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1. OZET
Hipertansiyon Patofizyolojisinde Bazi Adipokinlerin Rolii

Ogrencinin Ad1 ve Soyadi: Ahmet Yilmaz
Damismani: Prof. Dr. Basra DENIZ OBAY
Anabilim Dali: Fizyoloji

1.1.TURKCE OZET

Amag: Adipokinler pek ¢ok aract mediyatorlerle viicutta pek cok fonksiyonda diizenleyici rol
oynamaktadir. Adipokinlere ilgi son yillarda giderek artmaktadir. Giiniimiizde adipokinler birgok
sistemik hastalikta gelecegin potansiyel ilag hedefleri olarak aragtirilmaktadir. Bu tez ¢aligmasi ile
amacimiz metabolik yollarda onemli diizenleyici roller {istlenen adipokinlerin hipertansiyon
patofizyolojisinde etkilerinin ortaya konmasi , hasta ve kontrol kan numunelerindeki gesitli biyolojik

parametreler ile iliskilerinin aragtirilmasidir.

Materyal-Metot
Tez ¢alismamiz Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde yapilmustir. Vaka kontrol tipteki bu
calismamizin evrenini 01.03.2019-01.09.2019 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesi Aile Hekimligi ve Kardiyoloji polikliniklerine bagvuran 18 yas iistii hastalar olusturmustur.

Bulgular

Calismamiza 96 s1 hasta 84 {i kontrol grubundan olmak {izere toplam 180 kisi katildi. Bunlarin 105 i
kadin, 75 i erkek di. Hasta ve kontrol grubunda sistolik, diastolik tansiyon degerleri sirasiyla; 149,07+
15,689, 112,53 £+ 10,064. Adipokinlerden hasta ve kontrol gruplari i¢in medyan ( min-max) sirayla
leptin 7,84(1,13-980,88), 2,40(1,15- 46,92) (P< 0,001), visceral 1,01( 0,23-5,14), 0,79(0,1-2,65)
(P=0,41), intellectin 74,18(10,3-1438,78), 37,53(10,1-131,54) (P< 0,001),chemerin 198,57(91,72-
1380,13),  177,57(131,46-852,25) (P=0,347), Retinol binding protein 109,64(44,97-5314,66),
48,53(12,56-377,05) (P< 0,001) , adiponektin 5,21(1,08-23,90), 4,07(1,01-10,19) (P=0,016) , rezistin
529,32(119,97-3071,44), 276,18(109,24-1078,04) (P<0,001), visfatin 10,6134(1,25-93,92), 5,77(1,77-
27,04) (P< 0,001) , Crp 2,19(,04-6,56), 2,19(,72-5,22) (P=0,113) ,Viicut kitle indeksi; 28,72(18,43-
41,62), 25,13(16,22-47,38) (P< 0,001).

Sonug



Sistolik ve diyastolik kan basinciyla korelasyon gosteren adipokinler leptin, intellectin (omentin),
tbpl, rezistin ve visfatindir. Leptin viicut kitle indeksi(VKI) ile korele bulunmustur. Chemerin
diizeylerinde kan basinci ile hafif bir negatif korelasyon goriilmiistiir. Yas ile korelasyon gosteren
adiponektinler leptin, intellectin, rbpl, rezistin ve visfatindir. Bununla birlikte, adipokinlerin
kardiyovaskiiler sistemdeki rolleri hala acikliga kavusturulmasi gerekmektedir, ¢alismamiz da hem in

vivo hem de invitro ¢aligmalarin yayginlikla yapilmalar1 gerektigini ortaya koymaktadir.

Anahtar sdzciikler: Adipokin, Hipertansiyon , Kardiyoprotektif Etki, inflamatuar Medyatérler



The Role of Some Adipokins in Hypertension Pathophysiology

Student’s Surname and Name: Yilmaz Ahmet

Adpviser of Thesis: Prof. Dr. Basra DENiZ OBAY

Department: Physiology

1.2 ABSTRACT

Objective: Adipokines play a regulatory role in many functions in the body with many mediators.
Interest in adipokines has been increasing in recent years. Today, adipokines are being investigated as
potential drug targets for the future in many systemic diseases. With this thesis, our aim is to reveal the
effects of adipokines, which have important regulatory roles in metabolic pathways, in the
pathophysiology of hypertension, and to investigate their relationship with various biological

parameters in patient and control blood samples.

Materials and Method: Our thesis work was done at Dicle University Medical Faculty Hospital. The
population of this case control type study was composed of patients over 18 years of age who applied
to Dicle University Medical Faculty Hospital Family Medicine and Cardiology outpatient clinics
between 01.03.2019-01.09.2019.

Results: A total of 180 people, 96 of whom were from the control group, were included in our study.
105 of them were female and 75 were male. Systolic and diastolic blood pressure values in the patient
and control groups, respectively; 149,07 £ 15,689, 112,53 + 10,064. Median (min-max) leptin 7.84
(1.13-980.88), 2.40 (1.15- 46.92) (P <0.001), visceral 1.01 (for adipokines patients and control groups,
respectively. 0.23-5.14), 0.79 (0.1-2.65) (P = 0.41), intellectin 74.18 (10.3-1438.78), 37.53 (10.1 -
131,54) (P <0,001), chemerin 198,57 (91,72-1380,13), 177,57 (131,46-852,25) (P = 0,347), Retinol
binding protein 109,64 ( 44.97-5314.66), 48.53 (12.56-377.05) (P <0.001), adiponectin 5.21 (1.08-
23.90), 4.07 (1.01-10, 19) (P = 0.016), resistine 529.32 (119.97-3071.44), 276.18 (109.24-1078.04) (P
<0.001), visfatin 10.6134 (1.25- 93.92), 5.77 (1.77-27.04) (P <0.001), Crp 2.19 (, 04-6.56), 2.19 (, 72-
5.22) (P =0,113), Body mass index; 28.72 (18.43-41.62), 25.13 (16.22-47.38) (P <0.001).



Conclusion: Adipokines correlated with systolic and diastolic blood pressure are leptin, intellectin
(omentin), rbp1, resistin and visfatin. leptin correlated with body mass index (BMI). A slight negative
correlation with blood pressure was observed in chemerin levels. Adiponectins correlated with age are
leptin, intellectin, rbp1, resistin and visfatin. However, the roles of adipokines in the cardiovascular
system still need to be clarified, and our study reveals that both in vivo and invitro studies should be

performed widely.

Keywords: Adipokine, Hypertension, Cardioprotective Effect, Inflammatory Mediators



KISALTMALAR

KY: Kalp yetmezligi

AV: Atrioventrikiiler

CCB (KKB): Kalsiyum kanal blokdrleri

BB: Betablokor

MI: Myokard infarktusu

BPH: Benign prostat hipertrofisi

HT: Hipertansiyon

VKI: Viicut kitle indeksi

OSA (OUAS): Obstructive sleep apnea (obstriiktif uyku apne sendromu)
WHO : World health organisation (Diinya Saglik Orgiitii)
NIH: National institutes of health (Ulusal Saglik Enstitiisii)
CRP:C-Reaktif Protein

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure

Ark. : Arkadaslar

KB (BP): Kan basinci (Blood pressure)

KV: Kardiovaskiler



LVH: Sol ventrikiil hipertrofisi

EF: Ejeksiyon fraksiyonu

KBH: Kronik bobrek hastalig

YTD: Yasam tarz1 degisikligi

PIUMA: Progetto Ipertensione Umbria Monitoraggio Ambulatoriale
PAMELA: Pressioni Arteriose Monitorate E Loro Associazioni
ACEi: Anjiotensin konverting enzim inhibitorii

SKB: Sistolik kan basinct

DKB: Diyastolik kan basinci

ESC: European society of cardiology

SCORE: Systematic coronary risk evalution system

PCOS: Polikistik over sendromu

HOMA —-IR (Homeostatic Model Assessment Insulin Resistance )
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2.GIRIS ve AMAC

Hipertansiyon, ortalama sistolik kan basincinin (SKB) 140 mmHg ve / veya diyastolik kan
basinc1 (DBP) >90 mmHg'dir. Ofis kan basincina gore, 2015 yilinda diinya ¢apinda
hipertansiyon prevalansinin yaklasik 1,3 milyar oldugu tahmin edilmektedir. Avrupa'da
yayginligt 150 milyondur. Yetiskinlerde genel prevalans yaklasik% 30-45 , 2025 yilinda
hipertansiyon prevalansinin% 15-20 artacagi ve 1,5 milyara ulasacagi tahmin edilmektedir
(1). Amerikan Hipertansiyon Dernegi'ne gore, ayaktan ol¢iimlerde normal sinir sistolik icin
<135 ve diyastolik i¢in <85 dir, ancak PAMELA'ya gore giinliik ortalama erkeklerde 129-132
/ 80-85 ve kadinlarda 125-129 / 80-82 olarak belirlenmistir. Bu degerler ofis 6l¢limlerindeki

140/90 sinirina karsilik gelmektedir (2).

Adipokinlerin 20 yili agkin siiredir adipokin adi verilen proteinleri salgilayan hiicreler
olduklar1 bilinmektedir. Adipokin ad1 verilen ¢oziiniir aracilari ile ana endokrin organlardan
biri olarak kabul edilir. Adipokinler, esas olarak adipositlerden salgilanan otokrin, parakrin
veya sistemik olarak biyolojik fonksiyonlar1 yerine getiren aracilardir (ayrica aktif
makrofajlardan ve bagisiklik sistemi hiicrelerinden de salgilanabilir).(3)

HT hastalarinda, proinflamatuar ve antiinflamatuar adipokinlerin seviyeleri degismektedir.
Hipertansiyonda adiponektin artisi, endotel fonksiyonunu iyilestirmeyi, oksidatif stresin

azaltilmasini ve nitrik oksit sentazin artmasini amaglayan koruyucu bir yontem olabilir.

Akademik c¢alismalarla; adipokinler hastaliklarda kapsamli olarak calisilmaya
baglanmas1 saglanmistir. Ayrica, bu yeni gelisen adipokin diinyasinda, hipertansiyon
ile etkilesimi ortaya cikarmanin hipertansiyon ve iligkili hastaliklarin kontrol ve

tedavisinde yapilacak caligmalara alt yap1 olusturacagini diistiniiyoruz.
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Calismamizda hipertansiyon hastalar1 ve saglikli kisilerden olusan kontrol grubundan
almacak serum oOrneklerinden adipokin diizeylerinin belirlenmesi, hipertansiyon
patofizyolojisinde adipokinlerin ve diizeylerinin etkilerinin ortaya konmasi, ¢esitli

Olclimsel biyolojik parametreler ile iligkilerinin arastirilmasi amaglanmistir.
3.GENEL BILGILER

3.1.Adipokinler

Adipositler adipokinler olarak bilinen hormonlar iiretir ve metabolizma regiilasyonu, gida
alimi, insiilin duyarliligi, stres, lireme sistemi, kemik biiylimesi tizerinde etkileri vardir.
Ayrica iltihaplanma, iltihap onleyici siire¢ ve bagisiklik sistemi lizerinde de etkileri vardir.
Yag dokusunun bu etkilerini hem lokal (otokrin / parakrin) hem de sistemik olarak (endokrin)
gerceklestirir.

Bu adipokinlerden bazilar1 adiponektin, visfatin, leptin, resistin, RBP, chemerin, intellectin,
visseral, CRP'dir (C reaktif protein). Insiilin direnci, glikoz ve yag metabolizmasi, yag asidi
oksidasyonu, kilo kontrolii, yeme davranisi, enerji dengesi, inflamasyon, vaskiiler ton,
pihtilagma, tamamlayici sistem, anjiyogenez, bagisiklik ve hatta iireme gibi metabolizmanin
onemli yonlerinde 6nemli roller oynarlar. Son ¢aligmalar metabolizma ile bagisiklik sistemi
arasindaki Onemli baglar1 ortaya ¢ikarmaya baslamistir. Bu baglar, bagisiklik hiicreleri ve

adipositlerden kaynaklanan karisik aracilar ag1 araciligiyla olustugunda ortaya ¢ikar (4).



3.2. Adiponektin

1995 yilinda insan genom projesinin bir parcasi olarak kesfedilen 247 amino asitli bir peptit
olan adiponektin, olgun adipositlerden salinan bir adipokindir. Kollajen siiper ailesinin bir

iiyesidir ve kollajen, kompleman faktorleri ve TNF-a ile ciddi homolojiye sahiptir.

Adiponektin ekspresyonu, adipogenezin ara asamalarindadir ve yag dokusundan salinan
proteinlerin en biiyiik béliimiinii olusturur. insanlarda plazma adiponektin diizeyleri ile
yaglanma, insiilin direnci, Tip 2 diyabet ve metabolik sendrom arasinda negatif bir iligki olsa
da, insiilin duyarlilig1 ile pozitif bir iligki vardir. Adiponektin esas olarak anti-enflamatuar
ozelliklere sahip olsa da, ortamda lipopolisakkarit varliginda enflamatuar 6zellikler

kazanabilir.

Dolagimdaki adipokin diizeyleri konjenital veya HIV (insan immiin yetmezlik viriisii) ile
iligkili lipodistrofide azalir. Bu hastalarda hepatik steatoz, insiilin direnci ve dislipidemi gibi

metabolik bozukluklarin adipokin tedavisi ile diizelebilecegi diisliniilmektedir.
Vaskiiler etkileri asagidaki gibi siralanabilir:

1) NO olusumunu arttirir, 2) anjiyogenezi uyarir, 3) arteriyel duvara ikincil tunika intima
vaskiiler diiz kas kalinlagmasin1 azaltir, 4) Endotel hiicrelerinin gd¢iinii ve ¢ogalmasini onler,
5) Monositlerin endotele yapismasini Onler, 6) Makrofajlarda sitokin iiretimini ve miyeloid
farklilasmasini azaltir, 7) Insan aortik diiz Kas hiicrelerinin gogalmasini ve yer degistirmesini
onler. 8) Endotel bagimli veya bagimsiz vazodilatasyonda artisa neden olur 9) Dogrudan
hiicresel anti-aterosklerotik etkiye sahiptir, 10) Vaskiiler adezyon molekiilii temizleyicileri
olarak bilinen reseptorlerin ekspresyonunu baskilar, 11) TNF-a ekspresyonunu azaltir, 12)
Biiylimenin etkileri vaskiiler diiz kas lizerindeki faktorler, oksitlenmis LDL'nin endotel
iizerindeki etkilerini ortadan kaldirir, hiicre proliferasyonunu, siiperoksit olusumunu ve

mitojenle aktiflestirilmis protein kinazi (MAPK) bastirir.
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Adiponektin proteolize ugrar ve daha kiigiik formlar olusur. Cok diisiik miktarda globular
kisim seklinde dolasimda bulunabilirse de bu formun biyolojik aktivitesi ¢cok daha fazladir.
Dolasimdaki total plazma proteinlerinin %0.01’ini olusturur ve plazma diizeyleri 3-30 pg/ml

arasinda degisir.

Vaskiiler yap1 ¢eperinde TNF-alfa iiretimini baskilayarak VCAM-1, ICAM-1 ve E-selektin
gibi adezyon kuvvet molekiillerinde azalmaya yol acar, monosit adezyonunu inhibe eder,
copcii reseptorlerin ekspresyonunu azaltarak makrofajlarin kopiik hiicrelerine doniistimiinii
Oonler ve blylme faktorlerinin uyardigi diiz kas hiicrelerinin bu bdolgeye gocli ve
proliferasyonlarint azaltir. Nitekim adiponektin diizeyleri ile karotis intima media kalinlig

arasinda ters bir iliski tespit edilmistir.

