilişkili 
olarak bulunmuştur.18 Başka bir çalışmada ise statinler 
ile eş zamanlı olarak makrolid kullanan 228 hastadan 
153’ünde makrolidler ile statinler arasında ilaç etkile-
şimi açısından yüksek risk meydana gelmiştir. Simvas-
tatin ve atorvastatin ile birlikte makrolid kullanımı, flu-
vastatin ve pravastatin ile birlikte makrolid kullanımına 
göre daha riskli bulunmuştur.19

Tartışma: İlk statinler olan mevastatin ve lovas-
tatin 1976 yılında üretilmeye başlanmıştır.20,21 Lipid 
düşürücü ve özellikle LDL düşürücü etkinlikleriyle 
uzun süredir kullanımda olan statinler üzerine günümü-
ze kadar çok sayıda araştırma yapılmıştır. Bu araştırma-
lardan bir kısmı statinlerinlipid düşürücü etkinliklerine, 
kardiyovasküler olaylardan koruyucu etkilerine odak-
lanmışken bir kısmı da statinlerinkardiyovasküler sis-
tem dışındaki etkilerine odaklanmıştır. Bu çalışmaların 
çoğu da yaşlılarda statin kullanımını incelemektedir. 

Öncelikle statinlerinkardiyovasküler etkilerine de-
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ğinen çalışmalara göz atıldığında rosuvastatinininfla-
matuar olaylar ve kardiyovasküler olaylar üzerine etki-
sini inceleyen JUPİTER çalışmasında hiperlipidemisi 
olmayan fakat hsCRP düzeyi yüksek olan olgularda 
rosuvastatininmajor kardiyak olayları azalttığı gösteril-
miştir.4 Aterosklerozinflamatuar bir süreç olarak kabul 
edilmekte olup akut koroner olayların tanısında hsC-
RP’nin değerini gösteren çalışmalar giderek artmakta-
dır. Bu sonuca göre statinlerinaterosklerozuninflamas-
yon boyutu üzerinde de etkileri olduğu düşünülebilir. 

Statinlerinkardiyovasküler olaylara yönelik primer 
ve sekonder korunmada etkinlikleri çok sayıda ve ge-
niş kapsamlı randomize kontrollü çalışma ile destek-
lenmektedir. Bununla birliktestatinlerininflamatuar 
süreçler üzerine olan etkileri üzerine daha fazla sayıda 
ve geniş kapsamlı çalışmaya gereksinim vardır.Statin-
lerin bakteriyel pnömoni ve sepsistemortaliteyi azaltıcı 
etkileri olduğunu savunan çalışmada ise statinlerinpro-
filaktik yararının dışlanamayacağı belirtilmektedir.7 
Ancak statinlerin yaşlılarda bakteriyel sepsis ya da 
pnömoniprofilaksisi amacıyla kullanılabilmeleri için 
yeterli sayıda çalışma bulunmamaktadır.

 Statinlerindemans sıklığını azalttıkları ve kognitif 
fonksiyonlardaki bozulmayı yavaşlattığı birçok çalış-
mada belirtilmektedir.9,10 Yaşlı popülasyondavasküler-
demans sıklıkla görülmekte olup statinlerin bu etkinli-
ği kardiyovasküler sistem üzerine olan etkileriyle ilişki 
gösterebilir.

Statinlerin kemik mineral dansitesi üzerine olumlu 
etkiler çok sayıda çalışma tarafından desteklenmiş olup 

statinlerin özellikle kalça kırığından koruyucu etkinlik-
leri olduğu belirtilmektedir.11-15

60 yaş ve üzerindeki kişilerin Dünya nüfusuna oranı 
2007 yılında %11iken bu oranın 2050 yılında %22’ye 
yükselmesi beklenmektedir. Bununla birlikte 2000 yı-
lında Dünya nüfusunun %10’u 60 yaşın üzerindeyken 
2050 yılında bu oranın %20 olacağı tahmin edilmek-
tedir. 2000 yılında Dünya’da 61 milyon kişi 80 yaş ve 
üzerinde, 8 milyon kişi 90 ve üzeri yaşta ve 180 bin 
kişi de 100 yaşını aşmış durumda olduğu belirtilmek-
tedir. 2050 yılında Dünya nüfusunun günümüze göre 
yaşlanmasına paralel olarak Dünya’da 314 milyon kişi 
80 yaş ve üzerinde, 61 milyon 90 ve üzeri yaşta, 3.2 
milyon kişi de 100 yaşını aşmış olacaktır.22 Bu verile-
re dayanarak yaşlı popülasyonda sık görülen kardiyo-
vasküler hastalıkların, demansın, osteoporoz ve buna 
bağlı kemik fraktürlerinin gelecekte daha sık karşımıza 
çıkacağı da öngörülebilir. Bu nedenle yaşlılarda statin 
kullanımının etkilerini değerlendiren ve özellikle 60 
yaş ve üzerindeki olguların dahil edileceği çalışmalara 
daha fazla gereksinim vardır. Dünya nüfusunun yaşlan-
masıyla birlikte önem kazanan kardiyovasküler sistem 
dışındaki hastalıklarda etkinliğini araştıran daha fazla 
sayıda çalışmaya gereksinim olmakla birlikte gelecek-
te statinler bakteriyel sepsis/ pnömoniprofilaksisinde, 
osteoporozda, demans ve kognitif fonksiyon kaybının 
önlenmesinde endike olabilir. Ancak bu durumlarda 
statinin etkinliğinin kanıtlanması olası olsa da yan etki 
ve maliyet etkinliği açısından da statinler üzerine daha 
fazla çalışma yapılması gereklidir.
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