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OZET
Metabolik Sendromlu Hastalarda Aterojenik Plazma Indeksi ve Nabiz

Dalga Hizimin (Pulse Wave Velocity) Arteriyel Sertlik ile [liskisinin

Degerlendirilmesi
Dr. Hiisniye Betiil INCI DURU, Uzmanhk Tezi, Konya, 2023

Amag: Metabolik sendrom (MetS), insiilin direnciyle baslayan abdominal
obezite, glukoz intoleransi veya tip 2 diyabet, dislipidemi, hipertansiyon ve koroner
arter hastaligt (KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi oliimciil bir
endokrinopatidir. Arteriyel sertlik yaslanma, ¢evresel ve genetik faktorler sonucunda
damarlarda olusan fonksiyonel ve yapisal degisiklikler olarak tanimlanir. Arteriyel
sertligin kardiyovaskiiler hastalik iligkili mortalitenin bagimsiz belirleyicisi oldugu
bilinmektedir. Kardiyovaskiiler hastalik risk kiimelenmesi olan metabolik sendromda
da arteriyel sertlik artig1 gozlenmektedir. Aterojenik plazma indeksi (API); aterojenik
ve anti-aterojenik faktorler arasindaki dengeyi kapsamli bir sekilde yansitir ve KAH
riskini tahmin etmede giglii bir belirtegtir. Calismamizda metabolik sendromlu
hastalarda; metabolik sendrom bilesenleri ile aterojenik plazma indeksi ve nabiz

dalga hizinin iligkisini incelemeyi amagladik.

Gere¢ ve yontem: Calismamiz icin Mart 2023 — Agustos 2023 tarihleri
arasinda Necmettin Erbakan Universitesi Hastanesi Endokrinoloji Poliklinigine
ayaktan bagvuran 18- 65 yas arasindaki bireylerden; daha 6nceden belirlenmis
calismaya dahil edilme kriterlerine uyan 55 olgu ve kontrol grubu i¢in; hasta grubuna
benzer yas ve cinsiyette viicut kiitle indeksi (VKI) 30’un altinda olan ve aym
poliklinige basvuran saglikli bireylerden 26 olgu secildi. Hasta ve kontrol grubu
nabiz dalga hizi (NDH), API ve biyokimyasal parametre sonucuna gore

degerlendirildi ve elde edilen verilerin istatistiksel analizi yapildi.

Bulgular: Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi
Endokrin ve Metabolizma Hastaliklar1 Klinigi’nde yapilan bu ¢aligmaya 55 hasta ve
26 saglikli birey dahil edildi. Hasta grubunun %50,9’u (n=28), kontrol grubunun
%55,0’1 (n=13) kadind1. Hastalarin yas ortalamasi 54,96+8,16 yil, kontrol grubunun
ise 51,31£10,72 yildi. Hasta grubunda kontrol grubuna gore sistolik kan basinci
(SKB), diastolik kan basinci (DKB), ox’rﬁ}ama arteriyel kan basinci (OAB), nabiz



basinci (NB) ve aortta Ol¢giilen sistolik kan basinci, merkezi nabiz basinci (CPP),
nabiz dalga hiz1 (NDH) ve aterojenik plazma indeksi (API) degerleri istatistiki olarak
daha yiiksek bulundu (p degerleri sirasiyla; p<0,001; p=0,036; p<0,001; p<0,001;
p<0,001; p=0,001; p<0,001; p<0,001).

API ile TyG indeksi arasinda pozitif yonlii iyi derecede anlamli korelasyon
tespit edildi. NDH diizeyi ile yas arasinda pozitif yonlii ¢ok iyi derecede; sistolik kan
basinci, aort sistolik kan basinci diizeyleri arasinda pozitif yonlii orta derecede;
ortalama arteriyel kan basinci, glikozillenmis hemoglobin (HbAlc) ve iire ile pozitif
yonde; total kolesterol diizeyi arasinda negatif yonlii diisiik-orta derecede; nabiz
basinci diizeyi arasinda iyi derecede pozitif yonde; glukoz arasinda pozitif yonli,

LDL ve GFR arasinda negatif yonlii diisiik anlaml1 korelasyon tespit edildi.

Sonu¢: Calismamizda, MetS bireylerde nabiz dalga hizinin arttigi ve
metabolik sendrom mevcudiyetinin arteriyel sertligin bagimsiz belirleyicisi oldugu
gosterilmistir. MetS bireylerde SKB, OAB, HbAlc, glukoz ve eGFR diizeyleri
arteriyel sertlik ile iligkili bulunmustur. Arteriyel sertligin bir gostergeleri olan API
ve NDH arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir. Ancak calismamizda hasta
sayist sinirlt olup daha genis hasta popiilasyonunun yer aldig1 ¢aligmalara ihtiyag

vardir.

Anahtar kelimeler: Metabolik sendrom, arteriyel sertlik, aterojenik plazma

indeksi



ABSTRACT

Evaluation of the Relationship Between Atherogenic Plasma Index and Pulse
Wave Velocity with Arterial Stiffness in Patients with Metabolic Syndrome

Dr. Hiisniye Betiil INCI DURU, Specialty Thesis, Konya, 2023

Objective: Metabolic syndrome (MetS) is a fatal endocrinopathy characterized by
the combination of systemic disorders such as insulin resistance, abdominal obesity,
glucose intolerance or type 2 diabetes, dyslipidemia, hypertension, and coronary
artery disease (CAD). Arterial stiffness is defined as functional and structural
changes in the arteries that occur as a result of aging, environmental, and genetic
factors. Arterial stiffness is known to be an independent determinant of
cardiovascular disease-related mortality. Metabolic syndrome, characterized by the
clustering of cardiovascular disease risk factors, is also associated with increased
arterial stiffness. Atherogenic Plasma Index (API) comprehensively reflects the
balance between atherogenic and anti-atherogenic factors and is a powerful marker
for predicting CAD risk. In our study, we aimed to investigate the relationship
between the components of metabolic syndrome and atherogenic plasma index and

pulse wave velocity in patients with metabolic syndrome.

Materials and Methods: For our study, 55 cases meeting the pre-defined inclusion
criteria and a control group of 26 individuals with a body mass index (BMI) below
30, similar in age and gender to the patient group, were selected from individuals
aged 18-65 who presented to the Endocrinology Outpatient Clinic of Necmettin
Erbakan University Hospital between March 2023 and August 2023. The patient and
control groups were evaluated based on pulse wave velocity (PWV), API, and
biochemical parameters, and the statistical analysis of the obtained data was

performed.

Results: This study, conducted at Necmettin Erbakan University Meram Faculty of
Medicine Hospital Endocrinology and Metabolism Diseases Clinic, included 55
patients and 26 healthy individuals. Of the patient group, 50.9% (n=28) were female,
while 55.0% (n=13) of the control group were female. The mean age of the patients
was 54.96+8.16 years, and that of the control group was 51.31+10.72 years. Systolic

blood pressure (SBP), diastolic blood pressure (DBP), mean arterial blood pressure
vi



(MAP), pulse pressure (PP), systolic blood pressure measured in the aorta, central
pulse pressure (CPP), pulse wave velocity (PWV), and atherogenic plasma index
(API) values were statistically higher in the patient group compared to the control
group (p values, respectively; p<0.001; p=0.036; p<0.001; p<0.001; p<0.001;
p=0.001; p<0.001; p<0.001).

A positive and significantly strong correlation was found between APl and TyG
index. PWV showed a significantly strong positive correlation with age, a
moderately positive correlation with systolic blood pressure and aortic systolic blood
pressure, a positive correlation with mean arterial blood pressure, glycated
hemoglobin (HbALc), and urea, a low to moderate negative correlation with total
cholesterol level, a significantly positive correlation with pulse pressure, a positive
correlation with glucose, and a low significant negative correlation with LDL and
GFR.

Conclusion: In our study, it was demonstrated that pulse wave velocity increases in
individuals with MetS, and the presence of metabolic syndrome is an independent
determinant of arterial stiffness. In MetS individuals, SBP, MAP, HbAlc, glucose,
and eGFR levels were found to be associated with arterial stiffness. No significant
correlation was found between APl and PWV, which are indicators of arterial
stiffness. However, our study has a limited number of participants, and further

studies with a larger patient population are needed.

Keywords: Metabolic syndrome, arterial stiffness, atherogenic plasma index
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1. GIRIS VE AMAC

Metabolik sendrom (MetS), insiilin direnciyle baslayan abdominal obezite, glukoz
intolerans1 veya diabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon ve koroner arter
hastaligt (KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi 6liimciil  bir
endokrinopatidir. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD), Metabolik
Sendrom Calisma Grubu diyabetes mellitus, bozulmus glukoz toleransi veya insiilin
direncinden biri ve hipertansiyon, dislipidemi veya abdominal obeziteden ikisinin

bulunmasi durumunu metabolik sendrom olarak tanimlamustir [1].

Insiilin direnci, eksojen veya endojen insiilinin, bir bireyde normal bir
popiilasyonda oldugu kadar glikoz alimin1 ve kullanimini artiramamasi olarak
tanimlanmaktadir. Insiilin direnci (IR); tip 2 diyabet, metabolik sendrom, dislipidemi ve
hipertansiyon dahil olmak {izere bir¢ok metabolik bozuklukta ana bulgudur. Homeostaz
modeli degerlendirmesi (HOMA), insiilin direncini in vivo olarak degerlendirmek i¢in
basit ve ucuz bir teknik olarak onerilmistir. Son yillarda, trigliserit glikoz (TyG) indeksi de
IR’yi 6l¢mek i¢in kullamilmistir ve TyG indeksi metabolik sendrom (MetS) ve

ateroskleroza gidisi tahmin etmede iyi bir belirtectir [2-4].

Arteriyel sertlik, damar kompliyansinin azalmasi olarak tanimlanabilir ve
yaslanmayla birlikte giderek artar. Arter sertligi kardiyovaskiiler hastalik riskinin bagimsiz
bir gostergesidir. Son zamanlarda, Avrupa Kardiyoloji Dernegi'nin arteriyel hipertansiyon
yonetim kilavuzlar, arter sertligini degerlendirmek i¢in altin standart yontem olarak nabiz
dalga hizin1 kabul etmis ve arteriyel sistem hasarini, vaskiiler adaptasyonu ve terapotik

etkinligi degerlendirmek igin bir arag olarak donermistir [5, 6].

Aterojenik plazma indeksi (API), trigliseritlerin molar konsantrasyonlarinin HDL-
kolesterol'e logaritmik olarak doniistiirilmiis bir oranidir. Aterojenik ve anti-aterojenik
faktorler arasindaki dengeyi kapsamli bir sekilde yansitabilen bu indeks KAH riskini
tahmin etmede giiglii bir belirtegtir [7].

Bu verilerden hareketle ¢alismamizda metabolik sendromlu hastalarda metabolik
sendrom bilesenleri ile aterojenik plazma indeksi ve nabiz dalga hizinin iligkisini

incelemeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER
2.1.Metabolik Sendrom
2.1.1 Metabolik Sendrom Nedir

Metabolik sendrom, insiilin direnciyle baslayan abdominal obezite, glukoz
intolerans1 veya diabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon ve koroner arter hastaligi
(KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi o6liimciil bir endokrinopatidir.
Metabolik sendrom ayrica insiilin direnci sendromu, sendrom X, polimetabolik sendrom,

oliimciil dortlii ve uygarlik sendromu gibi farkli terimlerle de tanimlanmaktadir [1].