Adiponektin ; vaskiiler intimada kollajen I, III ve V’e 6zgiin olarak baglanir, hasara ugramis
damar duvarinda birikir, bu agidan zedelenmis damarin tamiri siirecinde rol aldigi

distiiniilmektedir.

Yag dokusunda iiretilen antidiyabetik, antiinflamatuar ve antiaterojenik bir hormon olan
adiponektin; endotel hiicrelerinde nitrik oksit iiretimini arttirir, anjiyogenezi uyarir. Bu
etkilerine insiilin reseptorlerinin fosforilasyonunda artis, AMP’ye bagli artan protein

kinazlarin aktive olusu ve niikleer faktor kappa B yolaginin modiilasyonu aracilik etmektedir

(5).

3.3. Visfatin

Visfatin; kas, karaciger dokulari, kemik iligi, monosit, makrofaj hiicrelerinde iiretilen 473

amino asitten olusan 52 kilodalton sitoplazmik bir proteindir. Plasenta, akciger, bobrek ve

11



kalp dokusunda da eksprese edildigi bilinmektedir. Visfatin, insan viseral yag dokusunda

sentezlenen insiilinomimetik etkileri olan yeni bir sitokindir.

Insiilin reseptdriine baglandigi ve hiicre ici sinyal kullandigindan glisemik homeostazin
saglanmasinda aktif bir rol oynar. Insiilin duyarliligini artirma etkisi vardir. Son caligmalar,
aterosklerotik plak gelisiminde rol oynayan enflamatuar bir adipokin oldugunu ve obezite

yerine Tip 2 diyabetli kisilerde ekspresyonun arttig1 one stiriilmiistiir.

Insiilin direncine ek olarak visfatin, akut akciger hasar1 veya enflamatuar bagirsak hastaliklari

gibi bazi enflamatuar hastaliklarla iliskilendirilmistir (6).

3.4. Retinol Baglayic1 Protein

Karaciger ve adipositlerden salgilanir ve sistemik insiilin direncinde rol oynar, retinol
baglayict protein (RBP)'in renal klerensini de azaltarak daha biiylik transtiretin (TTR)
homotetramine baglanarak dolasim yoluyla retinol ve dolagimin transferini saglayan bir
proteindir. 10q23-q24 numarali kromozomda lokalize gen tarafindan kodlanir. Hiicresel
retinol baglayict proteinlerin (CRBP'ler) retinoid aktivitesinin 6nemli bir bilesenidir ve bu
proteinlerin, ligandi1 spesifik metabolik enzimlere sunarak hiicre icindeki retinoidlerin
metabolizmasina katildigi diisiiniilmektedir. RBP'nin yaklagik 15.5 kDa'lik monomerik
proteinlerdir 6zellikle hidrofobik ligandlar, hiicre i¢i lipit baglayici proteinler ile etkilesime
giren kiiciik sitoplazmik proteinler ailesine aittir. Insanlarda, bu retinol tasiyicilar tarif
edilmistir: genis doku ekspresyonu gosteren RBP, son nakavt fareleri c¢alismalari, normal
hepatik retinol depolamanin korunmasinda RBP i¢in ¢ok Onemli bir rol oynadigim

gostermistir (7).
12



3.5. Leptin

Daha 6nce sadece yag depolamasi ile iliskili oldugu diisiiniilen beyaz adipoz doku goriiniimii,
1994 yilinda farelerde ob geninin bir {iriinii olarak kesfedilen leptin (LEP) ile degisti. Obez bir
fare susunda (ob / ob) genetik bir kusur gosterildi ve bu proteinin iiretilememesine neden
oldu. Bu fareler siirekli bir aglik hissi, yiiksek kortikosteron seviyeleri, viicut sicakliklarini
koruyamaz, biiyiime geriligi, hipogonadizm, asir1 istah ve obezite, insiilin direnci ve diyabet
ile sonuglanir. ilk bulunan adipokin; leptin, 16 kDa agirliginda bir anoreksijenik peptiddir ve
viicut agirligmi, gida alimini ve yag depolamasini hipotalamik olarak diizenler. Leptin
seviyeleri insiilin seviyeleri ile uyumludur. Pankreas adacik hiicrelerini, biiyiime hormonu
seviyelerini, immiinoloji homeostazisini, hematopoeziyi, anjiyogenezi, yara iyilesmesini,
osteogenezi ve gastrointestinal fonksiyonlar1 diizenler. Hipotalamusta istah, seks steroid

diizeyleri, tiroksin ve biiyiime hormonunun lokal kontroliinii kontrol eder (8,9).
3.6. Resistin

Insiilin direncine neden oldugu iddia edilen ve 2001 yilinda tespit edilen resistin, diyabet ve
obezite arasindaki baglantidan sorumludur. Resistin ¢ogunlukla mononiikleer hiicrelerde
eksprese edilmesine ragmen, ayni zamanda kas, pankreas adacik hiicreleri ve adipositlerde de
goriliir. Resistin, olgun adipositlerden ziyade preadipositlerde eksprese edilen proinflamatuar
bir proteindir. Direng salimmi insiilin ile artar. Inflamatuar olaylar glukokortikoidleri,
lipopolisakkaritleri, testosteron tedavisini, hipertiroidizmi, hamileligi ve C / EBP-a'y1
arttirirken, TNF-a B-adrenerjik stimiilasyonu ve PPARy'yi azaltir. Viseral yag dokusunda
direncin ekspresyonu, subkutan dokudan 15 kat daha fazladir ve en ¢ok ifade ettigi dokudir.

Kromozom 19 iizerinde bulunan genin iirlinii olan 114 amino asit resistin proteini, 12.5 kDa
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agirhigindadir ve C terminallerinde sistein agisindan zengin (11 Cys) segment igeren resistin
benzeri molekiiller ad1 verilen bir protein ailesinin bir iiyesidir. Bu aile, alerjik kosullarda
bronkoalveoler eksiidada kesfedilen adipoz dokuda tanimlanan RELM-a, RELM-iliskili ve
yag dokusunda tanimlanan resistin icerir. Dolagimda trimerik ve heksamerik formda dolagsir
ve kii¢iik formu metabolik olarak daha aktiftir. Diyet obez modellerinde ve genetik fare
obezite ve diyabet modellerinde resistin diizeyleri artmigtir. Direncin parcalanmasi serum
glikoz seviyelerini digiiriir. Bununla birlikte, insan fizyolojisindeki yeri hala tartismalidir

(10,11).

3.7. Chemerin

Adipositlerde iiretilen kemerin kesfiyle, in vitro kosullarda beyaz yag hiicrelerini IL-1 yoluyla
diizenleme yeteneginin kesfederek kemerine olan ilgiyi de arttirmistir Kemerin, ilk olarak
makrofajlarda ve enflamatuar siireglerde chemR23 olarak ifade edilen dentritik hiicrelerde
kemotaktik bir madde olarak bulundu. Hem edinilmis hem de konjenital bagisiklikta rol
oynadigi, ancak daha sonra pleiotropik fonksiyonlara sahip oldugu bulundu. Chemerin,

adipokinlerin ve dolayisiyla glikozun farklilagmasini saglar (12,13)
3.8. Intellectin

Intelectin, ilk olarak karbonhidrat zincirlerindeki galaktofuranoz birimlerini baglama yetenegi
ile tammlanan 34-kDa salgi proteinidir . Intelectinin visseral yag dokusunda, 6zellikle

stromal vaskiiler hiicrelerde ve daha az oranda adipositlerde eksprese edildigi bildirilmistir .
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In vitro ¢alismalar, intelectinin, protein kinaz B'yi (Akt olarak da bilinir) aktive ederek insiilin
sinyal iletimini arttirdigin1 ve izole edilmis insan adipositlerinde insiilinle uyarilan glikoz
naklini arttirdigini gostermistir. Ozellikle, adiponektinde oldugu gibi, intelectinin plazma

seviyesi de obezite vakalarinda azalir ve insiilin direnci ile iliskilidir (14-16) .
3.9. Hipertansiyon

Yiiksek tansiyonla ilerleyen, artan yayginlik, ilerleyici ve komplikasyonlar1 olan bir sorundur.
En yaygin kronik hastaliklardan biridir. Coklu komplikasyonlar1 vardir. Kalp hastaliklari, felg,
bobrek hastaligl, erken 6liim gibi komplikasyonlar1 vardir. Bununla birlikte, onlenebilir ve

tedavi edilebilir bir hastaliktir.

Tablo1. Hipertansiyon Tan1 Siniflandirma Tablosu

Sistolik Diyastolik
Optimal <120 <80
Normal 120-129 80-84
Pre Hipertansiyon 130-139 85-89
1. Evre HT 140-159 90-99
2. Evre HT 160-179 100-109
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3. Evre HT >180 >110

(ESC 2018 yonergelerine gore)

Hastalarin% 95'inde hipertansiyon primer nedenlerden kaynaklansa da,% S'inde ikincil
nedenlerden kaynaklanmaktadir . Tekrarlanan konvansiyonel Slgiimlerde sistolik kan basinci
>140 mmHg ve / veya diyastolik kan basinct >90 mmHg hipertansiyon olarak tanimlanir.
Tiim yetiskin popiilasyondaki prevalansi yaklasik 1.13 milyon olup, kademeli olarak artmasi
beklenmektedir. Ayrica yasla birlikte progresif hale gelir ve prevalans 60 yasinda% 30-

45'ten% 60'a yiikselir(1) . Tiirkiye'de yetiskin popiilasyonundaki prevalans% 31,8 dir (17).
3.10. Ol¢iim

Hipertansiyon tanisinda dogru 6l¢iim yapmak ¢ok dnemlidir. Ofis dl¢iimleri igin oskiiltasyon
ve osilometrik, otomatik ve yar1 otomatik tansiyon aleti kullamilabilir. Ol¢iim her iki koldan
yapilmalidir. Iki kol arasinda SKB> 15 mmHg fark varsa, kardiyovaskiiler ve ateromatdz
hastalik riski artar. Ortostatik hipotansiyon, 3 dakika oturduktan sonra, SKB >20 mmHg ve
DKB >10 mmHg arasinda bir fark vardir. Bu kardiyovaskiiler riski arttirir. Ayrica, 6l¢iim
sirasinda  hareketsiz kalp atis hizi da kaydedilmelidir. Bu kardiyovaskiiler riskin
belirlenmesinde bagimsiz bir belirtectir. Atriyal fibrilasyon( AF) gibi aritmilerin diglanmasina
da yardime olur. AF varsa manuel dl¢im yapilmalidir (1). 18 yasin iizerindeki kisilerde ofis
ve ev Olclimleri i¢in uygun kol; Kol ¢evresi 33 cm, boyut 12x40 cm, uzunluk 50 cm olan
yetiskin mansetlerdir. 1-2 dakika arayla 3 ol¢im yapilmalidir. Son 2 6l¢limiin ortalamasi,

ortalama deger olarak alinmalidir(18).
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3.11.Kan Basinci Olciimii

Hasta, hastaneye gelmeden Once son 3 giinii, tercihen 6-7 giinii dlger ve kaydeder. Sabah ve
aksam 5 dakika dinlendikten sonra 1-2 dakika. Olgiimler araliklarla iki kez yapilmalidir.
Kendi kendini izlemenin tedaviye uyum ve kan basinci kontroliinde yararli oldugu

bilinmektedir (1).
3.12. Hipertansiyona Bagh Gelisen Hastahklar

Sistolik kan basinc1 >140 olmast mortalite ve morbidite yiikiinii attirmaktadir. Yiiksek sistolik
kan basinci; iskemik kalp hastaligi hemorajik ve iskemik inmeye bagh oliimle iligkilidir.
Siddetli kardiyovaskiiler olaylar periferik arter hastaligi, son dénem bdbrek hastaligl |,
hemorajik inme, iskemik inme, miyokard enfarktiisii, ani Oliim, kalp yetmezligi, gibi
hastaliklarin insidansi ile iligkilidir. Ayrica atriyal fibrilasyon riskini arttirir. Erken yasta artan
kan basimci, biligsel islevlerin ve demans riskini de artirir. Hipertansiyon genellikle

dislipidemi ve glikoz intoleransina da yol acan siiregleri baglatmaktadir (1).

50 yasindan sonra, sistolik kan basmci diyastolikten daha iyi bir belirte¢ haline gelir.
Diyastolik kan basinci, 50 yas Ustli artmis kardiyovaskiiler risk ile daha fazla iliskilidir.
Hayatin orta yas donemlerinde diyastolik kan basinci arteriyel sertlesme nedeniyle diisme
egilimindedir sistolik kan basinci bu siireden sonra daha belirgin hale gelir. Nabiz
basincindaki artis (sistolik ve diyastolik kan basinglar1 arasindaki fark) orta ve daha yashlarda

ters prognostik belirte¢ olarak kullanilir (1).

Kardiyovaskiiler hastalik dykiisii olan hipertansif hastalarda, tipl ve tip2 diyabet tarafindan
fark edilen asemptomatik ateromatdz hastaliklar, yiiksek kisisel risk faktorleri (derece 3 HT

dahil) veya kronik bobrek hastaligi (asama 2-3) riskleri , 10 yillik kardiyovaskiiler mortalite
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riski cok daha yiiksektir (>% 10 ) . Bu hastalarda (yliksek ve ¢ok yiiksek risk grubunda) tedavi
ihtiyacini belirlemek i¢in Systematic coronary risk evalution system (SCORE) kullanilmasina
gerek yoktur. SCORE sistemi 10 yillik kardiyovaskiiler mortalite riskini belirlemek igin

kullanilir. SCORE sistemi riski belirlerken kullanilan parametreler;

Obezite (Viicut kitle indeksi ile ol¢iiliir) ve merkezi obezite, fiziksel hareketsizlik, ailede
erken kardiyovaskiiler hastalik oykiisii (erkekler i¢cin <55 yasinda, kadinlar i¢in <60 yasinda),
Otoimmiin ve enflamatuar hastaliklar, baglica psikiyatrik bozukluklar, HIV tedavisi, atriyal
fibrilasyon, sol ventrikiil hipertrofisi (LVH), kronik bobrek hastaligi(KBH), obstriiktif uyku

apne sendromu(OSAS).

Bu parametreler agirligina gére SCORE sisteminin smiflandirmasina girer. SCORE sistemi
sadece kardiyovaskiiler mortalite riskini belirlemek icin kullanilir. Ek olarak, hedef organ
hasarinin varlig1 ve serum iirik asit diizeyindeki artis da kardiyovaskiiler hastalik riskini

artiracaktir ve bunlarin arastirilmasi 6nerilmektedir.

Hipertansiyon ile iliskili organ hasari, biiyiik organlarda (kalp, beyin, retina, bobrek, damar)
hipertansiyon 1ile ilgili yapisal ve fonksiyonel degisiklikler olarak tanimlanmistir. SCORE
sistemi bunlar1 sadece kalp ve damardaki hasari tespit etmek i¢in kullanir. Hipertansiyona
bagli hedef organ hasarinin varlig1 kardiyovaskiiler riski arttirir. Coklu hedef organ hasarinda
risk daha fazla artmistir. Sonug olarak; hedef organ hasarinin arastirilmasi, SCORE tarafindan
disiik risk olarak tanimlanan veya belirlenmeyen hastalarda yiiksek ve c¢ok yiliksek
kardiyovaskiiler risklerin belirlenmesinde yararhidir. Sol ventrikiil hipertrofisi, proteintiri,

albliminiiri, atriyal sertlesme gibi durumlar i¢in Ozellikle onemlidir. Orta yas grubunda
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hipertansiyona bagli hastaliklarin ilerlemesi; Hipertansiyon evresi kardiyovaskiiler risk

faktdrleri, hedef organ hasar1 ve komorbid hastaliklarin ortaya ¢ikmasi ile belirlenir (1).

VKI (Viicut kitle indeksi ) > 25 olan bireyler fazla kilolu, VKI > 30'u obez olarak tanimlanir.
Bu kriterlere gore, asir1 kilolu ve obezite prevalanst son derece yiiksektir. Su anda ABD'de
erkeklerin% 60'mmin ve kadinlarin% 50'sinin fazla kilolu oldugu tahmin edilmektedir.
Framingham kalp c¢alismasi, kadinlarda hipertansiyon riskinin % 65'inin ve erkeklerin%
78'inin obezite ile iliskili olabilecegini gdstermektedir. Baz1 popiilasyonlarda VK1 ve sistolik /
diyastolik kan basinci arasinda neredeyse dogrusal bir iligki vardir. Ek olarak, iist viicut
(android) obezitesi, Ozellikle artan viseral yag varliginda, alt viicut (ginoid) obezitesinden
daha fazla hipertansiyon ile iligkilidir. Viseral yaglama metabolik sendromun karakteristigidir

(19).

Obstriiktif Uyku Apnesi (OUAS): Uyku sirasinda tekrarlayan ataklara bagl olarak solunum
yollarinin ¢okmesi ve oksijen satiirasyonunda azalma ile karakterize bir hastaliktir. OUAS'!n
orta yas grubunda erkek ve kadinlarin sirasiyla% 24 ve% 9'unu etkiledigi tahmin
edilmektedir. OUAS"m etkili bir tedavisi olan siirekli pozitif havayolu basincit (CPAP), hem
giindiiz hem de gece kan basincinda diislise neden olur. Obez bireylerin% 40'mda obez uyku
apnesi vardir ve OUAS hastalarinin% 70'inde obezite vardir. Apne-hipopne indeksinde% 26
azalma,% 10 kilo kaybi ile tahmin edilir. Obezite OUAS"1 ve OUAS da obeziteyi arttirir.
Direngli hipertansiyonu olan, kan basimncin1 diisiirmeyen (nondipping) obez kisilerde

OUAS'dan siiphelenilmelidir (19).
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Obez bireylerde, direngli hipertansiyon varliginda ve kan basincinda nokturnal diisiis yokken,
klinisyen 6zellikle OUAS semptomlar1 (uyku kalitesi, tanik apnesi, asir1 giindiiz uykulu olma

vb.) Varsa OUAS tanisini1 g6z 6niinde bulundurmalidir (19) .

Urik asit de yaygin olarak hipertansiyon ile iliskilidir. Hiperiirisemi, tedavi edilmeyen
hipertansif kisilerin  %25'inde, diliretik kullanan hastalarin = %50'sinde ve malign
hipertansiyonu olan hastalarin  %75'inde bulunur. Artan {irik asit, hipertansiyon,
kardiyovaskiiler hastalik, inme ve bobrek hastaligi gelisme riskini tahmin eder. Hiperiirisemi,

gut veya bobrek taslari ile iligkili olmadigi siirece iyi huylu olarak kabul edilir (20).

3.13. Hipertansiyon Tanisi

HT genellikle asemptomatiktir. Yakalamak icin, herhangi bir firsatta tarama programlari veya

Olg¢timler kullanilabilir. Tarama programlarin1 kullanirken, insanlarin %50'sinden fazlasinin
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hipertansif olduklarmin farkinda olmadigi bulunmustur. Bu durum {ilkenin kalkinma
seviyesinden bagimsiz bulunmustur. Tim yetiskinler kan basmci degerlerini bilmeli ve
kaydetmelidir. Ayrica, hipertansiyon asamasma gore diizenli olarak daha fazla tarama

yapmalidir (1).

Optimum tansiyon 6l¢iim degeri(<120/80) olanlar kan basincini her 5 yilda bir 6lgmelidir

Normal tansiyon ol¢iim degeri (120-129 / 80-84) olanlar tansiyonlarim1 her 3 yilda bir

Ol¢melidir

Pre hipertansiyon tansiyon 0l¢iim degeri olanlar (130-139 / 85-89), tansiyonlarini yilda bir kez

6lemelidir. Ciinkii bu hasta grubunda stirekli hipertansiyona ilerleme riski yiiksektir.

Ciddi bir yiikselme (asama 3) veya organ hasar1 olmadig siirece, hipertansiyon bir 6l¢iim ve
muayene ile teshis edilemez. Cogu hastada, siirekli HT i¢in uzun siireli tedavi stratejilerinin
belirlenmesinde tekrar tansiyon Olciimleri ve tekrarlayan kontroller gereklidir. Kontrol siklig
ve kontrol sayist hipertansiyonun ciddiyeti ile belirlenir. Daha ciddi vakalarda (2. sinif ve
daha fazlasi), ziyaretler arasindaki siire daha kisa tutulur (yaklasik 5-7 giin). Evre 1 HT
hastalar1 organ hasar1 olmadig1 ve risk diisiikk oldugu i¢in her 5 ayda bir kontrol edilir.

Kontroller sirasinda kardiyovaskiiler risk ve rutin goriintilleme de yapilmalidir (21).

Ayrica hastalar risk faktorleri ve hedef organ hasari agisindan arastirilmalidir. Ofis ve ofis dis1
Ol¢timleri diizenli olarak yapilmalidir (en az 2 yilda bir). KV riskini azaltmak i¢in yasam tarzi
degisiklikleri yapilmalidir. Tiim kontrollerde yiiksek ¢ok yiliksek KV riski, hedef organ hasar1
ve yliksek ofis Ol¢limleri olan hastalar icin ila¢ tedavisi onerilir. Bunun disinda ilag tedavisi
rutin olarak dnerilmemektedir (1, 22). Siki takip ve yasam tarzi degisiklikleri onerilmektedir.

Bununla birlikte, diyabet, sigara icme ve yiiksek kolesterol gibi durumlarda kardiyovaskiiler
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riski artiran ilag tedavisi Onerilmektedir. Hedef organ hasar1 varliginda ila¢ tedavisi de
onerilir. Tedavinin hedefi olarak sistolik <130 ve diyastolik <80 ayaktan yapilan dlgiimlerde

en uygun degerlerdir (2).

3.14. Hedef Organ Hasar

Yiiksek tansiyonun, endorganlarda ve damarlarda yapisal ve fonksiyonel degisikliklere neden
olmasi, hedef organ hasar1 olarak tanimlanir. Hedef organ hasar1 genellikle siddetli veya uzun
stireli hipertansiyonda ortaya cikar. Bununla birlikte, daha diisiik asamalarda da goriilebilir.
Hedef organ hasar1 taramasi genellikle belirtiler asemptomatik oldugundan dolay1
yapilmalidir. Hedef organ hasar1 varliginda, kardiyovaskiiler risk artar Bazi hedef organ
yaralanmalar1 antihipertansif tedavi ile diizeltilebilir, ancak genellikle uzun siireli

hipertansiyona bagli organ hasar1 geri dondiiriilemez.

Kalp; LVH, sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu, sol atriyal genigleme, artmis aritmi riski
(6zellikle atriyal fibrilasyon) ve artmig kalp yetmezligi riski (normal EF veya diisiik EF ile)
goriilebilir. Ateroskleroz, intima media kalinlagmasi, endotel hasar1 goriilebilir. Ayrica
bobreklere zarar verir ve diyabet sonrast KBH'nin en 6nemli nedeni hipertansiyondur.
Hipertansiyon ayrica transiskemik atak ve inme gibi beyin yaralanmalarinin yaygmhigini da

arttirir.

Hedef organ hasar1 taramasi uygulamalarindan bazilari: Standart EKG, idrar alblimin / kreatin
orani, kan kreatin, eGFR, fundoskopi, EKO karotis USG, abdominal USG, doppler, ABI

(ankebrakialindeks 6l¢timii), biligsel fonksiyon testleri, beyin gortintiilemedir

HT'de rutin laboratuvar testlerinden bazilari: Hemoglobin, hematokrit, kan sekeri, HbAlc,

kan lipitleri (toplam kolesterol, LDL, HDL, TG), kandaki Na ve K seviyesi, kan {irik asit
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seviyesi, kan kreatinin seviyesi ve eGFR, KCFT, idrar protein, alblimin / kreatinin orani

Ol¢timleridir.

Kan basincinin tedavisi, baz1 asemptomatik hedef organ hasarlarin1 geri dondiirebilir. Bunun
en iyi 6rnegi EKG'deki LVH bulgularinin azalmasidir. Kardiyovaskiiler olay riskinin azaldigi

ve bobrek hasarinin yavasladigi bildirilmistir (6zellikle mikroalbliminiiri) (1).
HT ¢ok yaygin bir hastaliktir ve her hasta i¢in hastaneye yatis miimkiin degildir.
Hastanede tedavi gerektiren durumlar:

Ikincil HT siiphesi , dayanikli HT'ye sahip olmak , hedef organ hasar1 varliginda tedavi karar
acisindan KB normal oldugunda aniden ortaya ¢ikan HT , doktorun 6zel buldugu diger klinik

durumlar (1).
3.15. tedavi

Tedavide iki strateji vardir: yasam tarzi degisiklikleri ve ila¢ tedavisi. Bununla birlikte,

hastalarin ¢ogunun ilag¢ tedavisine ihtiyaci vardir.

SKB'de 10 mmHg, DBP'de 5 mmHg azalma, biiyiik KV (kardiyovaskiiler) olaylarda% 20, tiim

mortalite nedenlerinde% 10-15, koroner olaylarda% 20, inmede% 35 azalmayi saglar.

Tiim kilavuzlar 2. ve 3. asamalarda ilag tedavisi 6nermektedir. 3 ay icinde kontrol saglanmasi

amaglanmaktadir.
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Esc 2018 kilavuzuna gore;
- En son meta analize gore, evre 1 HT'de ilag tedavisi KV olaylar1 ve mortaliteyi azaltir.

- 65 yasindan biiyilik ancak 80 yasin altindaki hastalarda ilag¢ tedavisine evrel'de baslanmasi
onerilir. Bununla birlikte, tiim hastalar >65 yas olarak kabul edildiginde, ilag tedavisine

sadece SKB >160 oldugunda baslanmasi tavsiye edilir.

- Son c¢aligmalarda, pre hipertansiyon kan basinci seviyelerinde ilag tedavisi kardiyovaskiiler

olaylar1 ve mortaliteyi azaltmaz.

Sadece kardiyovaskiiler hastalik Oykiisii olan veya yiiksek KV riski olan hastalarda yararli
oldugu gosterilmistir. Bunun disinda YTD 6&nerilir. <140/90 tedaviden 6nce hedeflenir. Iyi

tolere edilirse 130/80 hedeflenir

Yasl hastalarda tedavi hedefi <140/80 olarak belirlendi. Ancak, SKB 130 mmHg altina
diisiirilmemelidir; 130-140 arasinda tutulmalidir. Ayrica, yakin takip Onerilir. Clinkii yash

hastalarda hipotansiyon yan etki riski artar.

Diyabetli hastalarda tedavi hedefi SKB i¢in 30130 mmHg ve DBP i¢in <80 mmHg olarak
belirlenmistir. Ziyaret ziyareti kan basincindaki degisiklikler, artmis KV ve bobrek hastaligi

riski ile iligkilidir.

Tedavinin kesilmesi: 80 yasinda birakilabilir. Ancak tedaviyi iyi tolere eden hastalarda

birakilmaz (1).

3.15.1 Tansiyon Kontroliinde Yasam Tarz1 Degisim ve Onerileri
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CBA hipertansiyonun baslamasini geciktirir ve KV riskini azaltir. Evre 1 HT hastalarinda
ilaca baglama ihtiyacini da geciktirir. Ayrica ilag alan hastalarda tedavinin etkinligini arttirir.
Bununla birlikte, hedef organ hasari ve yiiksek KV riski olan hastalarda ila¢ tedavisine

baslama siiresi geciktirilemez.

YTD'de; Tuz kisitlamasi, alkol tiikketiminin diizenlenmesi, artan sebze tiiketimi, kilo kayb1 ve
ideal kiloyu koruma, diizenli fiziksel aktivite vardir. Titiin kullanimi uzun vadede kan
basincini diigiirse de, sigara birakma kan basinci, KV hastaliklar1 ve kanser ile birlikte diger

yasam tarzi degisiklikleri i¢in 6nemlidir.

Kan basinci seviyeleri, hipertansiyon prevalansi ve KV hastaliklari ile alkol tiiketimi arasinda
pozitif bir dogrusal iliski vardir. Hipertansif bireylerde alkol kullanimi, erkekler i¢in haftalik
14 birim ve kadinlar i¢in haftalik 8 birim ile sinirlandirilmalidir (1 birim 125 ml sarap veya

250 ml biraya karsilik gelir).

Asirt sodyum tiiketimi (giinlitk> 5 g/ 1 ¢ay kasig1) hipertansiyon prevalansini ve yasla birlikte
SKB'deki artis1 artirir. Sodyum tiiketimini giinliik 4.4 g'a diistirerek SKB / DKB'de 4.2 / 2.1
azaldig1 gosterilmistir. Ek olarak, sodyum tiiketiminin kisitlanmasi tedavi dozunu azaltir.
Caligmalar, tim oliim ve KV olaylarinin nedenlerinin artan sodyum tiiketimi ile iligkili

oldugunu gostermistir.

Bununla birlikte, KV olaylarin1 ve mortaliteyi diiglirdiigli optimal sodyum tiiketiminin
kanitlanmistir. Genellikle diinya ¢apinda sodyum alimi 3,5-5,5 g (yaklasik 9-12 g tuz)
arasindadir. Giinliik 5g tuz alimi 6nerilir. Yiiksek tuzlu gidalarin tiiketilmesi ve gidaya tuz

eklenmesi Onlenmelidir.