2.1.2 Metabolik Sendrom Epidemiyolojisi

Gerek gelismis {iilkelerde gerekse gelismekte olan iilkelerde metabolik sendrom
siklig1 tilkeler arasinda biiyiik degiskenlik gostermektedir. Bu degiskenlik 6nemli oranda o
tilkedeki obezite ve abdominal obezite sikligina baglidir [8].

Metabolik sendrom tanimi ilk olarak Diinya Saglik Orgiitii tarafindan1998'de
yapildi. Daha sonra 2001'de Ulusal Kolesterol Egitim Programi Erigkin Tedavi Paneli III
(NCEP ATP IIl) metabolik sendromunu yeniden tanimladi. Daha yakin bir zamanda
Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (IDF), 2006'da metabolik sendrom i¢in en yeni tanimi
ekledi. Bu farkli tanimlar, ayn1 popiilasyonda metabolik sendrom prevalansinda farkliliga

yol agabilir [9].

Abact ve ark’nin 2018 yilinda sunduklart metabolik sendrom siklig1 verileri ile
ilgili meta-analiz raporuna gore ise Tirkiye’de eriskinlerde metabolik sendrom goriilme
sikligt ATP I kriterlerine gore %32,9 bulunmustur. IDF kriterlerine gore de metabolik
sendrom goriilme sikligr %43,3 olarak rapor edilmistir. Bu rakamlara gore iilkemizdeki
metabolik sendrom sikligi ¢ok yiiksektir ve yaklasik her ii¢ eriskinden birinde metabolik
sendrom vardir [10, 11].

Metabolik sendrom insiilin direnciyle yakindan ilgilidir.[8] 1988'de Reaven, IR
sadece Tip 2 DM etiyolojisinde degil, ayn1 zamanda KAH etiyolojisinde de yer alma
olasiligimi glindeme getirdi. Reaven, IR'nin siklikla bir dizi anormallikle birlikte ortaya
ciktigini belirtti ve bunlar1 X sendromu olarak tanimladi. Kardiyolojide 6nceden var olan X

sendromundan ayirt etmek i¢in Reaven sendromu X'e “metabolik” tanimini da
2



eklendi. Ozetle, metabolik sendrom X, eslik eden Tip 2 DM olmasa bile kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in bir risk faktoriidiir ve buna IR, hiperinsiilinemi, disglisemi, dislipidemi ve

hipertansiyon dahildir [12].

2.1.3 Metabolik Sendrom Etyolojisi

Metabolik sendromun tiim bilegsenlerinin etyopatogenezini agiklayabilecek tek bir
genetik, infeksiyoz ya da c¢evresel faktdr heniiz tanimlanamamistir. Ancak metabolik
sendromun etyolojisi li¢ kategoride incelenebilir: Obezite/ yag dokusu bozukluklari, insiilin
direnci ve bagimsiz faktorler (vaskiiler, hepatik ve immiinolojik kdkenli molekiiller gibi).
Poligenik yatkinlik s6z konusu olsa da, modern kent hayatinin getirdigi sedanter yasam ve
yiiksek kalorili beslenme, sendromun seyrini alevlendirmektedir. Postmenapozal donem,
sigara igme, diisiik gelir diizeyi, ylksek karbonhidrat diyeti, fiziksel inaktivite metabolik

sendrom sikligini arttiran diger nedenlerdir [13].
2.1.4 Metabolik Sendrom Tam Kriterleri

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) 1998 yilinda metabolik sendromu diyabet, bozulmus
aclik glukozu, bozulmus glukoz toleransi veya insiilin direncinin yaninda; hipertansiyon
(>140/90), hiperlipidemi (TG>150 mg/dl), diisiik HDL(erkekler igin <35 mg/dl ve kadinlar
icin <39 mg/dl), santral obezite(bel kalga orani: erkekler i¢in >0,90 ve kadinlar i¢in >0,85)
ve/veya BMI (>30 kg/m2) ve mikroalbiibiniiriden(iiriner albiimin atilim hiz1 >20 dk veya

alblimin: kreatinin oran1 >30 mg/g) en az ikisinin olmasi olarak tanimladi [14].

NCEP ATP Il bel gevresi (erkekler i¢cin >102 cm ve kadinlar i¢in >88
cm); hiperlipidemi (> 150 mg/dl); diisiik HDL (erkekler i¢in <40 mg/dl ve kadinlar i¢in
<50 mg/dl); hipertansiyon (> 130/85 mm Hg) ve aglik plazma glukozu (>110 mg/dl)’dan
ti¢ ve daha fazlasinin bulunmasini MetS grubu olarak siniflandirdi. [14] IDF ise farkli etnik
gruplara gore farkli esik degerlerin tariflendigi global bir kilavuz yaymlamistir. Bu
kilavuza gore santral obezite ve yiiksek trigliserid diizeyleri insiilin direncini
gostermektedir. Dolayisiyla metabolik sendrom tanisi koyabilmek i¢in abdominal obezite
mutlaka aranmali, ona ek olarak yiiksek trigliserit, diisitk HDL, yiiksek kan basinci, yiiksek

aclik glukozundan en az iki tanesi bulunmalidir [13].



Tiirkiye Endokrinoloji Metabolizma Dernegi (TEMD) insiilin direncini de
iceren 1999-DSO MetS tani kriterleri, insiilin direncini icermeyen fakat daha siki
metabolik esik degerler hedefleyen 2001-NCEP ATP III tani kriterleriyle yerel veriler
olmadigindan IDF 2005 kilavuzunda Avrupalilar i¢in 6nerilen degerlerle yeni bir kilavuz
olusturmustur [1].

Tablo 1. Metabolik Sendrom Tam Kriterleri

Asagidakilerden en az biri:

* Diabetes mellitus veya

* Bozulmus glukoz toleransi veya

+ Insiilin direnci ve

Asagidakilerden en az ikisi:

« Hipertansiyon (SKB >130, DKB >85 mmHg veya antihipertansif kullaniyor olmak)

* Dislipidemi (TG > 150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte < 40 mg/dl, kadinda < 50 mg/dl)
+ Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m2 veya bel gevresi: erkeklerde > 94 cm, kadinlarda >
80 cm)

2.1.5 Metabolik Sendrom Bilesenleri
2.1.5.1 Insiilin direnci

Insiilin, 1921 yilinda Toronto Universitesi'nde ¢alisan Frederick G. Banting ve
Charles H. Best tarafindan kesfedildi. Insiilin, 5808 Da molekiiler agirliga sahip 51
aminoasitten olusan, pankreastan proprotein olarak veya c-peptitin ayrildigi biyolojik
olarak aktif form halinde salgilanan peptit bir hormonudur. insiilin, yemekle alian glikoz
ve aminoasitlere cevap olarak pankreasin Langerhans adaciklarindaki B-hiicrelerinden
salgilanir. Insiilin, yag dokusu, karaciger ve iskelet kas1 gibi hedef dokulardaki reseptdriine
baglanir. Kan glukozunun kontroliine ek olarak, karaciger ve adipoz dokuyu uyarip
lipolizi, yani trigliseritlerin yag asitlerine pargalanmasini azaltip, lipit metabolizmasi

tizerinde de gii¢lii bir kontrol saglar [15].

Insiilin direnci, eksojen veya endojen insiilinin, bir bireyde normal bir
poplilasyonda oldugu kadar glikoz alimini ve kullanimin1 artiramamasi olarak
tanimlanmaktadir. Insiilin direnci gelisiminde; insiilin etki kaskatindaki bir veya birden
fazla proteinde genetik anormallik, fetal malniitrisyon, visseral yag dokuda artis gibi ¢esitli

mekanizmalar 6ne siiriillmistiir [4].




Insiilin direncini 6lgmek icin hiperinsiilinemik dglisemik klemp (HEC) testi altn
standartdir. Klinik pratikde HEC ile giiclii bir sekilde iliskili yontem olan Insiilin
Direncinin Homeostaz Modeli Degerlendirmesi (HOMA-IR) kullanilir. Ik olarak 1985
yilinda Matthews ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmistir. HOMA-IR, [aglik glukozu
(mmol/L) x aglik insiilini (umol/L)/22,5] ya da [a¢lik glukozu (mg/dL) x aglik insiilini
(umol/L)/405) olarak tanimlanir. Yapilan c¢aligsmalarda popiilasyonlarin yasi, cinsiyeti,
etnik kokeni ve metabolik kosullarina gore HOMA-IR degeri biiylik farklilik géstermistir.
Ornegin, HOMA-IR'nin 75. yiizdelik dilimi saglikli Koreliler igin 2,53, saglikli Iranlilar
icin 1,6, saglikli Isvecli erkekler igin 2,0 ve Fransiz erkekler igin 3,8'dir. Bu durum optimal
kesme noktasinin belirlenmesini zorlastirmaktadir. TEMD kilavuzunda HOMA degeri

2.7’nin tizeri degisik derecelerde insiilin direnci olarak kabul edilmistir [1, 16].

Insiilin direncinin hesaplanmasinda alternatif bir yontem de Trigliserit Glukoz
Indeksidir. Bu yontem, trigliseritler ve glikoz gibi daha kolay &lgiilebilen ve ulasilabilen
testleri igerir. TyG indeksi, MetS tahmin etmek igin iyi bir belirtectir ve insiilin
duyarliligint degerlendirmede HEC ve HOMA-IR ile korele oldugu gosterilmistir. Bu
nedenle, degisen glukoz toleransi ve viicut agirligr olan bireyler arasinda insiilin direncini

belirlemek i¢in yararli olabilir [16, 17].

Etnik farkliliklar ve belirleme yontemleri nedeniyle hem HOMA-IR hem de TyG
icin insiilin direnci kesme noktast net degildir. Salazar ve arkadaslarimin yaptigi bir
calismada TyGI>4,5 olan bireylerin HOMA-IR ortalamalar1 TyGI<4,5 olanlardan cinsiyet
ve yastan bagimsiz olarak yiiksek saptanmis. Bu nedenle insiilin direncini belirlemede

TyGlI i¢in kesme noktasini 4,5 olarak alinmasini 6nermektedir [18].

2.1.5.2 Diabetes mellitus
Diyabet, relatif ya da mutlak insiilin eksikligi ya da periferal dokularda insiilinin
etkisine kars1 gelisen ’insiilin direnci’ nedeniyle ortaya ¢ikan, karbonhidrat, yag ve protein

metabolizmasindaki bozukluklar ile seyreden metabolik bir hastalikdir [19, 20].