3.15.2 Diger diyet onerileri
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Dengeli bir diyette sebze, barbunya fasulyesi, taze meyve, az yagh diyet, kepekli tahillar,
balik, doymamis yag asitleri (zeytinyagi), kirmizi et ve doymus yag asitlerinin azaltilmasi gibi
oneriler vardir. Akdeniz diyeti alkol kullaniminin  diizenlenmesi ile birlikte
degerlendirildiginde, hepsi i¢in en uygun diyettir. Akdeniz diyeti, KV olaylarin1 ve
mortaliteyi azaltan ¢aligmalarla gosterilmistir. 5 yil icinde% 29 KV ve% 39 inme riskini
azalttig1 goriilmiistiir. Ayrica metabolik sendrom riskini azaltir. Bu diyet fiziksel aktivite ve
diger yasam tarzi degisiklikleri ile desteklenmelidir. Sekerli icecekler metabolik sendrom
riskini artirir. Kahve, kafein igerigi nedeniyle kan basincini akut bir sekilde arttirir, ancak KV

faydalar1 mevcuttur. Yesil ve siyah ¢ay az miktarda kan basincini diisiiriir.
3.15.3. Sigara birakma

Sigara icmek, KV riski ve kanser i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Avrupa'da sigara i¢ilmesi
azalan bir egri gosterir, ancak yine de bazi bolgelerde prevalans % 20-35'tir. Ayrica pasif
sigara i¢iciliginden kaynaklanan saglik sorunlar1 vardir. Sigara i¢enlerin ve tedavi edilmeyen
hipertansif / normotansif hastalarin kan basincinin sigara igmeyenlere gore daha yiiksek
oldugu gosterilmistir. Sigara igmenin ofis tansiyonu iizerinde belirli bir etkisi yoktur.
Doktorun sigarayr birakma Onerisi 12 ayda% 1-3 artti. Buna eslik eden ilag ve davranis

desteginin% 70-100 daha basarili oldugu gézlenmistir (1).
3.15.4. Viicut Agirhk Kontrolii

Ideal VKi'min varligi, kan basmcmin diisiiriilmesi ile ilgilidir. 5 kg'k bir kayip, kan
basincinda yaklasik 4.5-3.6 mmHg diislise neden olur. Asir1 kilo ve obezite tiim Olim
risklerini artirir. VK1, 22.5-25 arasi ideal araliktir. Erkeklerde <94, kadinlarda <80 bel cevresi

icin idealdir. Bunlar ayrica KV riskini de azaltir.
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3.15.5. Diizenli fiziksel aktivite

Fiziksel aktivite kan basincini akut olarak arttirir, ancak diizenli aerobik egzersizler
hipertansiyon tedavisine, KV riskin ve mortalitenin azalmasina katkida bulunur. Diisiik
yogunluklu fiziksel aktivite, yiiksek yogunlukta oldugundan daha diisiik kan basinci diisiisleri
saglar, ancak yine de en az% 15 mortaliteyi azaltir. Haftada 5-6 giin boyunca en az 30
dakikalik orta yogunlukta dinamik aerobik egzersiz (ylirime, bisiklete binme, yiizme ve
tempolu yiirliylis) Onerilir. Ayrica haftada 2-3 giin direng egzersizleri yapilmasi Onerilir.

Bununla birlikte, izometrik egzersizlerin yarari heniiz belirlenmemistir.

4.MATERYAL-METOT

Arastirmamiz Diyarbakir ilinde, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde
yapilmistir. Vaka kontrol tipteki bu ¢alismamizin evrenini 01.03.2019-01.09.2019 tarihleri
arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Aile Hekimligi ve Kardiyoloji

polikliniklerine bagvuran 18 yas tistii hastalar olusturmaktadir.
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4.1.0rneklem

Orneklem hesabr igin, Calismaya dahil edilmesi planlanan hasta sayis1 %95 giiven
araligi ve p<0,05 anlamlilik diizeyinde islem yapan The Survey System tarafindan
hazirlanmis olan “Sample Size Calculator Software” hesaplayici kullanildi; hasta sayis1 en az

83 olarak belirlendi. (https://www.surveysystem.com/sscalc.htm). Tarafimizca 96 hastaya

ulagilmis ek olarak 84 saglikli goniillii katilime1 kontrol grubu olarak c¢alisilmistir. Toplam

180 kisi ¢aligmaya alinmistir.

4.2.Dahil edilme Kkriterleri

Calismaya dahil edilme kriterleri; hastanin ¢alismaya katilmayr kabul etmesi,
anlatilanlar1 anlayacak ve karar verecek mental yeterlilikte olmasi, hipertansiyon 6n tanili
olmasi, daha once hipertansiyon tanist almamis olmasi, herhangi bir antihipertansif tedavi

almiyor olmasi, renal yetmezlik, kalp yetmezligi gibi tanilarinin olmamas.

4.3.Etik kurul

Calismamiz ig¢in Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik

Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 14.02.2019 tarih ve 78 say1 ile onay alind1 (ek).

4.4.Sosyodemografik veri formu

Hazirlanan sosyodemografik veri formu ; yas, cinsiyet, medeni durum , boy, kilo,
meslek, egitim diizeyi, ilag¢ kullanimi, sigara kullanimi, hastanin kendisinde diyabet, kalp
hastaliklarinin olup olmadigi, hastanin ailesinde tansiyon, diyabet, kalp hastalig1 olup

olmadig1 sorgulanmistir.
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4.5.0l¢iim sekli

Calismaya katilan tiim hastalardan onam alindi. Arastirmaci tarafindan hazirlanan
detayli bilgi iceren yazili onam formlar1 hasta veya hasta yakini tarafindan imzalandi.
Sonrasinda sosyodemografik veri formu dolduruldu. Okuma yazmasi olmayan hastalara onam
ve sosyodemografik veri formu sesli okunarak anlasilmayan yerler agiklandi ve dolduruldu.
Hasta sakin bir yere oturtularak 5 dakika siireyle dinlenmesi saglandi. Yeterli istirahatten
sonra mangon kolun iist kismina, dirsekten 2 cm yukariya takildi. Arastirmaci tarafindan
manuel olarak yaklasik 200 mmHg e kadar sisirildi sonrasinda yavasca valv agilarak kan

basinci Olgiildii. Bu islem 3 kez tekrarland1 ve ortalamasi kaydedildi.
4.6. Laboratuvar Ol¢iimler

Serum Leptin, Viceral, Intellectin, Chemerin, RBP-1, Adiponektin, Rezistin, Visfatin ve

Crp Olgiimleri;

Kan ornekleri jel tiipler icine 09:00-12:00 saatleri arasinda toplandi. Toplandiktan sonra,
pihtilasmay1 kolaylastirmak i¢in 15 dakika oda sicakliginda birakildi. Kan 6rnekleri 5000
rpm'de 5 dakika santrifiij edildi. Serum -80°C daha fazla analiz i¢in depolanmis 1.5 ml
polipropilen tiipler transfer edildi. Serum leptin, visceral, intellectin, chemerin, RBP-1,
adiponektin, rezistin, visfatin ve CRP diizeyleri YLA BIONT marka (Shangai YL Biotech Co
ELISA Kit LTD, Cin) ticari ELISA kitleri ile 6lciildii. Analizler biotek marka mikro ELIZA
cthazinda yapildi. Testin varyansini en aza indirmek i¢in, tiim Ol¢limler ayni glin yapildi.

Testler {iretici firmanin talimatlarina gore yapildi.

4.7. istatistik

Istatistik analiz uygulamalar1 ; SPSS (statistical package for social sciences) for
Windows 21.0 (IBM Corp., Armonk, USA) programi kullanilarak yapilmistir. Verilerinin
normal dagilima uyup uymadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile kontrol edilmistir. Veriler

degerlendirilirken istatistik tanimlayicit metotlar (Ortalama+Standart sapma, medyan, sayi,
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ylizde) kullanmilmistir. Coklu gruplarda farkliligin hangi parametrelerden kaynaklandigini
saptamak i¢cin post hoc testlerden (normal dagilanlar i¢in) faydalanilmistir. Nitel veriler
karsilastirilirken; Ki-kare testi kullanilmistir. Veriler arasindaki iliskilerin incelenmesinde
dagilim normal ise Pearson korelasyon testi, dagilim normal degil ise Spearman’s rho
korelasyon testi yapilmistir. Neticeler %95 giiven araliklarinda, veriler arasindaki farklilik

p=<0.05 ise anlaml1 kabul edilmistir.

S.BULGULAR

Calismamiza katilan 180 kisiden 96(%53,3) hasta , 84 i (%46,6) kontrol grubundan
olusmaktaydi. 105(%58,3) kadin , 75( %41,7) erkek, 129( %71,7) i evli , 51 i( %28,3)
bekardi. Caligmaya katilanlardan 44( %24,4) okuma yazma bilmeyen , 40( %22,2) ilk okul
mezunu, 17( %9.,4) orta okul mezunu, 54( %30) yiiksekokul mezunu idi.
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Tablo 2. Hasta ve Kontrol Gruplarinin Numerik Degerlerinin Dagilim1

Grup N Mean Standart Deviasyon
Yas Hasta 96 58,29 12,935
Kontrol 84 34,29 10,869
Aylik Gelir Hasta 96 1,62 ,694
Kontrol 84 2,79 1,202
Cocuk Sayist Hasta 96 5,12 3,147
Kontrol 84 1,22 1,450
Bel Cevresi Hasta 96 91,54 13,567
Kontrol 84 85,82 13,297
Sistolik Tansiyon Hasta 96 149,07 15,689
Kontrol 84 112,53 10,064
Diastolik Tansiyon Hasta 96 90,31 11,268
Kontrol 84 73,31 7,323
Leptin Hasta 96 121,4284 246,73864
Kontrol 84 4,5185 6,58951
Visceral Hasta 96 1,5517 1,27602
Kontrol 84 9011 ,42340
Intellectin Hasta 96 260,6806 356,30756
Kontrol 84 43,4580 22,32882
Chemerin Hasta 96 295,9654 270,21797
Kontrol 84 264,0822 178,10288
Retinol Hasta 96 599,0855 1001,68578
Binding protein Kontrol 84 60,0749 4791878
Adiponektin Hasta 96 6,4975 4,71388
Kontrol 84 4,4316 2,10127
Rezistin Hasta 96 848,6770 714,60634
Kontrol 84 338,7265 195,10762
Visfatin Hasta 96 22,4617 22,82850
Kontrol 84 6,8380 4,42485
C-reaktif protein Hasta 96 2,4527 1,64321
Kontrol 84 1,9076 1,00201
VKIi Hasta 96 28,7694 4,90623
Kontrol 84 25,1838 4,14291
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Adipokin diizeyleri hasta ve kontrol grubunda ortalama ( #standart sapma ) seklinde tablo 2
de verildi.

Tablo 3. Cinsiyete Gore Dagilim

cinsiyet N % TOTAL
Kadimn 105 58,3 583
Erkek 75 41,7 41,7
Total 180 100,0 100

Hasta grubunun 80( %83,3) evli , 16(%16,7) bekar, kontrol grubunun 49( %58,3) evli, 35(
%41,7) bekar d1.

Tablo 4. Hasta Kontrol Ayrimi1 Seklinde Cinsiyete Gore Dagilimi
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Grup Cinsiyet

N %
Hasta Kadin 57 59.4
Erkek 39 40,6
Total 96 100,0
Kontrol Kadin 48 57,1
Erkek 36 42,9
Total 84 100,0

Calismamiza katilan 180 kisiden 96(%53,3) hasta , 84 ii (%46,6) kontrol grubundan

olusmaktaydi.

Tablo 5. Medeni Durumlarina Gére Dagilim

Medeni Durum N %
Evli 129 71,7
Bekar 51 28,3
Total 180 100,0

Tablo 6. Hasta ve Kontrol Durumuna Goére Medeni Durum Dagilimi
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Grup Medeni Durum N %

Hasta Evli 80 83,3
Bekar 16 16,7
Total 96 100,0

Kontrol Evli 49 58,3
Bekar 35 41,7
Total 84 100,0

Tablo 7 Hasta ve Kontrol Gruplarinin Cinsiyete Gore Dagilimi

Grup CINSIYET N %

HT Kadin 57 59,4
Erkek 39 40,6
Total 96 100,0

Kontrol Kadin 48 57,1
Erkek 35 41,7
Total 84 100,0

Calismamiza katilan 180 kisiden ; 105(%58,3) kadin , 75( %41,7) erkek, 129( %71,7) i evli,
51 1( %28,3) bekardi, diger sosyodemografik veri dagilimlari say1 ve yiizde olarak tablolarda
verilmistir( Tablo 4-7).

Tablo 8. Calismaya Katilan Hasta ve Kontrol Gruplariin Egitim Diizeylerine Gére Dagilimi
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%

Grup Egitim Diizeyi N

Hasta Okuma yazma bilmeyen 42 43,8
Ik okul mezunu 23 24,0
Orta okul mezunu 10 10,4
Lise-dengi okul mezunu 13 13,5
Univ /Yiiksekokul mezunu 8 8.3
Total 96 100,0

Kontrol Okuma yazma bilmeyen 2 2,4
ik okul mezunu 17 20,2
Orta okul mezunu 7 8,3
Lise-dengi okul mezunu 12 14,3
Univ /Yiiksekokul mezunu 46 54,8
Total 84 100,0

Calismaya katilanlardan 44( %24,4) okuryazar degil, 40( %22,2) ilkokul mezunu, 17( %9.,4)
ortaokul mezunu, 54( %30) yiiksekokul mezunu idi. Calismamizda hasta ve kontrol

gruplarinin egitim diizeylerine gére oran ve say1 dagilimi tablo 8 de verilmistir.
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Tablo 9. Calismaya Katilan Hasta ve Kontrol Gruplarinin Sigara igme Durumlarina Gére

Dagilimi

Grup  Sigara igme

Ozellikleri N %

Hasta Igmedim 66 68,8
Biraktim 16 16,7

Iqiyomm 14 14,6

Total 96 100,0

Kontrol I¢medim 68 81,0
Biraktim 3 3,6

Iciyorum 13 15,5

Total 84 100,0

Calismamizda sigara icenlerin orani hasta grubundan 14( %14,6) , kontrol grubundan 13(%15,5) ,
sigar icme Ozelliklerinden diger veriler tablo 9 da verilmistir.
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Tablo 10. Calismaya Katilan Hasta ve Kontrol Gruplarimin Tansiyon, Adipokin ve Bazi

Degerler Acisindan Karsilastirilmast

Grup N Median(min-max) P

SISTOLIK Tansiyon Hasta 96 150(110-190)
Kontrol 84 112,53(90-140) P< 0,001
Total 180

DIASTOLIK Tansiyon Hasta 96 90,00(60-120)
Kontrol 84 72,56(60-85) P< 0,001
Total 180

LEPTIN Hasta 96 7,84(1,13-980,88) P< 0,001
Kontrol 84 2,40(1,15- 46,92)
Total 180

VISCERAL Hasta 96 1,01(0,23-5,14)
Kontrol 84 0,79(0,1-2,65) P=0,41
Total 180

INTELLECTIN Hasta 96 74,18(10,3-1438,78)
Kontrol 84 37,53(10,1-131,54) P< 0,001
Total 180

CHEMERIN Hasta 96 198,57(91,72-1380,13)
Kontrol 84 177,57(131,46-852,25) P=0,347
Total 180

Rbp Hasta 96 109,64(44,97-5314,66)
Kontrol 84 48,53(12,56-377,05) P< 0,001
Total 180

ADIPONEKTIN Hasta 96 5,21(1,08-23,90)
Kontrol 84 4,07(1,01-10,19) P=0,016
Total 180

REZISTIN Hasta 96 529,32(119,97-3071,44)
Kontrol 84 276,18(109,24-1078,04) P< 0,001
Total 180

VISFATIN Hasta 96 10,6134(1,25-93,92)
Kontrol 84 5,77(1,77-27,04) P< 0,001
Total 180

Crp Hasta 96 2,19(,04-6,56)
Kontrol 84 2,19(,72-5,22) P=0,113
Total 180

BMI Hasta 96 28,72(18,43- 41,62) P< 0,001
Kontrol 84 25,13(16,22-47,38)
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Total 180

Sistolik tansiyon Olgiimleri hasta grubunda 150( 110-90) ,kontrol de 112,53(90-140) (P<
0,001), diastolik tansiyon i¢in hasta ve kontrol i¢in sirayla 90( 60-120) , 72,56( 60-85) (P<
0,001) olarak 6lgitildii, tiim adipokin diizeyi 6l¢iimleri hasta ve kontrol gruplari i¢cin median(
min-max) degerleri seklinde tablo 10°da verildi.

Tablo 11. Adipokin Diizeylerinin Tansiyon Gruplar ile Karsilastiriimasi

Normotansif Pre Hipertansif Hipertansif
Median(min-max) p

Leptin 2,60(1,15-65,5) 3,59(2,14-614,65) 7,4(1,13-980,88) P<0, 0001
Visceral 0,80(0,1-3,5) 0,91(0,42-5,06) 0,95(0,13-5,14) P=0,285
Intellectin 38,06( 10-336 41,49(10,3-956,49) 63,32(14,31-1438,78) P=0,02
Chemerin ?80,60(1 11-852) 175,74(98,86-1086,41) 189,55(91,72-1380,13)  P=0,406
Rbp 49,2(12,56-810,48) 61,36(45,87-3744,76) 100,93(19,17-5314,66)  P<0, 0001
Adiponektin 4,1(1,01-10,19) 4,78(1,08-21,12) 5,37(1,90-23,90) P=0,075
Rezistin 277,71(109,24-1078,04) 574,3(234,63-2682,53) 477,79(119,97-3071,44)  P<0, 0001
Visfatin 5,95(1,77-29,63) 6,34(1,25-88,74) 9,1479(1,52-93,92) P<0, 0001
Crp 2,19(0,72-6,56) 2,19(0,04-5,49) 2,19 (05-6,24 P=0,574

Calismaya katilan toplam hastalardan; Normo, prehipertansif olanlarda adipokin
diizeylerinden; leptin, RBP, rezistin, visfatin diizeyleri sirayla 2,60(1,15-65,5), 3,59(2,14-
614,65), 7,4(1,13-980,88) (P<0,0001), 49,2(12,56-810,48), 61,36(45,87-3744,76),
100,93(19,17-5314,66) (P<0,0001) , 277,71(109,24-1078,04), 574,3(234,63-2682,53),
477,79(119,97-3071,44) (P<0, 0001), 5,95(1,77-29,63), 6,34(1,25-88,74), 9,1479(1,52-93,92)
(P<0, 0001) di, diger adipokin diizeyleri i¢in sonuglar tablo 11 de verildi.
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Tablo 12. Baz1 Adipokin Diizeylerinin Normal ve Yiiksek Tansiyon Gruplar1 ile
Karsilastirilmasi

Normotansif Hipertansif
Median(min-max) p
L 2-6001,15-65.59) 7.40 (1,13 -980,88) P<0,0001
) ) - -
INTELLECTIN 38,06(10-33) 63,32(14,31-1438,78) P<0,0001
RBP 49,2(12,56-810,48) 100,93(19,17-5314,66) P<0,0001
REZISTIN 277,71(109,24-1078,04) 477,79(119,97-3071,44) P<0,0001
VISFATIN 5,95(1,77-29,63) 9,1479(1,52-93,92) P<0,0001

Adipokinlerden leptin, intellectin, RBP, rezistin, visfatin i¢in normo tansif ve hipertansifler
arasinda median( min-max) degerleri acisindan anlamli farklilik vardi, degerler tablo 12 de

verildi, tiim bu adipokin diizeyleri hipertansif hastalarda normotansif olanlara gore yiiksekti.
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Tablo 13. Olg¢iimsel Degerlerin Korelasyon Analizi

SISTOLIK DIASTOLIK

YAS TANSIYON TANSIYON LEPTIN VISCERAL INTELLECTIN
YAS r 1,000 ,634™ ,523" 324" 077 2
p. ,000 ,000 ,000 304 X
SISTOLIK r ,6347 1,000 782" A416™ ,068 bk
TANSIYON p ,000 . ,000 ,000 ,365 X
DIASTOLIK r 523" 782" 1,000 376" ,089 ,2
TANSIYON p ,000 ,000 . ,000 ,235 ,
LEPTIN r 324" 416" 376" 1,000 ,540™ 74
p ,000 ,000 ,000 . ,000 X
VISCERAL r 077 ,068 ,089 ,540™ 1,000 ,5¢
p ,304 ,365 235 ,000 . ,
INTELLECTIN  r 225" 239" 277 7417 ,589™ 1,
p ,002 ,001 ,000 ,000 ,000 .
CHEMERIN r -,095 -073 -,020 493" ,666™ ,6¢
p 207 332 793 ,000 ,000 X
RBP r 338" A418™ 3747 ,863™ ,653" ol
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 X
ADIPONEKTIN ,110 ,150 ,156" 5177 ,528" 67
p 143 ,044 037 ,000 ,000 X
REZISTIN r 292" ,390™ 390" 796" ,607" ,6(
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p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 X
VISFATIN r ,290™ 345" 360" ,824™ 601" ,6¢
p ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 X
CRP r -,136 ,041 ,035 ,076 ,039 -
p ,068 ,584 ,642 ,309 ,606 ,
BMI r 413" ,390™ 368" 208" ,005 ,
p ,000 ,000 ,000 ,005 ,943 ,

**_ Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).

*, Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).

Sayisal 6l¢lim sonuglari tansiyon degerleri, adipokinler ve yas,

korelasyon analizi yapilarak tablo 13 de verildi.
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6.TARTISMA

Memeli viicudunda iki tip yag doku vardir. Beyaz ve kahverengi yag dokusu.
Kahverengi yag daha ¢ok yenidoganlarda olur ve 1s1 yalitimiyla ilgilidir. Beyaz yag dokusu da
iki tipten olusur: subkutan ve visseral yag dokusu. Normalde visseral yag dokusu dengeli,
metabolik olmayan ve enflamatuar olmayan 6zelliklere sahiptir. Hastalik durumunda (obezite
ve kardiovaskiiler olaylarda goriildiigii gibi) beyaz yag dokusu metabolik ve proinflamatuar
bir duruma kayar. Bu da insiilin direnci ve metabolik sendroma, dolayisiyla kardiovaskiiler
hastaliklara yol agar. Ek olarak, epikardiyal ve peri-adventuar adipoz birikintileri
aterosklerotik lezyon olusumunu, ilerlemesini ve stabilitesini de 6nemli dlgiide etkileyebilir.
Yag dokusu; enzimler, hormonlar, biiylime faktorleri, kemokinler ve sitokinlerden olusan
adipokinler ad1 verilen bir ¢ok biyoaktif faktor salgilar. Saglikli kosullar altinda, beyaz yag
dokusu esas olarak adiponektin gibi anti-enflamatuar adipokinler iiretir. Bununla birlikte,
hastalikli yag dokusunun; obezitede goriildiigii gibi, yiiksek leptin, CCL2, interlokin-6 ve

TNFa ekspresyonu ile pro-enflamatuar bir duruma gegebilecegi tespit edilmistir (23).

Obez bireylerin %50’sinde hipertansiyon vardir. Bu nedenle obezite hipertansiyonun en
yaygin nedenlerinden biri olarak goriilmektedir. Sempatik sinir sisteminin aktivasyonu,
anormal renal sodyum kullanimi, insiilin direnci ve bobregin fiziksel kompresyonu dahil
olmak {izere obezite ve hipertansiyon arasindaki iliskide ¢esitli mekanizmalar bulunmaktadir
(24).

42



Leptin son zamanlarda obezitedeki bu sempatik aktivasyonun olasi1 nedenlerinden biri
olarak kabul edilmistir. Leptinin neredeyse tamami yag dokudan salinir. Hipotalamik
cekirdeklere Ob-R reseptorleri araciligiyla etki eden leptin, istah1 azaltir ve sempatik
aktivasyon yoluyla enerji tiiketimini arttirir ve sonug olarak yag dokusu kiitlesini ve viicut
agirligini azaltir. Insanlarda enerji dengesini diizenlemeye yardimci olmak icin leptin
seviyeleri aclik sirasinda azalir ve birka¢ gilinliikk asir1 beslemeden sonra artar. Obezitede
leptine direng s6z konusudur ve leptin artmistir (25). Gida alimin1 ve yag dokusu kiitlesini
diizenlemeye ek olarak, leptinin sempatik sinir sistemi aktivasyonu, renal hemodinamik,
damar tonusu ve kan basinct gibi kardiyovaskiiler fizyolojik siireglerde rol oynadigi

goriilmistiir (24).

Leptinin kismen renal sempatik sinir aktivitesini (RSNA) artirarak otonom sinir sistemi
kontroliine katildig1 kanitlanmistir. Leptin direncinin sadece tokluk ve kilo alma
mekanizmalarinda  oldugu, sempatik aktivasyon ve hipertansiyona neden olan
mekanizmalarinda diren¢ olmadig: diistiniilmektedir (26,27). Bobrekte leptin kan basincini iki
farkli yolla etkiler: bobrek sempatik akstivasyonu yolu ve nitrik oksit yolu (28,29). Bu etkiler
hormona maruz kalma siiresine gore degisir. Akut maruziyet kan basincini artirmaz ancak
uzun maruziyette kan basinci artar. Sempatik aktivasyonun sodyum tutulumunu artirdigi bu
sekilde hipertansiyona zemin hazirladigr dislintilmektedir. Ayni zamanda sempatik
aktivasyon pressor bir etki yapar. Ancak leptinin ayn1 zamanda bu mekanizmalarin tersi etki
eden NO salinimin1 uyardig1 da goriilmiistiir (30,31). Vecchione ve arkadaslar1 (29), leptinin
endotelyal hiicrelerde ve kan damarlarinda NO iiretimini uyardigin1 gostermistir. Kronik
maruziyette hem RSNA hem de kan basinct artmaktadir. Kronik leptinemi, natriiirezi ve NO
metabolitlerinin idrar atilimin1 azaltir. Obezite gibi uzun siireli hiperleptinemik durumlar,
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sistemik ve intrarenal oksidatif stres seviyesini arttirir ve NO eksikligine yol agar (32). Kronik
olarak sodyum tutulumunu artirir (33). Bizim ¢aligmamizda serum leptin diizeyi hasta grupta
ortalama 7,84 iken hasta olmayan grupta 2,40 olarak goriilmiis ve bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmugstur. Hastalar kan basincina gore kiimelendiginde ortalama leptin diizeyi
normotansiflerde 2,60; prehipertansiflerde 3,59; hipertansiflerde ise 7,4 bulunmustur. Bizim
calismamizda da literatiirle uyumlu olarak hipertansiyon gelisimi leptin diizeyiyle iliskili
bulunmustur. Ayrica korelasyon analizinde hem sistolik hem diyastolik kan basinci diizeyi ile
leptin diizeyi arasinda pozitif korelasyon goriilmiistiir. Bu durum obez bireylerdeki yiiksek
leptin diizeylerinin kan basincini da ayni oranda artirdigini gostermektedir. Dolayisiyla
obezitenin siddeti arttikca hipertansiyon evresi de artabilir. Leptin diizeyi ayrica yas, VKI,
intellectin (omentin), chemerin, rbp1, adiponektin, rezistin, visfatin ile korele bulunmus ancak
CRP ile korele bulunmamistir. Calismamizda CRP hari¢ tiim adipokinler birbiriyle korele
bulundugu i¢in bu durum; adipoz dokunun fazla olmasinin tiim adipokinleri artirmasi seklinde

diistiniilebilir.

Framingham ¢aligmasina gore kan basinci pre hipertansiyon aralikta olan 65 yas iizeri
hastalarin yarisinda 4 yil iginde HT gelismektedir (34). Sistolik ve diyastolik kan basincinin
kardiyovaskiiler mortalite lizerindeki etkisini inceleyen bir calismada pre hipertansiyon
araliktaki kan basinci seviyelerinin kardiyovaskiiler olaylar ve inmeyi artirdigr goriilmiistiir
(35). Omentin (intellectin), epikardiyal periadventisyal yag dokusundan salinir ve eNOS
sistemini aktive ederek aterosklerozdan korur (36). Liu ve ark (37) metabolik sendromlular
lizerinde yapti1 calismada aterosklerozu olanlarin olmayanlara gére daha diisiik omentin

seviyelerine sahip oldugu goriilmiistir. Omentin ayn1 zamanda arteryel kalsifikasyonu da
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engellemektedir (38). Yamawaki ve ark. ¢alismasina gore omentin endotel kaynakli vaskiiler
dilatasyona neden olmaktadir. Etkisi NO aracilifiyla gerceklesmektedir (39). Bu durum
hipertansiyon patogenezinde omentin diizeylerinin etkisi oldugunu gostermektedir (36).
Calismamizda omentin (intellectin) diizeyleri hasta grupta ortalama 74,18 iken kontrol
grubunda ortalama 37,53’tlir. Normotansiflerde 2,60; prehipertansiflerde  3,59;
hipertansiflerde 7,4 olarak bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu
durum literatiir bilgisiyle uyugsmamaktadir. Korelasyon analizinde de intellectin yasla, sistolik
ve diastolik kan basinclariyla ve CRP hari¢ diger adipokinlerle korele bulunmustur. VKI ile
korele bulunmamuistir. Shibata ve ark. metabolik risk faktorleri ile omentin diizeylerinin ters
orantil oldugunu gostermistir (40). Omentin en fazla visseral yag dokusundan salinir ancak
obezitede omentin sentezleyen genin ekspresyonu azalmaktadir. Bu da insiilin rezistansini
artirir. Omentinin etki mekanizmasi endotel bagimli vazodilatasyon ile gerceklesmektedir.
Endotelyal inflamasyonu azaltmaktadir (41). Serum omentin diizeyi ayni anda karotis intima
media kalinlig1 ve koroner arter hastaligi ile de iliskilidir (42). Omentin anti inflamatuar bir
molekiildiir. Serum diizeyi chron hastaligi, romatoid artrit, obezite, PCOS ve DM gibi
hastaliklarda dusiiktiir. Ayrica viicuttaki inflamatuar olaylarda 6zellikle CRP ve TNF-a
yiliksekligi varsa omentin diizeyleri yine diisikk goriilmektedir. Obezite, ateroskleroz,
kardiovaskiiler ve metbolik bozukluklarin teshisi ve tedavisinde omentin kullanilabilir.

Metformin tedavisi serum omentin diizeylerini artirmaktadir (43).

Bazi adipokinler (omentin, apelin, adiponektin) anti-inflamatuar rol oynarken bazilar
da (leptin, visfatin) proinflamatuar rol oynar (44). Plazma ve doku adipokin miktar1 viicut

adipoz doku kitlesi ile orantilidir (45). Perivaskiiler adipoz dokudan salinan adipokinler
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genelde parakrin etkilidir (46,47). Visseral obezitesi olan hastalarda plazma renin aktivitesi,
RAAS aktivastonu ve yiiksek aldosteron seviyeleri goriilmiistiir. Anjiotensinojen adipoz doku
kaynaklidir (48). RAAS sisteminin bloke edilmesi hipertansiyon ve kalp yetmezligi
tedavisinde sik kullanilan bir yontemdir. Obez kisiler zayiflara kiyasla yag dokusunda daha
fazla makrofaj igerir. Yiiksek diizeyde proinflamatuar adipokinler (rezistin, IL-6, TNF-0) ve
buna karsilik diisiik diizeyde apelin ve adiponektin seviyelerine sahiptirler (49). Obez
bireylerde adiposit hacmi biiytiktiir ve bu hiicreler diisiik insiilin duyarliligina sahiptir. Ayrica
yiiksek makrofaj oranina sahiptir. Cogu proinflamatuar adipokinler insiilin direncinin geligimi

ile yakindan iligkilidir (50). Obezite ve insiilin rezistansi karaciger yaglanmasini artirir.