Diabetes mellitus yirmibirinci ylizyilin en énemli halk saglig1 sorunlarindan biridir.
IDF 2003 verileri, diinyada 122 milyon eriskin diyabet hastasinin yasadigimi ve 2025
yilinda diyabet hasta sayisinin 243 milyona ulasacagini tahmin edilmekteydi. Ancak

diyabetik hasta sayisi, beklenenden daha hizli artarak IDF tarafindan diizenli periyotlarla
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giincellenen Diyabet Atlasi’nin 10. baskisinda 2021 yil sonunda, diinya diyabet niifusunun
537 milyona eristigi goriildii. Daha da onemlisi, gerekli 6nlemler alinmazsa 2045 yilinda
diyabetik hasta popiilansyonunun 783 milyona ulasacag ongoriilmekte. Ulkemizde de
diyabet, hizla artmaktadir. Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrin
Hastaliklar Prevalans Calismasi (TURDEP-II)’nin verilerinde, yetiskin yas grubundaki
Tiirk toplumunda diyabet prevalansinin %13.7’ye eristigini gostermistir [21].

DM, baslica iki katagoriye ayrilir. Tip 1 DM’da insiilinin mutlak eksikligi soz
konusudur. Bu bireylerde, siklikla pankreas adaciklarinda meydana gelen otoimmiin
patolojik bir siire¢ s6z konusudur. Tip 2 DM daha sik goriilmekle birlikte nedeni, insiilin

etkisine kars1 direncin gelismesidir [20].

DM hastalarinda hiperglisemi nedeniyle; poliiiri, polidipsi, agiz kurulugu, kilo
kaybi, bazen polifaji, ayaklarda uyusma, karincalanma, ciltte kuruma, kasinti ve bulanik
gérme gibi semptomlar goriiliir. Hipergliseminin kontrol altina alinamamasi nedeniyle akut
ve kronik gesitli komplikasyonlar gelisir. Ozellikle gozler, bobrekler, sinirler, kalp ve kan
damarlar1 gibi farkli organlarin hasarina ve ilerleyen zamanda yetmezligine sebep olur.
Nonalkolik yagli karaciger hastaligi ve uyku apne sendromu gibi hastaliklarla da birliktelik
gostermektedir [19, 20].

DM’da taniya giderken glikozillenmis hemoglobin (HbAlc), 8 saat aglik sonrasi
Olgiilen aglik plazma glukozu (APG), 75 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT), rastgele
plazma glukozu (PG) tetkiklerden yararlanilir [19].

DM Tani Kriterleri

1. APG (en az 8 saat aglik gerekir.) APG>126 mg/dl ise Asikar DM, APG:100-
125 mg/dl ise Izole bozulmus aglik glukozu (BAG), APG<100 mg/dl ise
normal,

2. 75 g OGTT’de 2.st PG ; >200 mg/dl ise Asikar DM, 2.st PG<140 mg/dl ise
Izole bozulmus aglik glukozu (BAG) 2.st PG:140-199 mg/dl ise Izole
bozulmus. Glukoz tolerans1 (BGT)

3. HbAlc (6lglim teknigi olarak yiiksek performansl sivi kromatografisi (HPLC)
onerilmektedir.[22]) >%6.5 (>48 mmol/mol) Asikar DM, %5.7-6.4 (39-47
mmol/mol) yiiksek risk grubu.



4. Rastgele PG giiniin herhangi bir saatinde aclik tokluk fark etmeksizin Olgiilen
kan sekeridir. >200 mg/dl + Diyabet semptomlar1

Rastgele yapilan PG 6lglimiinde 200 mg/dl ve {izerinde gelmesi durumunda diyabet
semptomlar1 da eslik ediyorsa diabetes mellitus teshisi konulur. Fakat hastada belirgin
hiperglisemi semptomu yok ise tani i¢in tarama testlerinin iki farkli zamanda anormal
olarak sonuglanmasi gerekir. Tarama testlerinden biri normal deger digeri diyabet
kriterlerini karsilayacak sekilde sonuglanirsa anlamli ¢ikan deger tekrarlanir ve sonug
benzer ¢ikarsa hasta diyabet olarak kabul edilir. Bu tetkikler yardimiyla bozulmus aglik
glukozu (BAG), bozulmus glukoz toleransi (BGT) gibi glukoz metabolizmasinin diger
bozukluklarinin ortaya ¢ikmasi ve pre-diyabetik bireylerin belirlenmesi olasidir. Bazi
otorler, disglisemi olarak adlandirilan bu grubun asikar diyabet gibi takibini ve diyabete

gidisini engellemeye yonelik 6nlemler almay1 tesvik etmektedir [19].

2.1.5.3 Abdominal obezite

IDF’ na gore metabolik sendrom temel kriterlerinden biri abdominal obezitedir.
Obezite, 21. yilizyilin en 6nemli toplumsal salgini olup, siklig1 her gegen sene artmaktadir.
Avrupa ve Kuzey Amerika’da erken yasta Oliimiin sigaradan sonra ikinci temel risk
faktoriidiir. Ozellikle gelismis toplumlarda sedanter yasam ve yiiksek kalorili diyet
aligkanliklart nedeniyle, fazla kilo ve obezite sorunu c¢ocukluk c¢agindan itibaren
baslamakta ve ilerleyen yaslarda giderek artmaktadir. DSO verilerine bakildiginda 2008
yilina gore lilkemizde obezite siklif1 %27.8, kadinlarda %34.0 ve erkeklerde %?21.7’dir.
Avrupa Kardiyovaskiiler Hastalik Istatistikleri (ATLAS) arastirmasinda ise Tiirk kadin ve
erkekleri i¢in bildirilen oranlar sirastyla %35.8 ve %22.9’dur [23, 24].

Obezite alman kalori ve harcanan enerji arasindaki dengesizlikten kaynaklanir.
Besin fazlaligin1 tamponlamak i¢in yag doku genisler. Morfolojik olarak iki tip yag dokusu
vardir: beyaz ve kahverengi/bej yag dokusu. Beyaz yag dokusu, baskin olan tiptir ve diger
organlar i¢in enerji rezervuari gorevi goriir, ayn1 zamanda adipokin ve sitokinleri sistemik
olarak salgilayan endokrin bir organ olarak hizmet eder. Fazla gida alindiginda depolama,
gida alimi azaldiginda hayatta kalmak ic¢in esastir. Asirt kalori alimi ve diisiik fiziksel
aktivite durumunda, enerji dengesi depolama moduna girer ve beyaz yag dokusunda,

serbest yag asitleri, lipid damlaciklart halinde paketlenen trigliseritlere esterlenir. Bu



durum yag dokuda infalamasyon ve fonksiyon bozukluguna yol agar. Inflamatuar
adipositler, hem lokal hem de sistemik olarak proinflamatuar sitokinler salgilar ve bu da
yag dokunun yani sira uzak organlarin da islevini bozar. Bu agidan obezite, inflamatuar bir
bagisiklik hastalig1 olarak kabul edilebilir. Lipogenez ve lipoliz arasindaki denge, dncelikle
insiilin ve leptinin kontrolii altindadir. Leptin lipolizi tetiklerken insiilinin tokluk sonrasi

artig1, lipogenezin indiiklenmesine ve lipolizin inhibisyonuna yol agar [25, 26].

Kahverengi yag dokunun ¢ogunlukla yenidoganlarda fazla oldugu, ancak
yetiskinlikte geriledigi neredeyse hi¢ bulunmadigi 6ne siiriiliiyordu. Yapilan ¢alismalarda
yetiskinlerin boyun ve omuz boélgelerinde biiyiik miktarda biyoaktif kahverengi/bej
adiposit tesbit edildi. Kahverengi yag dokuyu beyaz yag dokudan ayiran ozellik ig
mitokondriyal zarda bulunan mitokondriyel tasiciyr proteinden zengin adipositlerin
varligiyla termojenik gorev gérmesidir. Soguk maruziyeti ve -adrenerjik uyarilara cevap
olarak cilt alt1 ve visseral beyaz yag dokuda bej yag doku olusumu yani esmerlesme
gelisebilir. Hem kahverengi hem de bej adipositler, 1s1 iiretmek icin glikoz ve yag asitlerini
alarak glikoz ve lipid metabolizmasinin diizenlenmesinde 6nemli bir rol alir. Kahverengi
ve bej adipoz dokularinin aktivasyonuyla, obezite ve Tip 2 DM'e karsi terapotik bir etki
saglanabilir [27, 28].

2.1.5.4 Dislipidemi

Lipidler, Metabolik Sendromdaki insiilin direnci, kronik inflamasyon gelisimi,
oksidatif stres ve mitokondriyal disfonksiyonun olugsmasinda kritik rol oynar. Ttim lipitler
ayni etkiye sahip degildir. Doymus yaglarin asir1 tiiketimi obezite ve buna bagh
hastaliklarin gelisimine katkida bulunurken; hiicre zarinda ¢oklu doymamis yag asitlerinin,
baz1 fosfolipitlerin ve plazminojenlerin eksikligi, glukoz-insiilin homeostazindaki
degisikliklerin ve inflamasyonun gelismesine neden olur. Metabolik sendrom’da LDL-
kolesterol genelde artmaz iken trigliserid ve kiiciik-yogun LDL yiiksek, HDL-kolesterol
diistik saptanir [29, 30].

Trigliseritler, 1 gliserol ve esterlesmis 3 yag asidi molekiiliiniin birlesmesi sonucu
olusur. Trigliserit sentezi yag doku ve karaciger hiicrelerinde endoplazmik retikulumun

sitoplazmik yiiziinde gerceklesir. Yiiksek karbon igerikleri ve viicutta sivi ortamlar diginda



bulunabilmeleri nedeniyle enerji deposu gorevi goriirler. Trigliseritler kas ve diger

dokularda enerji elde etmek amaciyla yakilabilir [31].

HDL, periferik dokulardan karacigere ters kolesterol tasinmasinda énemli bir rol
oynar; bu, HDL'nin anti-aterojenik olabilmesinin potansiyel mekanizmalarindan biridir. EK
olarak, HDL parcaciklarinin antioksidan, antienflamatuar, antitrombotik ve antiapoptotik

Ozellikleri vardir ve bu da onlarin aterosklerozu Onleme yeteneklerine katkida

bulunabilir [32].

Lipit profilini degerlendirirken total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol ve
TG diizeylerine bakilir. Test i¢cin rutin aclik gerekli degildir. Total kolesterol, HDL-
kolesterol ve TG diizeyleri direkt olarak 6lgiilebilirken LDL-kolesterol i¢in direkt ya da
Friedawald formiiliiyle indirekt hesaplama yapmak gerekir. TG<400 mg/dL oldugu
durumda aglik ve tokluk arasindaki LDL kolesterol seviyeleri arasinda anlamli bir fark
saptanmamisgtir. TG>400 mg/dL oldugunda ise LDL kolesterol seviyesi direkt dl¢iilmeli ya
da formiil ile hesaplanacaksa 8-12 saat aglik sonrast kontrol goriilmelidir.
Avrupa Ateroskleroz Dernegi  (EAS) ve Avrupa Klinik  Kimya ve Laboratuvar
Tibb1 Federasyonu'nun (EFLM) kilavuzunda tokken olgiilen TG diizeylerinin >175 mg/dL
tizerinde acglik TG diizeylerinin ise >150 mg/dL iizerinde olmasi, TG diizeyleri icin {ist

sinir olarak kabul edilmistir [33].

2.1.5.5 Hipertansiyon

Hekim tarafindan yapilan, tekrarlanan klinik 6l¢iimler ile sistolik kan basincinin
>140 mmHg ve/veya diyastolik kan basmcimin >90 mmHg olmasi hipertansiyon olarak

tanimlanir [34].