Rezistin insiilin direnci ve glukoz intoleransina neden olabilir (51). Insiilin direnci de
diyabet hipertansiyon gibi ¢esitli hastaliklarla iligkilidir (52). DM hastalarinda serum rezistin
konsantrasyonu normal kisilere ve prediyabeti olan kisilere gore yiiksektir (53). Serum
rezistin diizeyleri ile ilgili yapilan ¢alismalarda yag dokusunda diisiik konsantrasyonda oldugu
ve viicut agirhgi, VKI gibi parametrelerle iligkili olmadigi gosterilmistir (51,54-56). Rezistin
adipoz dokuda insiilinle uyarilan glukoz alimini inhibe etmektedir. Anti-rezistin antikorlar ise
bunu artirmaktadir. Bu nedenle rezistinin insiilin direncini artirabilecegi diisiiniilmektedir
(51). Ancak DM, prediyabet ve normal kisilerden alinan yag doku Orneklerinde rezistin
geninin farkli olmadig1 gorligmiistiir. Serum rezistin seviyeleri ile beta hiicrelerinden insiilin
salinmasi negatif korelasyon gostermektedir (53). Calismamizda serum rezistin seviyelerinin,
diger bir metabolik hastalik tablosu komponenti olan hipertansiyonla iligkisini aragtirdik.
Calismamizda serum rezistin seviyeleri hasta grupta ortalama 529,32; kontrol grubunda
276,18 bulunmus olup bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Normotansiflerde
277,71; prehipertansiflerde 574,3; hipertansiflerde 477,79 bulunmustur. Bu fark da

46



istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Ancak ilging¢ bir sekilde rezistin diger adipokinler
gibi hipertansiyon evresiyle uyumlu bir artig gdstermemistir. En yiiksek diizeye prehipertansif
grupta ulagmistir. Rezistin de digerleri gibi yas, kan basinct ve CRP hari¢ diger adipokinlerle

korele bulunmustur. VK1 ile korele bulunmamustir.

Chemerin adipokinler ailesine yeni katilms bir proteindir (57). Once pre-prochemerin
olarak sentezlenir. ChamerinR isimli reseptore etki eder (58,59). En fazla salindig1 dokular
plasenta, karaciger ve beyaz yag dokusudur (60). Chemerinin hem otokrin hem parakrin
etkileri vardir. Adipogenez, osteoklastogenezi, anjiogenez ve inflamasyon siirecinde rol
oynamaktadir (57,58). Adipogenez ile chemerin sekresyonu artmaktadir (61-63). Cesitli kilo
kayb1 yontemleri uygulanan bireylerde serum chemerin diizeyleri de anlamli sekilde
azalmaktadir . Birgok c¢alismada VKI ile serum chemerin diizeyleri arasinda pozitif
korelasyon goriilmiistiir (64). Adipokin saliniminin bozulmasi obezite ile birlikte tip2 DM ve
kardiovaskiiler hastalik riskinde artisa katkida bulunacagi diistiniilmektedir (65). Obezitede
salinim arttig1 icin cesitli komorbiditeler artmaktadir. En 6nemlisi olan tip2 DM’li hastalarda
chemerin diizeyinin normoglisemiklere gore yiiksek oldugu goriilmiistiir. Chemerin diizeyleri
aym zamanda VKI, aglik serum insiilini, plazma aglik glukozu, plazma trigliseridleri ve
toplam serum kolesterolii ile pozitif korelasyon; HDL ile negatif korelasyon gostermektedir
(66). Adipositlerdeki chemerin insiilin aracili glukoz alimini artirmaktadir. Yiiksek chemerin
diizeyleri insiilin direnciyle baglantilidir (67). Chemerin a¢lik serum insiilini ve HOMA-IR ile
pozitif korelasyon gostermekte; aclik kan glukozu ve HbAlc ile korelasyon
gostermemektedir. Metabolik sendrom belirtecgleri ve leptin chemerin ile pozitif korelasyon
gostermekte; adiponektin ile negatif korelasyon gostermektedir (68). Chemerin, metabolik
sendromun birden fazla bileseniyle giiclii bir bigimde iliskilidir (68). Dolagimdaki chemerin
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obezitede artmakta ve metabolik hastalik tablosu belirtegleri ile pozitif korelasyon
gostermektedir. Kan basinci ile de pozitif korelasyonu oldugu goriilmiistiir (69). Kafkas
poplilasyonunda serum chemerin diizeyini arastiran bir c¢alismada serum cemlerin

diizeylerinin hem sistolik hem diyastolik kan basinciyla iligkili oldugu goriilmiistiir (66)

Chemerin ve hipertansiyon ile ilgili yapilmis ¢ok az caligma vardir. Chemerinin
plazma seviyesi normal kigilerde ve metabolik sendromlularda kan basinciyla giiglii bir
sekilde iligkilidir ancak hipertansiyon icin bagimsiz bir risk faktorii olup olmadigi kesin
degildir. Chemerin diizeyi bobrek yetmezliginde de yiiksek bulunmustur (64). Calismamizda
hasta grupta chemerin diizeyi ortalama 198,57 iken kontrol grubunda 177,57 bulunmustur.
Istatistiksel ~olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Normotansiflerde  180,60;
prehipertansiflerde 175,74; hipertansiflerde 189,55 bulunmustur. Korelasyon analizinde de
chemerin hem sistolik hem diyastolik kan basinglariyla korele bulunmamistir. CRP harig
diger adipokinlerle korele iken yas, VKI gibi parametrelerle korelasyon bulunmamistir.
Calismamizda chemerin diizeyi ile hipertansiyon arasinda iliski bulunmamistir. Ademoglu ve
ark. Calismasinda chemerin VKI ve TG ile korele bulunmustur (70). Kort ve ark da chemerin,
VKIi, HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon bulmustur (71). Ancak bizim calismamizda

chemerin VK1 ile de korelasyon gdstermemistir.

Chemerin proinflamatuar rol oynamaktadir ve proinflamatuar sitokinler olan IL6, CRP,
TNF-a ile pozitif korelasyon gdstermektedir. Chemerin makrofajlari ve inflamatuar sitokinleri

aktive ederek inflamasyon siirecine katkida bulunmaktadir (72). Obezitede chemerinin lokal
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parakrin inflamatuar cevaba neden oldugu ileri siiriilmektedir. Chemerin proinflamatuar ve
prodiyabetik adipokinlerin salinmasina neden olarak adipoz doku metaboizmasini bozmakta
ve negatif sistemik etkilere neden olmaktadir (64). PCOS iireme donemindeki kadinlarda en
stk goriilen endokrin bozukluktur. Multifaktoryel bir hastaliktir ve bazi kadinlarda kendini
abdominal obezite ve dislipidemi ile gostermektedir. Chemerin, PCOS’lu kadinlarda
adipogenez ve insiilin direncinin en iyi korelasyon gosterdigi belirtectir. Insiilin direnci olan

PCOS’lu obez kadinlarda chemerin diizeyi yiiksektir (64).

Chemerin adipoz dokuda inflamatuar yanit1 artirdig gibi tiimor i¢indeki makrofajlarin
inflamatuar yanitin1 da artirmaktadir (73). Yapilan kisith sayida ¢aligmada kanserin ilerlemesi

ile serum chemerin diizeyinin de arttig1 gosterilmistir (74).

Metabolik sendrom abdominal obezite, insiilin rezistansi, DM / glukoz intoleransi,
dislipidemi, hipertansiyon gibi hastaliklarin birlikteligi ve ilerleyen sistemik komplikasyonlari
olan oliimciil bir endokrinopatidir. Tanisin1 koymak i¢in insiilin rezistansi, DM, bozulmus
glukoz toleransi gibi durumlardan birinin olmas1 ve buna ek olarak hipertansiyon (SKB >130
mmHg, DKB >85 mmHg olmas1 veya antihipertansif kullaniyor olmasi), dislipidemi (TG
>150 mg/dl, HDL kadinlarda <50 mg/dl, erkeklerde <40 mg/dl olmasi), bel ¢evresi erkeklerde
>94 cm, kadimlarda >80 cm olmas1 , abdominal obezite (VKi >30 kg/m*) gibi durumlardan en

az ikisinin olmasi gerekir (75).

Apelinin insiilin rezistansi ile iligkili bulundugu caligmalar vardir. Apelin Tatemoto ve
ark. tarafindan 1998 yilinda izole edilmistir (76). Santral sinir sistemi, kalp, akciger, meme
gibi c¢esitli dokulardan salinmaktadir. Ayrica endotelden de salindig1 diisiiniilmektedir (77).

Apelinin parakrin olarak gorev aldigi; su alimi ve hipotalamo-hipofizer aks iizerine etkileri
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oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica kardiovaskiiler sistemde hipotansif etkilere sahip oldugu,
myokard kasilmasini artiran etkileri oldugu, anjiyogenez iizerine etkileri oldugu
diisiiniilmektedir. Bunun haricinde obezite ve insiilin rezistansi ile iligkilidir (76). Apelin
beyaz yag dokusunda kahverengi yag dokusuna gore daha fazla salinir. Cilt alt1 yag dokusu ve
intraabdominal yag dokusunda benzer oranda salinmaktadir. Yapilan hayvan deneylerinde
obezlerde plazma konsantrasyonunun 2-4 kat fazla oldugu goriilmiistiir. Hatta obezite siddeti
arttikca plazma diizeyi artmaktadir. Insiilin adipoz dokudaki saliimini diizenlemektedir
(78,79). Apelin leptin gibi insiilin salintmini artirir, 16komotor aktiviteyi ve viicut sicakligini
artirtr (80,81). Unal ve ark. Yaptig1 calismada obez PCOS’lularda 0,311+0,042 ng/ml, obez
olmayan PCOS’lularda 0,30440,093, kontrol grubunda ise 0,233+0,027 bulunmustur.
PCOS’lularda apelin anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur(76). Nesfatin hipotalamusta
doygunluk yapan peptidlerden biridir. Antihiperglisemik ve antiobezite etkileri vardir.
Shinsuke ve ark. ¢alismasinda nesfatin enjeksiyonu ile gida alimmin baskilandigi tespit
edilmistir (82). Qing-Chun Li ve ark yapmis oldugu ¢aligmada plazma nesfatin diizeylerinin
Tip2DM’lilerde TiplDM’lilere gore daha az oldugu goriilmistiir. Bunun instilin direncine ve
obeziteye bagli oldugu diisiintilmektedir (83,84). PCOS olan bireylerde hem insiilin rezistansi
yiiksektir hem de nesfatin diizeyleri diisiik bulunmustur (76). PCOS’lularda %50 obezite, %50
insiilin rezistans1 mevcuttur. Unal ve ark. (76) yaptig1 calismada serum nesfatin diizeyleri
PCOS’lularda kontrol grubuna gore diisiikk bulunmustur. Nesfatin diizeylerindeki diismenin
hipotalamo-hipofiz-gonadal aks lizerinden PCOS gelisiminde rol oynadig1 diisliniilmektedir.
Ayrica ayni ¢aligmada LH/FSH orani ile nesfatin arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. LH
degeri ve chemerin arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Obez olmayan PCOS’lularda

nesfatin, HOMA-IR, SHBG, apelin, chemerin arasinda pozitif korelasyon saptanmistir.
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PCOS’lularda chemerin yiiksek bulunmustur(76). Ayrica metformin tedavisinin chemerini
diisiirdiigii goriilmiistiir (85). Nesfatin ile VKi ve HOMA-IR arasinda bazi calismalarda
pozitif baz1 calismalarda negatif korelasyon bulunmustur (86). Unal ve ark PCOS’lularda
aragtirmig ve negatif korelasyon bulmustur (76). Hiroyuki ve ark yaptigi ¢alismada obezite
tedavisinde subkutan nesfatinin kullanilabilecegi sdylenmistir. Bunun insiilin rezistansint da
azaltacag1 diistiniilmektedir (87). Nesfatinin ayrica PCOS olgularinda da kullanilabilecegi
diisiiniilmektedir (76).Calismamizda rbp1 seviyeleri hasta grupta ortalama 109,57 iken kontrol
grubunda 48,53 bulunmustur. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Normotansiflerde 49,2; prehipertansiflerde 61,36; hipertansiflerde 100,93 bulunmustur.
Serum tbpl seviyeleri yas, kan basinci ve diger adipokinlerle korele bulunmus ancak VKI ile

korele bulunmamuistir.

Adipoz doku adipokinleri sektere eden bir endokrin organdir ve bunlar kismen obezite,
insiilin direnci, B hiicre disfonksiyonu, endotel disfonksiyonu ve ateroskleroz arasindaki
iligkiyi agiklamaktadir (88). Visfatin ilk olarak 2004 yilinda Fukuhara ve ark tarafindan
tanimlanmistir. Farelerde yapilan ¢aligmalarda insiilin benzeri etkilerinin oldugu goriilmiistiir
(89). Insan 16kosit ve adipoz dokudan sentezlenmesinin yaninda karaciger, kas ve kalp
hiicrelerinden de {iretilir (90,91). Visceral yag dokusunda adipositten ¢ok makrojajlardan
salinir ve buna inflamasyonun sebep oldugu gosterilmistir. Metabolik sendromda visfatin
seviyeleri artmaktadir (92). Klasik kardiyovaskiiler risk faktorleri olan kolesterol, sigara, HT,
DM ve obezitede artmis visfatin seviyeleri goriilmiistiir (93). Visfatin damar hasar1 ve endotel
islev bozuklugunda rol oynayan bir adipokindir. Lenfositlerden salinir, insiilin direncini
azaltir, noétrofillerdeki apoptozisi inhibe ederek inflamasyonu artirir (94). Visfatin biiyiik
cogunlukla visseral yag dokusundan salinir. Serum konsantrasyonu obezite ile iliskili
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bulunmustur ancak obezitenin hangi Ol¢iitiiniin kullanilacagi netlestirilememistir (95). Chen
ve ark visfatin seviyesi ile bel kalga oran1 arasinda pozitif iliski bulmustur ama VK1 ile iliski
bulamamistir (96). Berndt J ve ark. visfatin ile VKI arasinda iliski saptamistir (97). Baz1
calismalar ise her ikisiyle de iliski bulamamistir (92). Atacan ve ark. VKI ile visfatin

seviyeleri arasinda iliski bulmustur (92).

Bazi ¢aligmalar visfatin ile kan lipidleri arasinda iliski saptamamisken bazi ¢alismalar
kuvvetli iligki saptamistir (54,60,61). Yapilan bir calismada tip2 DM’lilerde ARB, ACEi ve
rosiglitazon kullaniminin visfatin seviyelerini artirdig1 goriilmiistiir(62). Metabolik sendromlu
hipertansiflerde telmisartanin visfatini azalttigini; valsartanin ise artirdigin1 gézlemlenmis
ancak istatistiksel olarak anlamli bulunamamistir(63). Atacan ve ark (92) ise valsartanin
visfatin seviyelerini artirdigi goriilmiistiir. ARB’ler PPARY reseptorlerine baglanarak agonist
etki yapmakta ve bu yolla adipokin salinimini etkilemektedir (62). tip2 DM’li orta siddetli
hipertansif hastalarda candesartanin lipid profiline etkisinin olmadig1 gosterilmistir(68).
Ancak losartan ile yapilan ¢aligmalarda lipid profilini olumlu etkiledigi goriilmiistiir (67,69.
Tedavi edilmemis komplikasyonsuz HT hastalarinda candesartanin total kolesterol ve LDL’yi
azalttig1; valsartanin ve losartanin ise sadece trigliserit seviyesini diiglirdiigli goriilmiistiir(72).
orta ve siddetli hipertansiflerde valsartanin total kolesterol ve LDL’yi azalttig1 ancak HDL ve
trigliseriti degistirmedigi goriilmiistiir(73). Atacan ve ark (81) ise sadece LDL’ye etki ettigini
gostermistir. Hipertansif hastalarda ARB kullanimi lipid profilini diizelttigi i¢in 6zellikle

metabolik sendromlularda tercih edilebilir (92).
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Caligmamizda visfatin diizeyleri hasta grubunda ortalama 10,6134 iken kontrol
gurubunda 5,77 bulunmustur ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Visfatin
diizeyi normotansiflerde 5,95; prehipertansiflerde 6,34; hipertansiflerde 9,1479 bulunmustur.
Ayrica visfatin seviyeleri yas, kan basici ve CRP hari¢ diger adipokinlerle korele bulunmus,

VK1 ile korele bulunmamustir.
7. SONUC
Sonug olarak CRP harig tiim adipokinler birbiriyle korele bulunmustur.

Hem sistolik hem diyastolik kan basinciyla korelasyon gosteren adipokinler ayni olup;

bunlar leptin, intellectin (omentin), rbpl, rezistin ve visfatindir.
Tiim adipokinlerden sadece leptin VKI ile korele bulunmustur.

Chemerin kan basinci ile hafif bir negatif korelasyon gdstermis ama bu istatistiksel

olarak anlamli bulunmamustir.
Adiponektin kan basinciyla herhangi bir korelasyon gostermemistir.

Yas ile korelasyon gosteren adipokinler; leptin, intellectin, rbpl, rezistin ve visfatin

olup kan basinciyla korelasyon gosterenler ile ayni gruptur.

llging bir sekilde rezistin diger adipokinler gibi hipertansiyon evresiyle uyumlu bir
artis gostermemistir. En yiiksek diizeye prehipertansif grupta ulasmustir. VKI ile korele
bulunmamistir. Hipertansiyon gelisim stireclerinde ayaktan poliklinik muayenelerinde
hipertansiyon  teshis  siire¢lerinde rezistin  diizeylerinin  rutin tetkikler arasinda
uygulanabilecegini ve temel yaklagimi bu konu olan ilgili ek calismalarin yiiriitiilebilecegini

ongorebiliriz.
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The Prevalence of Diabetes Mellitus, Dysglycaemia and
Factors that affect them in Public Employees of

Kahramanmaras

Kahramanmaras Ili Kamu Calisanlarmda Diabetes Mellitus ve
Bozulmus  A¢hk  Glukoz  Sikhigi  ve  Litkileyen — Faktorler

ABSTRACT

/’ \ Aim: Qur aim is to detemmine the prevalence of diabetes mellitug. impaired fasting glucose and gocio-
dernngraphic characlerislics of erployees in public inslililions and arganizalions in Katwarnanmmaras

province and to assess the cffect of these variables in the development of diabetes mellitus.
Turkish ~ Journal of  Iamily Methods: The werk, which was planned as an chservational, crosssectional and an analytical type
i e T e = study, was conducted with 1201 male and temale participants between 01/10:2013 and 01/12/2013 in
MCd‘f’m\' & Inmm Care the city of Kahramanmaras. The age, gender, bosdy mass index (BMI, systolic and diastolic blood
2015:9(3):99-103 preseure, marital gtatue and educational statuz of participants were recarded. The ascociation between

doi: 10.545541fmpe. 181425 these pararneters wd diabeles mellines o ir.n!min:d fasting glicose (TFG) were evahualed

JHup Results: The mean age of the study participants 42.86 = 9.56, of those 7%% were male, 21% were
wornen. DM wis observed in 12001088) persons, BAG was observed in 373 (3195) persons,
hypertacnsion was observed in 218 (18,1%6) persons. Marital stats single / widowed paticnts with DM

Ahmet Yilmaz 1 and ITG rate of sequentially 4.7%6 mnd 24.3% . In the married respectively: 10.7% and 31.7% (p<
g 2 5 0,05). DM and IFG ratio were eignificantly different in participants who were graduated trom primary
Faruk Kiling ~ school 15% , IFG is 27.9% , in the high school graduates respectively; 11.6% and 29.8% while

university graduates were respectively; 6.6% and 29.9% (p< 0,05). The rate of DM and BAG wete

«T4af+ “a . 3
Mustafa Gékhan Usman respeclively; 15%, 35.3% in firsl-degree velalives in the story of DM, while there were 6,8% , 282

Mustafa Haki Sucakh 4 2and in patients with no DM family story (P<0.05).
- S Condusion: An increase in the level of education to reduce the mceidence of diabetes and larnily
Halis Mehmet Tanriverdi history, marital life were found to increase the rate of DM and IFG. We cbtain the finding that

increased the level of DM and IFG when increse the Body Mass Index (BMUI. Firstly, the identification

7 < 1
Hamza Aslanhan of rigk groups and lifestyle changes, cuch as; exercise, appropriate training, etc., were eligible to be

Gamze Bucaktepe 1 given to this group by the current. practice of farnily medicine unils

L 1 Key words: Diabetes Mellitug, Impaired Fasting Glukoz. Dbesity. Hypertensicn, Educational Status,
VC)"SCI Kars Bady Mass Index,
Dicle Universitesi T1p Fakiiltesi Adle GZET

Hekimligi Anabilim Dah Diyarbakir!

Dicle Universitesi ‘1p Fakilltesi Amag: Amaciiz. Kahramanmarag ili kamu kurum ve kuruluglarninda gabsan personclin, Diabetes

Lndokrinoloji bilim Dali Diyarbakir- Mellitus(tDM) ve Bozulmug Achik Glukozu(BAG) skl saptamak ve bu durumlarmn cbezite,

Adiyaman Universitesi Tip Fakoltesi hipertansivon ve sosyodemografik faktarlerle iligkisini aragtirmaktu,

Adle Hekimlifd Anabilim Dal Gereg ve Yontemler: Gozlensel, kesilsel  analitik Uple olan ¢absroarmnza; 6110200340171 22013

Adiyaman’ ) tarihleri arasmnda, Kahramanmara; il merkezinde 1201 kisi dahil edildi. Katuncilarm, yas, cinsivet,
t Uni zasng " viient kitle indeksi | sistalik ve diastolik kan basine:, redeni dunam ve eitirn durumlan yiwyize mkel

Sl}wu a4 .mversqx‘ si Tip Fakoltesi yontemiyle not cdildi. Bu dediskenlerin DM ve BAG ile iliskisi aragtuwildy,

Adle Hekimlifi Anabilim Dalt Bulgular: Calis yas ortalarmast 42,8619.56 olarak bulundy, Katilanlarn 9679y erkek,

Kahraman Marag 2621°1 kadindr. 120 (%10) kiside DM, 373 (2431) kiside BAG. 218 (2618.1) kiside hipertansiyan tespit

edildi. Medeni durumu, bekar/dul olanlarda DM ve BAG oram sicayla % 4,7 ve % 24,3 iken, evi
olanlarda swrastvla %1 0,7 ve % 31,7 idi (p< 0,05). Egitim durumu, ilk éfretim mezunu olanlarda DM

Corresponding author: aram % 15, BAG % 27,9, lise meznnlannda, siasiyla 96 11.6 ve % 208 imiversile mesumlarinda ise,
Ahmmel Yilmaz sirastyla 9% 6.6 ve % 29,9 bulunmustur (p< 0.05). Birinei derece akrabalarnda DM hikayesi olanlarda
Dicle Universitesi Tip Fakilltesi  Aile DM ganillme sikhign 26 15 . BAG % 35,3 iken aile oykinsil olmayanlards ise sirasiyla % 6,8 ve %6 282
Hekimligi  Anabilim Dalt Divarbaku / idi (p < 0.05), . . = -

TORKIYE Sonuc: Egitim dizeyi arttikea DM ve BAG ‘nun azaldi@), aile sykosa pozitif olanlarda ve cvlilerde

stklifin daha yokeek olduzu, Vocut Kitle Indeksi (VKI) artssmnm siklifit artirdis yontnde bulgular elde
7z edildi. Oncelikle, riskli gnuplann lespil edilmesi ve vagamn taca degisikligi, egzersiz vh gibi uygun
Received Date: March 19. 2015 egitimlerin, kurum hekimligi va da bagh bulunulan Aile Hekimligi birimleri tarafindan bu gruplara
Accepted Date: uly 08, 2013 veribmesi wygun olacaklr.

Anahtar kelimeler : Diabetes Mellitug, Bozulmug A¢lik Glukozu, Obezite, Hipestansivon, Egitim
Dumrnu. Vileut Kitle Indeksi

E-mail: dearahmetyilmaz@hotmail com
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GIRIS

DM, insilin salgilanmasinda yetersizlik veys instlin

etkisinde  bir  bozukluk nedeniyle ortaya ¢ikan
hiperglisemi ile tannan, sonrasinda geligen bir gok
komplikasyon ile yiksek morbidite ve mortalite
nedenlerinde ilk swralarda ver alan  metabolik  bir
hastahkor.! American Diabetes  Association (ADA)
kriterlerine  gore,  achk kan gekeri (AKS) normal
degeri<100 mg/ill olmahdr. AK$'min 100-125 mgAll
olmast BAG olarak tanimlanmaktadir®, AKS'nin = 126
me/dl olmasi ise agikar DM olarak taumlanmaktadir’,
Obezite, tim dunyada ve tlkemizde prevalansi hizli bir
sekilde artan onemli bir halk saghg sorunudur ve
vakalarda kontrol edilemeyen artiy, ciddi sosyoekonomik
problemleri dogurmaktadir. Obezite sumflamrken, VKI
degerleri 18,50 altindakiler zavif 18.50-24.99 olanlar
normal, 25,0-29,99 clanlar fazla kilolw, 30,0 ve izeri
olanlar ise obez olarak tanimlanmaktadir.*
Hipertansivon, dinyada onlenebilir  alim  nedenleri
icerisinde  ¢nde gelen risk [aktdrlerindendir. Sekizinci
Ortak TUlusal Komite (INC 8% raporunda belirtilen
siniflandirmaya gore. sistolik kan basiner 140 mm/Hg ve
uzerinde, diastelik kan basinct 90 mmf’Hg ve tzerinde
olanlar hipertansit olarak tammlanmaktadar.

Uluslararast Diabet Federasyonu(IDF), 2011 yilinda,
20-79 yag grubu igin DM prevalansim %83 bulmus ve bu
durumun, 2030°da 99,9 olacagim ongormustar®. Turkive
Diabet  Epidemiyolojisi  (TURDEP)'nin  1997-1998
villaninda 20 yag ve Gzeri 24788 kigide yaptigr ¢aligmada,
diabet prevalansi %7,2 olarak bulunmug, 2010 vilinda 20
vag ve Uzeri 26499 kiside yaptigs ikinei bir galigmada ise
bu prevalansi, yaklagik iki kat artigla %13,7 olarak
bulunmustur. ™

Ulkemizde son 12 willik siregte, DM vakalarinda
gorilen artigin yiksek olugu, dolayisivla  bireylerin
kontrolsiz DM’den  kaynaklanabilecek mikro  ve
makrovaskiiler komplikasyonlardan (retinopati, néropati,
nefropati, kardiyovaskiler hastalk vb)  korunmasi
gerekliligi, bu hastalifn  Sncelikli mudahale edilmesi
gereken bir konuma getirmistir,

Bu galigmamizda bélgesel olarak DM, BAG ve obezite
oranlarini ve bunlann sosyodemografik ve fizik muayene
bulgulanyla olan iliskisi  belirlenmeye  galislmistr,
Ulkemizde hizla artan bu metabolik problemlerin,
Kahramanmarag holgesinde gegerlilik durumunu ortaya
koymay ve dolayisiyla elde edilecek sonuglarla, diyabetle
miuicadeleve yonelik yirutilecek [aaliyetlerin,
uygulanacak girigimlerin planlanmasinin  énemli
olacagina dikkat gekmeyi amagladik.

| S—

MATERYAL VEMETOD

Kahramanmarag 11 merkezinde, 14/12/2012-22/01/2013
tarihleninde, Valilige bagh 11 Mudurlikleri olmak Gzere:
Bayindirlik, Orman Bakanligi, Koy Hizmetleri, 11 Ozel
Idaresi, Halk Saglg Mudirlaga, Maliye Bakanlsgy, Sivil
Savunma, Tanm, Saghk Mudarlign, — Buyuksehir
Belediyesi olmak tzere, 10 kamu kurum kurulusunda
Loplam 7566 civarinda ¢shgan oldugu, Valilik Defterdarhk
biriminden dgrenilmistir. Dolayisiyla evremimiz 7566
galigan olarak belirlendi. Tirkiye'de TURDED 2
calismasina gére, DM prevalanst %13,786ngérulmiigtiir,
bu gahgmada olayim goralis sikhgima gére yapilmak
istenen sapma 2 olarak bhelirlenmigtir. % 95 given
arah@inda, epi inlo program ile yapilan hesaplamada da
987 kigiye ulagjilmasi gerektigi  belirlenmustir.  Her
kurumda. fazladan katthmer génilli  olabilecegini
diginerek %20°si oraninda fazla anket formu hazirlandi.
Teplam 1257 kigiye ulagilnig, formlari tamamlamayan ve
cahgmaya katilmay1 kabul etmeyen 56 kisi calisma disi
birakilmigtir.  Caligtiklarn igverinde 1201 kadin ve erkek
katihme ile gahigma yirttilmstir.

Galigmaya, Kahramanmaras Sutgii Imam Universitesi
Tip Fakiltest Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar
Etik Kurul Onayi (13/12/2012 tarih / 2013/01-4 sayily)
alinarak  baglanmistir,  ve  Uygulama  agamasinda
gahgmamn amact hakkinda hastalara  kisaca  bilgi
verilerek cahsmaya katilmayi kabul edenlerden onamlan
alinmustir.

Verilerin Toplanmas:

Aragtirmact tarafindan geligtirilen anket formuna,
bireylerin  yaglan, cinsiyetleri, medenmi  durumlan,
egiim  dizeyleri, mesleklen, kronik bir hastalik olup
olmadigr kaydedilmistir. Veri formlari, Kahramanmaras il
merkezinde bulunan kamu kurum ve kuruluglarinda
caligan 18-65 yag grubu personele ulagilarak, ¢aligmaya ait
anket uypulamasi ve fizik muayene ile kan gekerleri
dlcimlennin yapilmasim kabul eden her bir cahigana
uygulanmigtir. Anket [ormlannm uyvgulanmas: istatistik
olarak veterli sayiva ulasihinca sonlandinlmigtir.

Katilimeilar yag, cinsiyet, vicut kitle indeksi (VKI) ,
sistolik, diastolik kan basinci, medeni durum, egitim
durumlarina gére gruplandimlmigtir.  Aragurmaya nigin
dahil edildikleri aragtrmaci  tarafindan  agiklanarak
katihmeilarin yazih onaylan ahinmigtir

Katiimelann vicut  agithgy ve  boy uzunlugu
olgimleri  vapilmigtir. Boylan,ayakkabilarn  ¢ikarilarak
mezura ile, vicut agiliklar ise, fazla esyalar ¢ikarilarak
standart tart ile dlctilmugtir. VIKI'leri dlgtilen agirhk ve
boylarmmm  Agirhk  (kg) /Boy (m)* formuli ile
hesaplanmasiyla elde edilerek kaydedilmistir.