Metabolik sendrom bilesenlerinden abdominal obezite ve insiilin direnci,
hipertansiyon gelisiminde Onemli bir rol oynar. Yag dokudan salgilanan Monosit
kemoattraktan protein-1 (MCP-1), timor nekroz faktor-o (TNF-a), IL-6 ve IL-17a gibi
adipositokinler renal sodyum tutulumunu arttirip ve vaskiiler tonisiteyi degistirir. Ayrica
obez bireylerde yag dokuda anjiotensin II iiretimi ve kandaki aldosteron seviyeleri de artar.
Yapilan ¢aligsmalarda yiiksek fruktoz alimmin Renin-Anjiyotensin-Aldosteron Sistemi’ni
(RAAS) aktive ettigi gosterilmistir [35].



Insiilin renal sodyum geri emilimini artirarak anti-natriiiretik etki gosterir.
Strazzullo ve arkadaslari metabolik sendrom ile renal tiibiiler sodyum kullanim1 arasindaki
iliskiyi arastirmis ve proksimal fraksiyonel sodyum reabsorbsiyonu, insiilin direnci olan

bireylerde olmayanlara kiyasla daha yiiksek tesbit edilmis [36].

2.2 Arteriyel Sertlik

Arteriyel sertlik, damar kompliyansinin azalmasi olarak tanimlanabilir ve
yaslanmayla birlikte giderek artar. Arter sertligi KAH riskinin bagimsiz bir gostergesidir.
Biiyiik arterler; tunika adventisya, tunika medya ve tunika intima olmak {izere 3 katmandan
olusur. Bunlarin her biri damar duvar sertligine katkida bulunur. Tunika adventisya dig
elastik lamina, kollajen matrix ve fibroblastdan; media tabakasi diiz kas hiicreleri ve elastik
liflerden; intima tabakasi bazal membran ile tek sira endotel hiicrelerinden olusur. Aort
gibi biiyiik arterler, sistol sirasinda kalpten ¢ikan kanin genislemesine ve yerlesmesine
olanak tantyan elastik bir yapiya sahiptir. Kalbin her sistolik kasilmasiyla birlikte, elastik
arterler tarafindan iretilen bir nabiz dalgasi dolasimda ilerler. Bu nabiz dalgasinin hizi
dogrudan atardamarlarin sertligiyle iliskilidir; daha yiiksek hiz, daha sert damarlarin
gostergesidir [6].

2.2.1 Arter sertliginin komponentleri

Arteriyel sertlik yapisal ve dinamik olmak iizere iki komponentden olusur. Elastinin
parcalanmasi, kollajen miktarinin artmasi, arteriyel kalsifikasyon, elastin ve kollojenin
glikasyonu ve ileri glikasyon son iiriinleri (AGE) ile kollajenin ¢apraz baglanmas1 yapisal
komponenti olusturur. Dinamik komponent ise endotel disfonksiyonu ve diiz kas
hiicrelerinin tonusunu igerir. Nitrik oksit sentezinin azalmasi, nitrik oksit ve konstriiktif
hormonlar arasindaki dengesizlik, artmis nitrik oksit sentaz inhibitér ekspresyonu endotel
disfonksiyonuna sebep olur. Stres, hormonlar ve AGE kaynakli reaktif oksijen iiriinlerinin
olusumu nitrik oksit biyoyararlanimini azaltir. Hiicre gerilmesi ve kalsiyum sinyalindeki
degisiklikler ile anjiotensin I, endotelin ve oksidan stresler vaskiiler diiz kas hiicresi

tonusu degistirilebilir [37, 38].

Arteriyel sertligin degerlendirilmesinde karotid-femoral NDH, brakiyal-ayak bilegi
NDH, kardiyo-ayak bilegi vaskiiler indeksi (CAVI) ve nabiz basinci amplifikasyonu gibi

invaziv ve non-invaziv yontemler gelistirilmistir. Invaziv olmayan ydéntemlerin artan
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uygulamasi, arter sertliginin patofizyolojik Oneminin anlagilmasini Onemli Olciide

arttirmustir [39].

2.3 Aterojenik Plazma Indeksi

Yiiksek aglik trigliserit seviyesi ve diisik HDL diizeyinin ortak olusumuna
aterojenik dislipidemi adi verilmistir. NCEP ATP Il bunu koroner arter hastaligi igin
onemli bir risk faktorii olarak degerlendirmistir. Iki lipit degerinin TG/HDL-K molar
oraninin, yas ve cinsiyet agisindan uyumlu kontrol denekleriyle kiyaslandiginda miyokard

enfarktiisii gecirmis hastalarda anlamli derecede daha yiiksek oldugu gosterilmistir [40-42].

Dobiasova ve Frohlich, TG/HDL-K'nin logaritmasindan APl  olarak
bahsetmislerdir. API degeri, aterojenik ve koruyucu lipoprotein arasindaki etkilesimi
yansitan daha giiclii bir duyarliliga sahiptir. Prospektif bir kohort ¢alismasinda Altan Onat
ve ark. Tirk toplumunda 7,8 yillik takip sonrasinda yiliksek API'nin her iki cinsiyette
diyebet, yiiksek kan basinca ve MetS 6ngoriilebildigini bulmustur. API risk kategorileri
yaymlanmis epidemiyolojik verilere gore olusturulmustur: Diisiik risk <0,11, Orta 0,11-

0,21 ve Yiiksek >0,21 olarak kabul edilir [42, 43].

2.4 Nabiz Dalga Hiza

Sol ventrikiilden kanin pompalanmasi ile aortaya ulasan kan aortay1 genisletir ve
arteriyel sistem boyunca yayilim gdsteren nabiz dalgasi olusturur. Nabiz basinci, arter
duvarinin elastikiyeti ve kanin yogunluguna baglh bir hizla dagilir ve bu dalganin yayilim
hiz1 arteriyel sertligin bir gostergesi olan nabiz dalga hizidir. NDH aort ve biiytik arterler
boyunca ilerleyen arteriyel basing dalgalarinin hizinin 6lgiisii oldugundan, kaydedilen
arterlerin arasindaki uzakligin iki nokta arasindaki basing dalgas1 ge¢is siirecine boliinmesi
ile elde edilir. Hedeflenen iki artere gore karotis-femoral PWV (cf-PWV) ve brakiyal-ayak
bilegi (baPWV) olgiimleri klinik ve aragtirma alanlarinda en yaygimn olarak kullanilan

yontemlerdir [44, 45].

Moens-Korteweg denklemi, damar alaninda veya duvar kalinhiginda 6nemli bir

degisiklik olmadigim1 varsayarak nabiz dalga hizim asagidaki gibi tanimlar:
PWV=vVEinc.h/2rp burada Einc damarin artan elastik modiiliidiir, h = damar duvari

kalinligt, r = damar yaricap1 ve p = kanin yogunlugu. Kullanilan birimler santimetre/saniye
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veya metre/saniyedir. Bu folmiile gére NDH’ nin damar sertliginin karekokiiyle orantili

oldugu ortaya ¢ikmaktadir [46].

NDH’nin 6l¢limii  basit, invazif olmayan ve tekrarlanabilir bir ydntemdir.
Aplanasyon tonometrisi, ekokardiyografi, kardiyak manyetik rezonans goriintiileme ve
osilometrik yontemler kullanilarak oOlciilebilir. Ekokardiyografik ve magnetik rezonans
goriintiileme direk olarak NDH’n1, damar ¢apindaki degisim ve alinan mesafeyi gostererek
ortaya koyar ancak pahalidir. Noninvaziv 6l¢iimlerden olan tonometride karotis ve femoral
arter tizerinde bulunan tonometrik alicilar ile nabiz dalgalar1 arasindaki gecikme olgiilerek
elektrokardiyogram tizerinde R dalgasi ile senkronize edilir. Mesafe Gl¢timlerinin gergek

mesafenin tahmini olmasi ve viicut yapisi ile degisebilmesi bu 6l¢limiin negatif yoniidiir

[47].

Osilometrik yontemde nabiz dalgasinin karotisten femoral artere yayilma siiresini
ya da kayit bolgeleri arasindaki mesafeyi 6lgmez. Yontemin prensibi pletismografiye
dayanir ve bir arterdeki pulsatil basing degisikliklerini kaydeder. Olgiimler manson
basincinin SKB’n1 35-40 mmHg astig1 brakiyel arterdeki akimin durdugu durumda
gerceklesir. Mangon tarafindan tespit edilen brakiyal arterdeki basing dalgalanmalar1 analiz
edilir ve birinci dalganin baslangic1 ile ikinci dalganin (yansiyan dalga) baslangic
arasindaki zaman farki, jugulumdan simfizise olan mesafeyle iligkilendirilir ve sonucta m/s

cinsinden NDH elde edilir [47, 48].

Arter sertligi degerlendirilirken NDH yaninda augmentasyon indeksi (Aix) de
hesaplanir. Ejeksiyon sonucu olusan ilk sistolik basing dalgasi (erken sistol-P1) ve
diyastolde santral aortaya geri yansiyan basing dalgasi (geg¢ sistol-P2) amplitiidleri
arasindaki fark “augmentasyon basinci” olarak adlandirilir. Bu basincin nabiz basincina
boliiniip 100 ile carpilmasiyla “augmentasyon indeksi” elde edilir. (Aix (%) = (P2 - P1) /
NB x 100) Aix degerini arteriyel esnekligin yaninda kiigiik arter ve arteriollerin total
periferik direnci belirlemektedir. Periferik diren¢ arttiginda geriye yansiyan dalga (P2)
amplitiidii erken sistol dalgasindan (P1) biiyiik olacagi i¢in Aix pozitif olacaktir. Total
periferik diren¢ ne kadar fazlaysa Aix degeri de o kadar yiiksek olacaktir [49, 50].
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Augmented 4 P2
Pressure

P1

Pulse
Pressure

Sekil 1: Aortik nabiz dalgasi iizerinde Augmentasyon basinci (AB), Nabiz basinci (Pulse Pressure),
Erken sistol(P1), Geg sistol(P2) [50]
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3. GEREC ve YONTEM
3.1 Hasta Se¢imi ve Degerlendirme

Calismamiz prospektif, tek merkezli, analitik olarak yapildi. Bu calisma ig¢in
Necmettin Erbakan iiniversitesi etik kurulundan 17.03.2023 tarihinde 2023/4233 protokol
kodlu onam alindi. (Ek.1) Calismamizda Mart 2023 — Agustos 2023 tarihleri arasinda
Necmettin Erbakan Universitesi Hastanesi Endokrinoloji Poliklinigine ayaktan basvuran
18- 65 yas arasindaki bireylerden; daha onceden belirlenmis calismaya dahil edilme
kriterlerine uyan 55 olgu ve kontrol grubu igin; hasta grubuna benzer yas ve cinsiyette VKI

30’un altinda olan ve ayni poliklinige bagvuran saglikli bireylerden 26 olgu secildi.