Filmaz ¢ 3l The Prevalence of Diabetes Mellitus. Dysglycaemia and Factors that affect them in Public Cmployees of Kahraruanmarag
Tuckish Sowrnas of Fiaily Medicine & Frimary Tare 3615; §2): 08-102.
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Kan basmea olglmi, kauhmeilar oturur pozisyonda
iken 10 dakika dinlendirildikten sonra yapiimigtir.

Bir gin onceki gorigsmede, sabah ag olarak gelmelen
istenmistir. Sabah en az 8 saatlik agh@ takiben kan glukoz
arncklemest ile Accu-chek marka kan sckeri 6lgim cithazi
ve stribi  kullamilarak, calistiklar igyerlerinde AKS
olulmigtiir, lirtesi giin AKS, vine en az 8§ saatlik aghg:
takiben tekrar olgtilmustir. Tkinci algtimle kan sekeri 100-
125mg/dl ve = 126 mg/dl olanlar kaydedilmistir.

istatistik Analiz

Parametrik veriler; yas, VKI, gibi degerlerde normal
dagihma uyum bakmmdan kolmogorov smimov ve
shapiro tesu yapildr. Parametnk verilerin tamaminm
normal dagldi@ gorilmustir. Belirlenen DM ve BAG
gruplari ile diger parametreler arasmda korclasyonun var
olup olmadiginin belirlenmest igin pearson korelasyon
analizi yapilmigtic. llastalar normal, BAG, DM olmak
tizere 3{lc) gruba aynldi Aragtirmadan elde edilen veriler
bilgisayar orlaminda SPSS for Windows version 18
(Statistical Package For Social Sciences, Chicago IL.TISA}
programi ile degerlendiridi Istatistiksel anlamlilik dizeyi
igin p= 0,05 kabul edildi ve bulgular ortalama + standart
sapma seklinde gdsterilmigtir.

BULGULAR

Calismaya katilanlann yaglan 17-68 arah@inda, yas
ortalamas 42,86 £ 9.56 | katilanlanm %79°u (949 kis)
erkek, %21°1 (252 kigi) kadindr. DM prevalanst % 10
(120 kisi). BAG prevalanst ise % 31 (373 kisi) idi
Erkeklerde saptanan DM ve BAG oram sirasiyla % 10,0
(95 kigive % 31,9 (303 kigi) iken kacinlarda ise % 9,9 (25
kigi Jve % 27,8 (70 kisi) idi (p= 0,05 }.

Medeni durum, bekar/dul olanlarda DM ve BAG orant
swrayla % 4,7(7 kisive %624.3(36 kisi) iken evli olanlarda
ise sirasiyla %610,7 (113 kisi) ve % 31,7(334 kigi) ici (p=
0,05).

Egitim duwumuy, ilk ogretim mezunu olanlarda DM
oram % 15 (35 kigi), BAG isc % 27,9 (65 kisi), lisc
mezunlarinda sirastyla % 11,6 (39 kigi) ve % 29,8 (100
kigi), tiniversite mezunlarinda ise siwasiyla % 6.6 (23 kisi)
ve % 29,9 (105 kisi) idi (p= 0.05).

Birinci derece akrabalarinda DM hikayesi olanlarda,
DM gortlme sikhg % 15 (66 kigt), BAG % 353 (155
kist) iken, aile 6ykist olmayanlarda ise sirasiyla % 6.8
(46 kizny ve % 28.2 (190 kasi) i (p=<0.05).

VKI 30 ve tizeri olanlar %33,7 (429 kisi), bunlardaki
DM ve BAG oranlan sirasivla %16 (69 kigi) ve %34,5
(148) 1ch {p=0,05). VKI artmasi ile [DM gorilmesi arasinda
poaul korelasyon vardh (p=0.05, r:0.155).

101

—t

Hipertansiyon prevalans: %18,1(218 kisi), bunlardaki
DM ve BAG oranlan srasiyla %17,8(39 kigi) ve
%428.4(62 kisi ndi(p=0,05).

Sigara igenler %20 (241kisi), bunlardaki DM ve BAG
oranlar swrasivla %9,1 (22 kisi) ve %629,9 (72 kist) idi (p=
0,05).

TARTISMA VE SONUC

Son villarda yapilan ¢aligmalarda Diyabet, obezite ve
hipertansivon gibi bozukluklarin prevalansindaki artig,
Turkiye'de dzellikle Diyabet basta olmak tizere meveut
hastaliklarin  toplum saghgm ciddi oranda etkileyen
ancelikli saghk sorunlanndan biri haline getimistir. 2002
yilinda, T.C. SaghkBakanh@mnca tim Tirkiye'deki 14
saghk ocaginda  “Saghkhi  Beslenclim, Kalbimizi
Koruyalim Projesi™ ile 15468 kigive ulagtlmig, bu proje
sonuglanindan 30 yas ve tzeri nufusta DM siklig %611,9
olarak bulunmusgtur®.

Eskigehir Cifteler de, 20 yas grubu Uzerinde yapilan
saha ¢aligmasmda DM siklig % 11,0 olarak ortaya
konmustur." Ankara-Gélbagi Bélgesinde, Maral ve ark.
mn DM prevalansinin saptanmasi igin 1020 kisi 1le yaptig:
calismada, DM sikligt tim yag gruplari igin %3,7, 15-19
vas araliinda % 0,7, 65 yag ve tizeri grupta % 12,7 olarak
saptannistir.™ Son yillarda bu alanda yapilmis en genis
calisma, Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakultesi
taralindan, T.C. Saghk Bakanh@’mn sshada lojistik
ighirligi ile gergeklestirilen. Ocak 2010-Haziran 2010
tarihleri arasinda, 15 ilden 540 merkezde tamamlanan,
“Tarkiye  Diabet,  Hipertansiyon,  Obezite  ve
lindokrinolojik  llastahklar ~ Prevalans  Cahgmasi-ll
(TURDEP-II Cahgmasi)’min  ssha arasurmasina  gére.
Glkemiz engkin toplumunda Disbet sikhgmm % 13.7.
obezite sikligi %32 olarak hesaplenmistr. > Bizim
caligmamizda DM orant Turdep 2 galigmasina gére daha
cdugiik bulunurken, Kahramanmarag ili icin diger illerle
henzer oranlar gézlenmistir.

Okyay ve ark’mn Imir'de. Vangelik ve ark’nin
Erzurum’da.  Degirmenci'nin - Ankara’da yaptigt
caligmalarda da obezite oranlari bekar gruba gére, evli
olanlarda yiksek butunmustur,""* Bizim ¢alismamizda
da, benzer sekilde DM oranlarimiz evli grupta bekarlara
gore 1ki kat daha [azla oldugu gorilmistir. Evlilik sonras:
artan sedanter yagam kogullarn, porece yiksek vyas
ortalamasi ve kilo kontrolit konusundaki duyarsizhk, bekar
gruba gore obeste oranlan  konusunda ilen  yas
gruplarinda  oranin artigivla  sonuglanmis  olabilecegini
dugtindirmektedir,

Koruk ve ark.’nin Konya'da yaptiklan ¢alismacda,
obezlerde DM sikhig:, obez olmayanlara gore, ilkokul ve
alu Ofrenim  durumu olanlards 2,7 kat dsha [azla
bulunmustur.*® Vangelik ve ark DM sikhiginin okur yazar

Yilmaz <f ail. ‘The Prevalence of Disbetes Mellitus, Dysgl mia and Factors that affect them in Public Cuployees of Kahramanmarag
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olmayan grupta diger gruplara gére anlamh oranda yiksek
oldugunu ifade etmistir.’” Akbay ve ark.'mn gahismasi da
Mersin® de VKI nin egitim diizeyi yiksek grupta disuk
olan gruba gére anlamh oranda distik  oldugunu
gostermistir.'® Bizim gahismamizda da cgitim dizeyi ile
DM  sikbgiu  karsilagtrdigimizda  benzer  sonuglar
bulunmugtur, bu da egitim dizeyleri arttikca dengeli ve
yeterli beslenme konusunda duyarli olunmasi, belli bir
sektorde aktif ¢ahsma hayatinda bulunulmasy, iginde
bulunulan 13 ve sosyal hayatin da etkilenyle [ziksel
gorimim ve fonksivonel yeterliligin gerekli olugu gibi
durumlar DM sikligmin  egitim  duzeyi  yikseldikge
azalmasini agiklayahilmektedir.

Yapilan birgok galiymada, binnel derece yakaninda DM
Oykist olanlarda DM ve BAG oram, olmayanlara gdre
viiksck bulunmustur.(***") Bizim ¢ahsmamizda da akraba
aykusu olanlarda DM ve BAG orany, olmayanlara pore
yitksek bulunmugtur.

Obezite, up 2 diysbet 1¢in en Onemli nsk
faktéridir . Erem ve ark., Trabzon’da 2. Akbay ve ark
Mersin'de™ ve  Kutlutiirk ve ark. Tokat’ta * yaptiklan
caligmada diyabet ile obezite arasinda anlamli bir iligki

bulunmugtur. Bizim ¢alismamizda da obezite il DM
iligkisi ~ degerlendirildiginde  anlamli  bir iligki
bulunmugtur.

Yine yapilan bir gok ¢alismada, hipertansiyon ile DM
grasinda  anlamh  iliski  bulunmugte Y. Bizim
caliymamizda da hipertansiyonun DM gelisiminde risk
faktori oldugu yonunde anlamb bir iliski bulunmustur,
Her ne kadar sigara igenlerde igmeyenlere gore; DM ve
BAG cranlanmiz. anlamh bir farkhhk olusturmasa da,
koroner arter hastah@ agisindan nisk faktori oldugu icin,
sigaranm biraktinlmasinda aile hekimlerne énemh gérev
dismektedir.

Obezite, DM ve iligkili metabolik sorunlar tlkemizde
sikhg giderek artan énemli bir hastahik grubu haline
gelmistir. Cahsymamizda, hedefl kitlemizin belli egitim
dizevinde kamu gahganlan  oldugu  distndildiginde,
saptanan DM oranlarinin Glkemiz genclinde tespit cdilmis
olan oranlara yvakin ve biraz gerisinde oldugunu
soyleyebiliriz. Her iki cinsiyetteki BAG oranlarinin
vitksek olusu, cahganlara yénelik metabolik hastahklar
konusunda  kurum i¢i egitimlerin verilmesi gerekliligini
ortaya koymus olup, bagli bulunulan aile hekimligi
birimlerinden alacaklan koruyucu ve &nleyici saglik
hizmetlerinin ¢ahganlanmiz bu metabolik hastahiklardan
koruma ve kontrol altlinda tutma konusunda ¢ok dnem arz
ctmektedir.

Not: Bu gahgyma 13. Ulusal Aile [Iekimligi
Kongresinde (23-27 Nisan 2014 Kaya Palazzo Otel,
Antalys) poster bildin olarak sunulmustur.
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13. HASTA ONAM FORMU
Birinci Boliim:

Damigmanhigimi &gretim iiyesi Prof. Dr. Basra DENIZ OBAY m yaptigi ‘Hipertansiyon
Patofizyolojisinde Baz1 Adipokinlerin Roli’ isimli ¢alismasina davet edilmis bulunmaktasiniz.

Calisma kapsaminda sizden yas, cinsiyet, hipertansiyon, meslek gibi sorular1 iceren
sosyodemografik veri formu, doldurmaniz istenecek, ¢aligma kapsaminda degerlendirilmek tizere kan
numunesi almacaktir. Herhangi bir rahatsizlik hissederseniz onamda bulunan cep telefonu
numarasindan aragtirmaciya ulasabilirsiniz. Size ait bilgilerin gizliligine biiyiilk 6zen ve saygi ile
yaklasilacaktir. Sonuglar gizli kalacak, sadece arastiricilar tarafindan degerlendirilecek, ihtimamla
korunacak, egitim ve bilimsel ama¢ disinda kullanilmayacaktir. Arastirma sonuclarinin egitim ve
bilimsel amaglarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerinizin ihtimamla korunacagi ve istemediginiz
takdirde bu bilgilerin higbirinin bilimsel amagl olarak kullanilmayacagini agik¢a bildirmek isteriz.
Calismaya katilip katilmama veya herhangi bir anda ¢aligmadan ¢ikma hakkina sahipsiniz. Hatta
kendinize ait bilgilerin kullanilmasi iznini istediginiz anda geri ¢ekebilirsiniz. Her durumda da bir ceza
veya hakkiniz olan yararlarin kaybi kesinlikle s6z konusu degildir.

Arastirmanin  ylritiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden istediginiz anda
arastirmadan ¢ikabilirsiniz, ancak arastirmacilari zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan
cekilecegimi dnceden bildirmenizi rica ederiz.

Bu arastirmaya katilmak zorunda degilsiniz ve katilmayabilirsiniz. Aragtirmaya katilmak
konusunda tercih tamamen size aittir, higbir zorlama yoktur, tamamen goniillik esasina
dayanmaktadir. Katilmay1 reddederseniz, bu durumun arastiricilar ile olan iliskinize herhangi bir zarar
kesinlikle getirmeyecegini size temin ederiz. Aragtirmayla ilgili bir sorunuz olursa hi¢ ¢ekinmeden
arastiricilara sorabilirsiniz.

Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katilmak isterseniz formu imzalayiniz.

Bu calismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir {icret istenmeyecektir, calismaya katilmaniz
i¢in size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.

Prof. Dr. Basra DENIZ OBAY
Adres: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji Anabilim Dal1
TIf: 05324427469 E-Mail: bobay @gmail.com

Imza:
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Dr. Ahmet Yilmaz
Adres: Dicle Universitesi T1p Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali / Diyarbakir
TIf: 05435322023 E-Mail: dearahmetyilmaz @hotmail.com

Imza:

Ikinci Boliim:

‘Hipertansiyon patofizyolojisinde baz1 adipokinlerin rolii’ isimli ¢aligmasi hakkinda ve neden
gorlisiimiin istendigi konusunda bilgilendirildim. Calismaya katilip katilmama ve herhangi bir anda
calismadan cikma, hatta katildiktan sonra bilgilerimin kullanilmasi iznini istedigim zaman geri
¢ekebilme hakkina sahip oldugumu biliyorum. Bu ylizden herhangi bir ceza veya hak kaybi ile de
karsilasmayacagim bana iletildi.

Bu calismaya katilmay1 kabul ediyorum. Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamis
bulunmaktayim. Bilgilerin tamamen gizli kalacagi, bilimsel ama¢ disinda kullanilmayacagi ve
ihtimamla korunacagi bana ayrintili sekilde anlatildi.

Calisma kapsaminda yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim durumu, medeni durum, ek hastalik,
hipertansiyon, meslek gibi sorular1 igeren sosyodemografik veri formu dolduracagim konusunda
bilgilendirildim, anlatilan her seyi anladim. Anlamadigim yerlerde arastirmact tarafindan

bilgilendirildim. Kendi rizamla, hi¢ kimsenin etkisi altinda kalmadan calismaya katilmayi kabul
ediyorum.

Katilimer :
Ad-Soyad:
Telefon:
E-Mail:

Imza:
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