(Calismaya alinan hasta ve goniilliilere ¢alismaya katilmadan 6nce ¢alisma hakkinda
bilgi verildi. Calismaya dahil olmak isteyenlere aydinlatilmis goniilli onam formu
imzalatildi. (EK. 2) Biitiin hastalarin ve sagliklt kontrol grubundaki bireylerin detayli
anamnezleri alindi, yas, cinsiyet, fizik muayene bulgular1 ve laboratuvar ol¢iimleri
dosyalarina kaydedildi. Calismaya asagida belirtilen kriterler dogrultusunda birey dahil
edildi.

Calismamizda dislama kriterleri

e 18 yasindan kiiciik olanlar,

e 65 yasindan biiyiik olanlar,

e VKIi=>30

e Tip 1 DM hastalari,

e Gebeler,

e Periferik arter hastaligi,

e Kanitlanmis koroner arter hastaligi,
e Kalp kapak hastalig1,

e Kalp yetmezligi,

e Kronik obstriiktif akciger hastaligi,
e Kronik karaciger hastaligi,

e Romatizmal hastalig: ve

e Hematolojik ve onkolojik malignitesi olanlar.
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Tiim bireylerin, boy, kilo, bel ¢evresi ve kalga ¢evresi dlglimleri yapildiktan sonra,
VKI (Viicut Kitle Indeksi=Viicut Agirligi(kg) / Boy(m)?) formiilii ile viicut kitle indeksleri
hesaplanda.

3.2 Biyokimyasal Parametreler

Calismaya alinan olgularda 8 saatlik aglik sonrasinda standart yontemle vendz kan
ornegi alindi. Hastalarin cinsiyeti, yasi, tanisi, hastane otomasyon sisteminden ve hastalarin
dosyasindan kaydedildi. Alinan vendz kandan glukoz, insiilin, LDL, HDL, TG, Total
kolesterol, iire, kreatinin, HbALc ¢alisildi. Aterojenik plazma indeksi (API) log (trigliserit /
HDL kolesterol) (plazma trigliserit diizeyinin HDL kolesterol diizeyine oraninin 10
tabaninda logaritmasi) formiilityle ve Trigliserit glukoz indeksi (TyG) In [trigliserit

(mg/dL) x aclik plazma glukozu (mg/dL)/2] formiiliiyle hesaplandi.

3.3 Pulse Wave Olciimleri

Hasta ve kontrol grubunun nabiz dalga hizi Gl¢iimleri, ossilometrik yontemle
Mobil- O-Graph nabiz dalga analizi cihazi kullanilarak yapildi. Ol¢iim &ncesi, olgularin en

az 5 dakika dinlenmesi saglandi.

Mobil-O-Graph cihaziyla 6l¢iim yapilirken, manson otomatik olarak tespit edilen
sistolik kan basinci degerinin en az 35 mmHg iistiine kadar sismektedir. Boylece, brakiyal
arter okliizyonu gergeklesmektedir Olciim siiresi boyunca (yalnizca 8-20 saniye, ortalama
8 saniye), kan akimi durmaktadir. Kan akimin durdugu zaman, sisen mansonun iist
sinirinda, brakiyal arterde bir membran olugmaktadir. Erken (P1) ve ge¢ (geriye yansiyan;
P2) sistolik ve diyastolik dalgalar, okliizyonun oldugu yere ulastiklarinda, atan kanin bir
zara vurmast gibi membran tarafindan fark edilir hale gelmektedir. Bu fark edilebilen
degisikliklerin, deri ve manson sinir1t boyunca mangona aktarilip yaygin hale gelmeleri
saglanmaktadir. Bu zayif basing degisiklikleri, Mobil-O-Graph cihazinin yiiksek
¢Oziiniirliikteki basing sensorleri tarafindan sezebilecek giigtedir. Bunu takiben, 6zel bir
tonometre ile bu zayif basing degisiklikleri giliclendirilmekte ve Olciilmektedir. Yapilan

olgtimler, Mobil-O-Graph cihazinin bluetooth 6zelligi ile bilgisayara aktarildi [47, 48].

Nabiz dalga analizi 6l¢iimii ile SKB, DKB, OAB, NB, merkezi sistolik ve
diyastolik kan basinci, CPP, Aix ve NDH degerleri 6l¢iiliip kaydedildi.

3.4 Verilerin Analizi
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Arastirmada elde edilen veriler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for
Social Sciences) 18.0 paket programi kullanilarak analiz edildi. Tanimlayici analizler i¢in
frekans verileri say1 (n) ve yiizde (%) kullanilarak, sayisal veriler ise ortalama+standart

sapma, ortanca (minimum-maximum) kullanilarak gosterildi.

Hasta ve kontrol grubunda kategorik verilerin karsilastirilmasinda Ki-kare (x?) testi

ve Fisher’in kesin ki-kare testi kullanildi.

Yas, slire ve kan basinci gibi sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov Smirnov ve Shapiro Wilk testleri ile incelendi. Bagimsiz iki grupta normal
dagilan sayisal verilerin dagilimi Independent Samples T testi ile, normal dagilmayan

sayisal veriler Mann Whitney U testi ile incelendi.

Sayisal veriler arasindaki iliski Spearman Korelasyon analizi ile incelendi.
Korelasyon iliskileri: 1=0,05-0,30 ise diisiik korelasyon, r=0,30-0,40 ise diisiik-orta
derecede korelasyon, r=0,40-0,60 ise orta derecede korelasyon, r=0,60-0,70 ise lyi
derecede korelasyon, r=0,70-0,75 ise ¢ok iyi derecede korelasyon, r=0,75-1,00 ise

miikemmel korelasyon olarak kabul edildi.

Metabolik sendrom tanist i¢in kesim nokta belirleme 6zellikleri ROC (Receiver
Operating Characteristics) Egrisi Analizi ile degerlendirildi. Sonuglar %95’lik giiven

araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Endokrin ve
Metabolizma Hastaliklar1 Klinigi’nde yapilan bu calismaya 55 hasta ve 26 saglikli birey
dahil edildi. Hasta ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri Tablo 2’de sunuldu. Hasta
grubunun %50,9’u (n=28), kontrol grubunun %55,0’1 (n=13) kadindi. Hastalarin yas
ortalamast 54,96£8,16 yil, kontrol grubunun ise 51,31+10,72 yildi. Hasta grubunun viicut
kitle indeksi 30,40+3,24 kg/m? iken kontrol grubunun 25,78+3,34 kg/m? olarak belirlendi.
Hasta ve kontrol grubunda cinsiyet ve yas dagilimi istatistiki olarak benzer bulundu
(p>0,05). Hasta grubunda VKI, bel ¢evresi ve kalga ¢evresi sonuglari kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak daha yiiksek tespit edildi (p degerleri sirasiyla; p<0,001; p<0,001;
p=0,002).

Tablo 2. Hasta ve Kontrol Grubunun Demografik Ozelliklerinin Dagihim

Hasta (n=55) Kontrol (n=26) Test Degeri p
n (%) n (%)
Cinsiyet
Kadin 28 (50,9) 13 (50,0) 0,006* 0,939
Erkek 27 (49,1) 13 (50,0)
Yas (yil) 54,96+8,16 51,31+10,72 1,535** 0,125
58 (28-64) 54 (29-65)
VKIi (kg/m?) 30,40+3,24 25,78+3,34 4,953** <0,001
30,7 (22,5-34,9) 26,4 (20,4-34,5)
Bel Cevresi (cm) 103,40+7,80 84,08+12,83 5,591** <0,001
104 (91-120) 82 (56-112)
Kalc¢a Cevresi (cm) 114,448 46 107,96+9,06 3,100** 0,002
114 (100-132) 107,5 (91-139)

n(%), Ortalama+Standart Sapma, Ortanca (minimum-maximum)
VKi: Viicut Kitle indeksi

*: Pearson Ki-kare Testi

**: Mann Whitney U Testi

Hasta ve kontrol grubunda kronik hastalik ve ila¢ kullanimu ile ilgili 6zelliklerin
dagilimi Tablo 3’de sunuldu. Hastalarin %74,5’inde (n=41) diyabetes mellitus,
%76,4’linde (n=42) hipertansiyon, %25,5’inde (n=14) kronik bobrek hastaligi ve hastalarin
tamaminda insiilin direnci mevcuttu. Hastalarin %16,4’i (n=9) insiilin, %58,2’s1 (n=32)
oral antidiyabetik, %29,1°’1 (n=16) statin, %61,8’1 (n=34) antihipertansif kullanmaktaydi.
Hasta grubunda diyabeti olmayan 14 hastada, kontrol grubunda diyabeti olmayan 16
hastada insiilin direnci oldugu goriilmektedir. Hasta grubunda kontrol grubuna gore

diyabetes mellitus, hipertansiyon, insiilin direnci, insiilin kullanim, oral antidiyabetik
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kullanim, statin kullanim ve antihipertansif kullanim oranlari istatistiki olarak daha yiiksek
belirlendi (p degerleri sirasiyla; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p=0,029; p<0,001; p=0,002;
p<0,001).

Tablo 3. Hasta ve Kontrol Grubunun Kronik Hastahk ve ila¢ Kullaninu Dagilimlar

Hasta (n=55) Kontrol (n=26) Test Degeri p
n (%) n (%)

Diyabetes Mellitus
Var 41 (74,5) 0(0,0) 39,248* <0,001
Yok 14 (25,5) 26 (100,0)

Hipertansiyon
Var 42 (76,4) 0(0,0) 41,236* <0,001
Yok 13 (23,6) 26 (100,0)

Kronik Bobrek Hastahg:
Var 14 (25,5) 6 (23,1) 0,054* 0,817
Yok 41 (74,5) 20 (76,9)

Insiilin Direnci
Var 55 (100,0) 16 (61,5) 24,133** <0,001
Yok 0(0,0) 10 (38,5)

Insiilin Kullanim
Var 9 (16,4) 0(0,0) 4,786** 0,029
Yok 46 (83,6) 26 (100,0)

Oral Antidiyabetik Kullanim
Var 32 (58,2) 0(0,0) 25,006* <0,001
Yok 23 (41,8) 26 (100,0)

Statin Kullanim
Var 16 (29,1) 0 (0,0) 9,425* 0,002
Yok 39 (70,9) 26 (100,0)

Antihipertansif Kullanim
Var 34 (61,8) 0(0,0) 27,700* <0,001
Yok 21 (38,2) 26 (100,0)

n(%)

*: Pearson Ki-kare Testi
**: Fisher Exact Testi

Hasta ve kontrol grubunda pulse wave degerlerinin dagilimi1 Tablo 4’te verildi.
Hasta grubunun sistolik kan basinci degeri 138,20+17,16 mmHg, diyastolik kan basinci
degeri 84,73+11,54 mmHg, ortalama arteryel kan basincit degeri 109,25+12,33 mmHg,
nabiz basinci degeri 53,47+14,75 mmHg, aortta Olgiilen sistolik kan basinc1 degeri
134,89+18,42 mmHg ve aortta Olciilen diastolik kan basinct degeri 85,78+11,59 mmHg
olarak kaydedildi. Hasta grubunda merkezi nabiz basinci (CPP) ortalamasi 49,96+14,68;
agumentasyon index (Aix) ortalamasi 25,87+11,29; pulse wave velocity ortalamasi ise
8,34+1,18 olarak tespit edildi. Hasta grubunda kontrol grubuna gore sistolik kan basinci,

diastolik kan basinci, ortalama arteriyel kan basinci, nabiz basinci ve aortta 6l¢iilen sistolik
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kan basici, CPP ve PWV degerleri istatistiki olarak daha yiiksek bulundu (p degerleri
strastyla; p<0,001; p=0,036; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p=0,001; p<0,001).

Tablo 4. Hasta ve Kontrol Grubunda Pulse Wave Degerlerinin Dagilim

Hasta (n=55) Kontrol (n=26) Test Degeri p
Sistolik Kan Basinc1 (mmHg) 138,20+17,16 120,62+10,54 5,665 * <0,001
137 (105-188) 119,5 (101-137)
Diyastolik Kan Basinc1 (mmHg) 84,73+11,54 79,65+9,04 2,150* 0,036
84 (59-108) 78 (62-94)
Ortalama Arteryel Kan Basinci 109,25+12,33 98,50+8,95 3,974* <0,001
(mmHg) 109 (86-140) 97 (80-112)
Nabiz Basinci (mmHg) 53,47+14,75 40,96+8,10 4,913* <0,001
51 (26-103) 43 (24-54)
Aort Sistolik Kan Basinci 134,89+18.,42 119,58+12,92 3,912** <0,001
(mmHg) 136 (76-191) 117,5 (97-143)
Aort Diastolik Kan Basinci 85,78+11,59 81,58+8,11 1,664* 0,100
(mmHg) 85 (60-111) 80 (68-95)
CPP 49,96+14,68 38,27+11,16 3,594* 0,001
48,0 (22,0-104,0) 39,5 (19-64)
Aix 25,87+11,29 22,84+10,78 1,142* 0,257
28,0 (1,0-49,0) 23 (2-48)
PWV 8,34+1,18 7,15+1,38 3,988* <0,001
8,5 (5,6-11,8) 7,1 (4,7-9,5)

CPP: Merkezi Nabiz Basinci, Aix: Agumentasyon Indeksi, PWV: Pulse Wave Velocity Ortalama+Standart
Sapma, Ortanca (minimum-maximum)

*:Independent Samples T Testi
**: Mann Whitney U Testi

Hasta ve kontrol grubunda biyokimyasal parametrelerin dagilimi Tablo 5’te
karsilagtirildi. Hasta grubunda glukoz, LDL, trigliserit, TyGl, API, HbAlc ve insiilin
degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p
degerleri sirasiyla; p<0,001; p=0,036; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p<0,001).
Hasta grubunda HDL degeri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde

diisiik bulundu (p=0,004).
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Tablo 5. Hasta ve Kontrol Grubunda Biyokimyasal Parametrelerin Dagilim

Hasta (n=55) Kontrol (n=26) Test Degeri p
Glukoz (mg/dl) 130,93+39,79 95,41£19,30 4,437* <0,001
119,0 (73,4-251,3) 91,9 (77,8-182,3)
LDL (mg/dl) 118,47+32,95 104,36+32,78 2,132** 0,036
124,7 (42,0-181,6) 108,4 (40,5-165,7)
HDL (mg/dl) 45,53+9,86 54,78+13,86 2,919* 0,004
44,4 (26,3-70,5) 52 (34,5-90,5)
Total kolesterol (mg/dl) 203,38+38,60 184,16+44,60 1,989** 0,050
201,6 (134,0-295,6) 189,2 (81,4-253,4)
Trigliserit (mg/dl) 196,90+60,86 108,85+54,11 5,382* <0,001
185,5 (90,8-362,8) 96,7 (31,6-259,0)
TyGl 5,03+0,21 4,47+0,17 7,082* <0,001
5,0 (4,6-5,4) 4,4 (3,9-4,7)
API 0,26+0,18 -0,08+0,26 6,779** <0,001
0,2 (-0,2-0,7) -0,1 (-0,5-0,4)
HbA1c (mmol/mol) 6,99+1,50 5,58+0,41 4,902* <0,001
6,6 (5,1-12,0) 5,5 (4,5-6,3)
insiilin (uIU/mL) 14,15+7,75 8,25+3,90 3,890* <0,001
12,1 (2,7-37,6) 7,3 (2,4-20,0)
Ure (mg/dl) 38,04+18,21 38,67+24,91 10,653* 0,514
33,2 (20,3-114,0) 33,6 (17,8-122,9)
Kreatinin (mg/dl) 0,97+0,53 0,95+0,44 0,415* 0,678
0,8 (0,5-3,4) 0,8 (0,4-1,9)
GFR (ml/dk) 85,48+25,44 89,13+30,61 0,564** 0,574

90,0 (16,3-134,0)

97,5 (39,4-153,0)

OrtalamatStandart Sapma, Ortanca (minimum-maximum)
*: Mann Whitney U Testi
**:Independent Samples T Testi

Hasta ve kontrol grubunda metabolik sendrom iliskili verilerin dagilimi1 Tablo 6’te
sunuldu. Hasta grubunda yiiksek VKI, yiiksek bel cevresi, diisiik HDL, yiiksek trigliserit,
yiiksek TyGl, ve yliksek HbAlc oranlar1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek bulundu (p degerleri sirasiyla; p<0,001; p<,001; p=0,042; p<0,001;
p<0,001; p<0,001). Hasta grubunda diyabeti olan ve diyabeti olmayan tiim hastalarda
TG/G oran1 >4,49 olarak kaydedildi. Hasta ve kontrol gruplari arasinda API risk
gruplarinin dagilimi istatistiksel olarak farkl: tesit edildi (p<0,001). Bu fark hasta grubunda
API yiiksek risk oraninin kontrol grubuna gore fazla, diisiik risk oraninin ise daha az

olmasindan kaynaklanmaktaydi.
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Tablo 6. Hasta ve Kontrol Grubunda Metabolik Sendrom iligkili Risk Parametrelerinin Dagilim

Hasta (n=55) Kontrol (n=26) Test p
Degeri

VKI

>30 kg/m? 31 (56,4) 2(7,7) 17,323* <0,001
Bel Cevresi

Erkekte >94 c¢cm, Kadinda >80 cm 50 (90,9) 8 (30,8) 31,404* <0,001
HDL

Erkekte <40 md/dl, Kadinda <50 md/dl 28 (50,9) 7 (26,9) 4,139* 0,042
Trigliserit

>150 mg/d| 44 (81,5) 4 (15,4) 31,947* <0,001
TyGl

>4,49 55 (100,0) 13 (50,0) 32,757* <0,001
HbAlc

>6,5 mmol/mol 28 (50,9) 0 (0,0) 20,229* <0,001
API

<0,11 (diisiik risk) 12 (21,8) 21 (80,8)

0,11-0,21 (orta risk) 5(9,1) 3(11,5) 28,643* <0,001

>0,21 (yiiksek risk) 38 (69,1) 2(1,7)

API: Aterojenik Plazma Indeksi
Ortalama+Standart Sapma, Ortanca (minimum-maximum)
*: Pearson Ki-kare Testi

Metabolik sendrom tanili hastalarin API, CPP, Aix ve PWV ile hastalara ait veriler

arasindaki iliski Tablo 7°da sunuldu.

API ile HDL arasinda negatif yonlii iy1 derecede, trigliserit ile pozitif yonli
mitkemmel derecede, TyGl ile pozitif yonlii iyi derecede anlamli korelasyon tespit edildi (r

ve p degerleri sirasiyla; r=-0,643; p<0,001; r=848; p<0,001; r=0,681; p<0,001).

CPP diizeyi ile sistolik kan basinct ve PWV diizeyi arasinda pozitif yonlii orta
derecede, nabiz basinci diizeyi ile pozitif yonlii miikkemmel derecede, aort sistolik kan
basinct ile pozitif yonlii iy derecede, istatistiki olarak anlamli diizeyde korelasyon tespit
edildi (r ve p degerleri sirastyla; r=0,542; p<0,001; r=0,533; p<0,001; r=0,865; p<0,001;
r=627; p<0,001).

Aix diizeyi ile VKI ve kalga cevresi arasinda pozitif yonlii diisiik-orta derecede,
LDL arasinda negatif yonlii diisiik derecede anlamli korelasyon belirlendi (r ve p degerleri

sirasiyla; r=-0,325; p=0,015; r=0,397; p=0,0031; r=0,-212; p=0,121).

PWYV diizeyi ile yas arasinda pozitif yonlii ¢ok iyi derecede, sistolik kan basinci,
aort sistolik kan basinci diizeyleri arasinda pozitif yonlii orta derecede anlamli korelasyon
tespit edildi (r ve p degerleri sirasiyla; r=0,790; p<0,001; r=0,562; p<0,001; r=0,587;
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p<0,001). , PWV diizeyi ile ortalama arteryel kan basinci, HbAlc ve iire ile pozitif yonde,
total kolesterol diizeyi arasinda negatif yonlii diisiik-orta derecede anlamli korelasyon
tespit edildi (r ve p degerleri sirasiyla; r=0,380; p=0,004; r=0,389; p=0,003; r=0,324;
p=0,016; r=-0,318; p=0,018). PWV diizeyi ile nabiz basinc1 diizeyi arasinda iyi derecede
pozitif yonde istatistiki olarak anlamli iligki tespit edildi (r=0,609; p<0,001). PWV diizeyi
ile glukoz arasinda pozitif yonlii, LDL ve GFR arasinda negatif yonlii diisiik anlamh
korelasyon tespit edildi (r ve p degerleri sirasiyla; =0,295; p=0,029; r= -0,273; p=0,043; r=
-0,295; p=0,029).

Tablo 7. Hasta Grubunda Biyokimyasal Parametrelerin Dagilimi

API CPP Aix PWV

Yas r -0,064 0,208 0,136 0,790
p 0,645 0,127 0,323 <0,001

VKi r -0,179 -0,101 0,325 0,046
p 0,190 0,465 0,015 0,737

Bel Cevresi r -0,127 -0,047 0,171 0,052
p 0,355 0,731 0,213 0,709

Kalg¢a Cevresi r -0,192 -0,087 0,397 0,080
p 0,160 0,529 0,003 0,561

Sistolik Kan Basinci r -0,039 0,542 0,121 0,562
p 0,775 <0,001 0,378 <0,001

Diastolik Kan Basinci r -0,029 -0,242 0,066 0,065
p 0,831 0,075 0,633 0,637

Ortalama Arteryel Kan r -0,042 0,210 0,107 0,380
Basinci p 0,758 0,123 0,437 0,004
Nabiz Basinci r -0,031 0,865 0,053 0,609
p 0,820 <0,001 0,699 <0,001

Aort Sistolik Kan Basinci r -0,211 0,627 -0,127 0,587
p 0,122 <0,001 0,355 <0,001

Aort Diastolik Kan Basmnaa 0,004 -0,258 0,098 0,094
p 0,977 0,057 0,478 0,497

Glukoz r 0,015 0,100 0,087 0,295
p 0,914 0,467 0,525 0,029

LDL r -0,013 -0,065 -0,212 -0,273
p 0,924 0,639 0,121 0,043

HDL r -0,643 0,039 -0,008 -0,011
p <0,001 0,778 0,952 0,939

Total kolesterol (mg/dl) r 0,075 -0,120 -0,161 -0,318
p 0,588 0,384 0,241 0,018

Trigliserit r 0,848 -0,203 0,209 -0,192
p <0,001 0,136 0,126 0,160

TyGl r 0,681 -0,085 0,172 0,044
p <0,001 0,535 0,209 0,747

API r - -0,156 0,143 -0,151
p 0,256 0,298 0,270

HbAlc r 0,143 0,187 0,137 0,389
p 0,299 0,173 0,319 0,003

Insiilin r -0,066 0,245 -0,188 -0,150
p 0,632 0,072 0,169 0,275

Ure r -0,077 0,225 -0,173 0,324
p 0,576 0,098 0,207 0,016
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Kreatinin r 0,139 0,164 20,152 0,169
p 0,313 0,230 0,268 0,219
GFR r 0,022 20,196 0,005 -0,295
p 0,875 0,151 0,968 0,029
CPP r -0,156 - 20,262 0,533
p 0,256 0,054 <0,001
Aix r 0,143 20,262 - 0,110
p 0,298 0,054 0,426
PWV r -0,151 0,533 0,110 -
p 0,270 <0,001 0,426

API: Aterojenik Plazma Indeksi, CPP: Merkezi Nabiz Basinci, Aix: Agumentasyon Indeksi, PWV: Pulse Wave
Velocity
r: Spearman korelasyon katsayisi

API, CPP ve PWV parametrelerinin metabolik sendrom hastalarini tahmin

etmedeki kesim noktasini belirlemek i¢in ROC egrisi analizi yapildi (Tablo 8).

API degeri icin 0,065 ve daha biiyiik degerlerin metabolik sendrom tanisini %83,6
sensivite ve %73,1 spesifite ile ongorebilecegi belirlendi. Egri altinda kalan alan 0,859
(p<0,001; Giiven Araligi: 0,763-0,956) olarak bulundu.

CPP degeri i¢in 43,50 ve daha biiylik degerlerin metabolik sendrom tanisini1 %63,6
sensivite ve %069,2 spesifite ile ongorebilecegi belirlendi. Egri altinda kalan alan 0,733

(p=0,001; Giiven Araligi: 0,619-0,846) olarak bulundu.

PWYV degeri i¢in 7,85 ve daha biiyiik degerlerin metabolik sendrom tanisini %69,1

sensivite ve %069,2 spesifite ile ongorebilecegi belirlendi. Egri altinda kalan alan 0,741

(p=0,001; Giiven Aralig1: 0,622-0,859) olarak bulundu (Sekil 2).

Tablo 8. API, CPP ve PWV Parametrelerinin ROC Analiz Tablosu

API

CPP

PWV

Cut-off Degeri

>0,065

>43,50

>7,85

AUC (%95 CI)

0,859 (0,763-0,956)

0,733 (0,619-0,846)

0,741 (0,622-0,859)

Duyarhlik (%95 CI)

83,64 (71,20-92,23)

63,64 (49,56-76,19)

69,00 (55,19-80,86)

Ozgiilliik (%95 CI)

73,08 (52,21-88,43)

69,23 (48,21-85,67)

69,23 (48,21-85,67)

PPV (%95 CI)

86,79 (77,53-92,60)

81,40 (70,38-88,95)

82,61 (72,21-89,67)

NPV (%95 ClI)

67,86 (52,64-80,04)

47,37 (36,85-58,13)

51,43 (39,80-62,90)

Dogruluk Orani (%95 CI)

80,25 (69,91-88,27)

65,43 (54,04-75,66)

69,14 (57,89-78,93)
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API: Aterojenik Plazma Indeksi, CPP: Merkezi Nabiz Basinci, PWV: Pulse Wave Velocity
CI: Giiven Araligi, AUC: Area Under the Curve (Egri Altinda Kalan Alan), PPV: Pozitif Prediktif Deger,

NPV: Negatif Prediktif Deger

1,0
Source of the
Curve
— AP
—CPP
0,87 PWV
— Reference Line
> 0,67
=
=
b=
7]
c
)
0,4
0,2
0,0~ T T T T T
0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0

1 - Specificity

Sekil 2: API, CPP ve PWV Parametrelerinin ROC Egrisi
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5. TARTISMA

Metabolik sendromlu bireylerde KAH riski artmaktadir. Arteriyel sertlikteki artma
ve buna bagli olarak nabiz dalga hizindaki artis KAH gelisiminde 6nemli rol oynar.
Calismamizda hasta grubunda API, kontrol grubuna gore daha yiiksek tespit edildi. Yas,
VKI, bel ve kalga gevresi ile API arasinda anlamli bir iliski saptamadik. NDH ile sistolik
kan basinci, merkezi sistolik kan basinci, ortalama arter basinci, nabiz basinci, HbAlc, lire
ve glukoz diizeyleri ile pozitif yonlii bir iligski saptanirken; total kolesterol, LDL ve eGFR
arasinda negatif yonlii bir iligki saptandi. Calismamizda arteriyel sertligi belirlemek igin
kullandigimiz API ve NDH arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Augmentasyon indeksi
ile VKI ve kalga cevresi arasinda pozitif yonlii; LDL arasinda negatif yonlii korelasyon

saptandi.

Kim ve arkadaslarinin 19-79 yas araliginda 4318 kisi ile yaptiklar1 bir ¢alismada
brakiyel-ayak bilegi nabiz dalga hizinin (ba-PWV) MetS olan grupta olmayan gruba goére
yiiksek ve MetS olmayan grupta ise yasla birlikte arttig1 tespit edilmis. Ayrica ba-PWV
yasa gore coklu regresyon analizinde yas gruplarina gore farkli parametreler ile iliskisi
ortaya koyulmus. 19-34 yas grubunda, ba-PWV cinsiyet ve yiiksek kan basinci ile 6nemli
olgiide iliskiliyken, 35-44 yas grubunda ba-PWYV yas, cinsiyet, VKI, yiiksek kan basinci ve
yiksek TG ile anlamh sekilde, 45-54 yas grubunda yas, cinsiyet, yiikksek kan basinci,
yiiksek aclik glikozu, hs-CRP ve oksitlenmigs LDL ile ve 55-79 yas grubunda yas, viicut
kitle indeksi, yliksek kan basinci, diisiik HDL kolesterol, yiiksek aclik glikozu ve
oksitlenmis LDL ile iligkili bulunmus [51]. Pefnaherrera ve arkadaslarinin 95 hasta ile
yaptigi bir caligmada MetS olan bireylerde olmayanlara gore NDH, augmentasyon indeksi
(Aix), periferik ve merkezi kan basincinda anlamli farkliliklar bulunmus [52]. Bizim
calismamizda hasta grubunda kontrol grubuna gore sistolik kan basinci, diastolik kan
basinci, ortalama arteriyel kan basinci, nabiz basinci ve aortta 6lgiilen sistolik kan basinci,
CPP ve NDH degerleri istatistiki olarak daha yiliksek bulundu (p degerleri sirasiyla;
p<0,001; p=0,036; p<0,001; p<0,001; p<0,001; p=0,001; p<0,001). Fakat augmentasyon
indeksi hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olusturmadi. (p
degeri=0,257) NDH diizeyleri ile yas pozitif korelasyon gdsterdi. Bulgularimiz

literatlirdeki benzer ¢alismalarla uyumludur.
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Farkli viicut yag parametreleri ile arteriyel sertlik arasindaki iliskileri arastirmak
icin Giiney Kore’de 3758 kisi ile yapilan bir ¢alismada ba-PWV ile bel kalga oraninin
(waist-hip ratio -WHR) ve visseral yag alaninin (visceral fat area-VFA) korele oldugu
ancak VKI ve bel gevresi ile korele olmadigmi gosterdi. Bu veriler 1s131nda arteriyel
sertligin genel obeziteden ziyade abdominal obeziteyle daha giiglii bir sekilde iligkili
olabilecegi sonucuna varildi [53]. Vianna ve arkadaslarmin 30 yasindaki 1576 kisiyi dahil
ettikleri calismada NDH ile VKI, bel cevresi, visseral doku kalinligi (ultrason ile
degerlendirilmis) ve yag kiitlesi (pletismografi ile degerlendirilmis) arasindaki iliski
degerlendirilmis. NDH bakilan tiim viicut yag Olgiimleri ile korelasyon gostermis.
Dogrusal regresyon analizinde, potansiyel karistirici faktorler (cinsiyet, irk, dogum agirligi,
aile geliri, aile egitimi, hamilelikte sigara kullanimi) kontrol edildikten sonra bile tiim
viicut kompozisyonu 6l¢iimleri NDH ile iligkili bulunmus [54]. Bizim ¢alismamizda NDH
diizeyleri ile VKI, bel ve kalga gevresi anlamli korelasyon gostermedi. Caligmaya alinan
bireylerin sayist da diisiiniildiiglinde korelasyon saptanmamasi 6rneklem kiiciikliiglinden

kaynaklaniyor olabilir.

Trigliserit-glukoz indeksi, insiilin direncinin basit ve giivenilir bir belirteci olarak
kullanilmaktadir. Zhao ve arkadaslari 2830 yash bireyden olusan bir grupta mikro ve
makrovaskiiler hasar ile TyG indeksinin iliskisini incemis. Tek degiskenli lojistik
regresyonda, artan TyG indeksi; daha yiiksek cf-PWV, ba-PWV, mikroalbuminiiri ve
kronik bobrek hastaligi (KBH) riskiyle iliskilendirilmis [55]. Lipit parametreleri ve
arteriyel sertligin ilerlemesi arasindaki iliskiyi arastiran Cin’de yapilan bir ¢aligmaya 659
erkek birey dahil edilmis. 4 sene ara ile bakilan lipit parametreleri ve ba-PWV dl¢iimleri
karsilagtiritlmis. TG ve TG/ HDL oranmin nabiz dalga hizindaki artis ile korele oldugu
tespit edilmis ve bu iki parametrenin arter sertlik riskini belirlemede diger lipit
parametrelerinden daha etkili performans gosterdigi bulunmus [56]. Calismamizda NDH
ile TG ve TyG indeksi anlamli korelasyon gdstermemistir. (p degeri sirasiyla; p=0,160;
p=0,747; p=0,270) Literatiirdeki ¢alismalar ile tutarli olmamasinin nedeni segilen
popiilasyonlarin farkli 6zelliklerde olmasi ve arteriyel sertlik i¢in altin standart olan
karotis-femoral nabiz dalga hiz1 yerine mobil-0-graph kullanilmasidir. Bu durum etkin bir

karsilagtirma yapilmasini engellemistir.
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Total kolesteroliin endotel fonksiyonuna zararli oldugu bilinmektedir ve yiliksek
serum kolesterol seviyesi, vaskiiler diiz kas hiicresinin anjiotensin II’ye verdigi cevabi
artirir ve nitrik oksit biyoyararlanimini azaltir. Ayrica oksitlenmis lipitler inflamatuar
reaksiyonla birlikte birikir ve tunika intimaya go¢ ederek kolajenin ve elastik liflerin
bozulmasima yol agar. Diiz kas hiicrelerinin ¢ogalmasina neden olur, bdylece arteriyel
sertligin gelismesine sebep olur. Chen ve arkadaslarinin 45092 katilimer ile total kolesterol
seviyesinin arter sertligi ve sistolik kan basincina etkisini inceledigi ¢alismada TK
seviyesinin artis1 ile ba-PWYV diizeyinin korele oldugu ve TK ile NDH artisinin SKB artis1
ile sonuglandigi tespit etmis [57]. Bulgularimiz NDH ve SKB arasindaki pozitif iliskiyi
destekler niteliktedir. Fakat NDH ile TK ve LDL diizeyi arasinda negatif yonlii disiik-orta
diizeyde korelasyon saptanmustir. Literatiirdeki calismalar bulgularimizla kismen tutarh
olsa da nabiz dalga hiz1 6l¢timiinde farkli yontemler kullanilmasi ve hasta grubunda statin
kullanan hastalarin bulunmasi etkin bir karsilastirma yapilmasini engellemistir. Statin
tedavisinin TK, NDH ve SBP iizerinde etkisi oldugu ve kan lipit diizeylerini etkileyerek
kan basincini etkileyebilecegi bilinmektedir. Calismamizda statin kullanan hastalarin ilact
kullanmaya baslamadan 6nceki NDH verileri olmadig i¢cin TK ve LDL’nin nabiz dalga
hizi {izerindeki etkisi dogru bir sekilde degerlendirilememistir. Katilimcilarda,

biyokimyasal degerleri etkileyecek ila¢ kullanimi olmasi ¢alismamizin kisithiligidir.

Tip 2 diyabetli hastalarda, diyabetik olmayanlara kiyasla arteriyel sertlik artmis ve
kardiyovaskiiler hastalik insidans1 daha yiiksektir. Isvec’te ebeveyn (ortalama yas 52,5 yil)
ve ¢ocuklar (ortalama yas 26,9 yil) olmak iizere iki nesilden olusan 2640 katilimciy1 igeren
bir ¢aligmada hiperglisemi ve arter sertligi arasindaki iliski incelenmis. Nesillere gore
smiflandirilan arteriyel sertlik, sadece ebeveyn grubunda glukoz ve HbAlc diizeyi ile
iliskili bulunmus. Fakat cf-PWV her iki nesilde de diyabeti olan ve olmayan katilimcilar
arasinda onemli Olgiide farklilik gostermis. Bu durum diyabetin erken yasta da arter
sertligini olumsuz yonde etkiledigini ve hipergliseminin vaskiiler yaslanma tizerindeki
etkisini gostermis [58]. Yuntao ve arkadaslarinin diyabeti olmayan 16.454 katilimci ile
yaptig1 calismada 2 yil ara ile 3 kere aglik plazma glukozlar1 ve 2011-2016 yillar1 arasinda
ba-PWYV o6lciilmiis. Artan aglik kan sekeri orani arter setlik riski ile anlamli olarak iliskili
bulunmus [59]. Bulgularimizda NDH; yas, HbAlc ve glukoz ile pozitif korelasyon

gostermis ve literatiirdeki ¢alismalar ile tutarl ¢cikmustir.
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Metabolik sendrom bilesenlerinden olan hipertansiyon ve diyabet, KBH gelisimine
yol agar. Son yillarda Amerika’da KBH’nin etyolojik prevalansinda ilk sirada diyabet ve
hipertansiyonun oldugu belirlenmistir. Ulkemizde de %49,6 ile hipertansiyon ve %35,8 ile
diyabet son donem bobrek yetmezliginin etyolojisi olarak ilk sirada yer almaktadir [60].
Singapur’da 1444 tip 2 diyabet tanili katilimciyla yapilan ¢alismada 3 yillik cf-PWV, CPP
ve Aix degisiminin KBH progresyonu arasindaki iligkisi incelenmis. 102 katilimcida
progresif KBH izlenmis. Arteriyel sertlikle iliskili 3 hemodinamik parametreden yalnizca
NDH, ilerleyici KBH ile bagimsiz olarak iliskili bulunmus [61]. Yu ve arkadaslar1 1427
saglikli bireyin 2 yil ara ile 3 kere ba-PWV ve eGFR diizeylerini 6lgmiis ve eGFR
diizeyinde diisiis ile ba-PWV artis korelasyon gostermis. eGFR ne kadar diigiik ise
ateroskleroz riskinin o kadar yiiksek oldugu tespit edilmis [62]. Bizim g¢alismamizda da
NDH, eGFR ile negatif korelasyon gostermis olup literatiirdeki diger caligmalar1 destekler

sekilde sonuglanmustir.

API, aterojenik ve koruyucu lipoprotein arasindaki etkilesimi gli¢lii bir sekilde
yansitir. Chodhary ve arkadaglarinin antihipertansif ve lipid diisiiriicii ila¢ kullanmayan
615 kisi ile yaptig1 calismada radial nabiz dalga analizi ve aterojenik plazma indeksi
arasinda iligskiyi incelemis. Yas, aortik sistolik kan basinct ve API nabiz dalga hizi ile
iligkili bulunmus [63]. Cinde esansiyel hipertansiyonu olan 4744 hastada API ve arter
sertigi iliskisi incelenmis. Arteriyel sertligin 6l¢iimii ba-PWV aracilifiyla dl¢iilmiis. Cok
degiskenli dogrusal regresyon analizi sonucunda API'nin ve NDH arasinda pozitif
korelasyon saptanmis [64]. Biz ¢alismamizda APl ve NDH arasinda anlamli korelasyon
saptanmadi. Bu durum hasta grubumuzun biyokimyasal parametreleri etkileyecek ilag
kullanim1 olmasi ile agiklanabilir. Literatiirde metabolik sendromlu bireylerde API ve

NDH’nin degerlendirildigi fazla ¢aligma yoktur.

Sonu¢ olarak bu caligmada, metabolik sendromlu bireylerde nabiz dalga hizinin
arttigi ve metabolik sendrom mevcudiyetinin arteriyel sertligin bagimsiz belirleyicisi
oldugu gosterilmistir. Metabolik sendromlu bireylerde SKB, OAB, HbAlc, glukoz ve
eGFR diizeyleri arteriyel sertlik ile iligkili bulunmustur. Arteriyel sertligin bir gostergeleri

olan API ve PWV arasinda anlamli korelasyon saptanmamugtir.
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6. SONUC

o Arteriyel sertlik yaglanma, ¢evresel ve genetik faktorlerle damarlarda olusan yapisal
ve fonksiyonel degisiklikleri tanimlar. Arteriyel sertlik bir¢ok kardiyovaskiiler hastalik ve
risk faktorii ile iliskilidir. Kardiyovaskiiler hastalik risk faktorlerinin kiimelenmesi olan
metabolik sendromda arteriyel sertlik daha erken dénemde gelismektedir.

o Arteriyel sertlik gostergesi olan nabiz dalga hizi ve aterojenik plazma indeksi
metabolik sendromlu bireylerde artmustir.

. Metabolik sendrom bilesenleri olan diyabet ve hipertansiyon arteriyel sertigin

bagimsiz belirleyicisidir.

. eGFR ne kadar diisiik ise ateroskleroz riskinin o kadar yiiksek oldugu tespit
edililmistir.
o APl ve NDH degerleri metabolik sendromu ongérmede kullanilabilir. Kesme

degerinin hesaplanabilmesi i¢in daha genis kapsamli ¢aligmalar yapilmasina ihtiyag¢ vardir.
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Ek 2

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Calismanin Adi:*Metabolik sendromlu hastalarda aterojenik plazma indeksi ve nabiz dalga
hizimin (Pulse Wave Velocity) arteriyel sertlik ile iligkisinin degerlendirilmesi’

Saymn katilimet,

Katildiginiz bu galigma bilimsel bir aragtirma olup, aragtirmanin adi*Metabolik sendromlu
hastalarda aterojenik plazma indeksi ve nabiz dalga hizinin (Pulse Wave Velocity) arteriyel
sertlik ile iligkisinin degerlendirilmesi’. Aragtirmanin amaci Metabolik sendromlu hastalarda
aterojenik plazma indeksinin ve nabiz dalga hizinin arteriyel sertlik ile iligkisinin

degierlendirilmesi planlanmaktadir.

Bu ¢aligmada génilllil olarak size herhangi bir ilag tedavisi uygulanmayacak,¢alismamizda

metabolik sendrom kriterini saglayan hastalar ve saglikli kontrol grubu arasindaki aterojenik

indeks(zararh ve koruyucu kolestrol degerlerinin orani) ve nabiz dalga hizinin iligkisi

degerlendirilmeye ¢ahsilacaktir. Bu aragtirmada yer almamz nedeniyle size higbir &deme

yapilmayacaktir; kisisel bilgileriniz gizli tutulacaktir. Bu bilgiler yasalar ve yasal diizenlemeler

cergevesinde kamuya agiklanmayacaktir. Bu yazili onam formunu imzalamamz halinde bu izni

vermis olursunuz. Bu bilimsel aragtirmanin yayinlanmasi durumunda kimlik bilgileriniz gizli

tutulacaktir. Elde edilen sonuglar istediginiz takdirde sadece size bildirilecektir. Size herhangi
yeni bir ilag uygulanmayacaktir. Bu ¢aligma size ve bagl oldugunuz sosyal giivenlik kurumuna
ek bir maliyet yiiklemeyecektir.

Bu aragtirmada yer almak tamamen kendi istefiinize baghdir. Aragtirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada aragtirmadan aynlabilirsiniz; bu durum tedavinizi
higbir sekilde etkilemeyecektir. Aragtirmaci da tanimlanan tibbi kriterlere uymadigimzin fark
edilmesi halinde sizi ¢aligma dist birakabilir. Verilerinizin tamam bilimsel amagh

kullanilacaktir.
(Katiimcinin Beyani )

Doktorum tarafindan tibbi bir arastirma yapilacag: belirtilerek bu arastirma ile ilgili
yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu aragirmaya katilmam halinde bilgilerimin
gizlilifine bu araghrma sirasmnda da Ozen gbsterilecefine inamyorum. Aragtirma
sonuglarmin bilimsel amaglarla kullanim sirasinda tarafima ait bilgilerin ihtimamla
korunaca@ konusunda bana yeterli giiven verildi. Aragtirmanin yiiriitiilmesi sirasinda
¢ekilebilirim. Ayrica tammlanan tibbi kriterlerine uymadifimin fark edilmesi halinde
caliyma disi birakabilirim. Aragtirma igin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir
sorumlulufum yoktur. Tarafima herhangi bir 6deme yapilmayacaktir. Bu aragtirmaya
katilmak zorunda degilim. Bana yapilan tiim agklamalar1 ayrintisiyla anlamig
bulunmaktayim. Kendi bagima belli bir diigiinme siiresi sonunda adi gegen bu aragtirma
projesine katilma karari aldim, Bu ¢aliymaya katilmay: kendi rzamla kabul ediyorum.

Tarih:
_Goniilliiniin Dosya No: imzasi:
Telefon numaras::

Aragtirmacimin Adi-Soyadi: Aragtirma Gérevlisi Dr. Hiisniye Betiil INCi

Telefon numarasi: 0507 360 64 90
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