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1. GIRIS VE AMAC

Gunumuizde sadece eriskin yas grubunda degil, cocuk ve adolesan dénemde de
ciddi boyutlara ulasan Metabolik Sendrom, obezite ve Tip 2 Diyabetes Melllitus (DM)
gibi hastaliklara bagh olarak gelisen morbitide ve mortalite oranlari hizli bir sekilde
artmaktadir. Bozukluklarin yasla birlikte artti§i ve birisinin ortaya ¢ikisinin digerlerinin
olusumunu tetikledigi de iyi bilinmektedir. Her 3 hastaligin temelinde, genetik etkenler
yaninda duzeltebilme olanagina sahip oldugumuz cevresel etkenler de vardir. Bunlarin
dizeltilmesi ile hastalik olusumu ve hastalia bagl komplikasyonlar 0Onlenebilir ya da
geciktirilebilir.

Koroner kalp hastahgr (KKH) riskini énemli 6lctde yikselten Metabolik
Sendromun énemi giderek daha iyi anlasilmaya baslanmistir (1). Obezite ve Metabolik
Sendrom tim dunyada ve Ulkemizde giderek daha fazla sayida insani etkileyerek bir
salgin halinde vyayilmaya devam etmektedir (2). Bugin; Amerikan yetiskin
populasyonunun yarisindan fazlasini obez bireyler olusturmaktadir (3). Agirlik artisina
paralel olarak erken 6lum riski neredeyse %50-100 arasinda katlanarak ylkselmektedir
(4). Kanda; total ve dustk yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL -K) dizeylerinin
yiksek oldugu Ulkemizde de, bu sendromun temelinde insllin direncinin yattigi
dustndlmekte ve bu nedenle KKH riski agisin dan 6nemi daha da artmaktadir (1).

Metabolik Sendrom ilk olarak 1988 yilinda tanimlanmis ve bir ¢1§ gibi
blylmeye baslamistir (7). Bu sendrom, daha ¢ok insilin duyarlihgr artmis bireylerde
ortaya ¢ikmaktadir. Metabolik Sendromun diger bilesenlerine etkisi ve hastaligin seyri
Uzerindeki kritik roli nedeniyle instlin direnci bu hastaligin merkezinde yer almaktadir.
Insiilin direnci; abdominal obezite, aterojenik dislipidemi, fiziksel aktivite yetersizligi,
karbonhidrat (CHO) icerigi yuksek diyetlerin tuketimi, asiri yemek yeme, hormonal
degisiklikler, yaslanma ve genetik gibi pek ¢ok etkene bagl olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Hiperinsulinemi ile birlikte gelisen hiperglisemi, hipertansiyon ve dislipidemi insilin
direnci sendromunu olusturmaktadir (2). instlin direnci disinda Metabolik Sendromu
olusturan diger bilesenler ise; abdominal obezite, yiikselmis kan basinci, lipid

anormallikleri (artmis plazma trigliserid (TG) ve azalmis yiksek yogunluklu lipoprotein -



kolesterol-HDL-K dizeyleri), hiperurisemi, protrombotik durum ve proinflamatuar
durumdur (2,9). Sendromun tanimlanmasinda daha c¢ok Diinya Saghk Orgtii
(WHO)’niin 1998 Raporu ve Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP) 2001 yili ATP
Il Teshis ve Tedavi Raporu kullaniimaktadir. ATP I1l Metabolik Sendrom kriterlerine
gore; en az ug kritere sahip olmak Metabolik Sendrom tanisi icin yeterli olurken, WHO
insulin direnci ile birlikte iki kriterin varhgini tani igin yeterli bulmaktadir (2—4,9,10).
Ulusal Saglik ve Arastirma Raporu (NHANES) verilerine gore; WHO veya ATP I
kriterleri g6z Onlne alinarak Metabolik Sendrom tanisi konmus bireyler arasinda
kardiyovaskiler hastalik prevalansi bakimindan istatistiksel olarak 6nemli bir fark
bulunmamistir (11). Ciddi ve multifaktoriyel olan bu sorun ginimdizde ergenlik
déneminde, hatta kiiclk yastaki cocuklarda bile oldukca sik oranlarda goriilmeye
baslamistir (3). Son yillarda Metabolik Sendrom ile ilgili calismalar blylk bir ivme
kazanarak artmis; bu sendromun tani, teshis ve tedavisinde uygulanacak yontemler
gelisme kaydetmistir (4).

Tip 2 DM, kronik, ilerleyici bir hastaliktir ve insanlarin yasam suresinin uzamasi,
fiziksel aktivitenin azalmasi ve obezitenin artmasi ile DM insidans ve prevalansinda
o6nemli artislar olmustur (5). Gelecek 25 yilda diinyada DM’lu nufusun 150 milyondan
300 milyona cikarak ikiye katlanacagi tahmin edilmektedir (2). Bozulmus insulin
sekresyonu ya da insilin direnci Tip 2 DM gelisiminin altinda yatan temel mekanizma
olarak kabul edilmektedir (7-8).

Metabolik Sendromun ve Tip 2 DM tedavisinde; egzersiz ve diyetinin 6nemi
aciktir. Bu calismada Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM hastalarin sosyodemografik
Ozellikleri ile biyokimyasal parametrelerinin kontrol grubu ile karsilastiriimasi ve elde
edilen bulgularin literatir sonuclari géz 6nline alinarak degerlendirilmesi hedeflenmis
olup aile hekimliginin multidisipliner ¢alismadaki dneminin vurgulanmasi amaciyla

planlanmis ve yurutilmustar.



2. GENEL BILGILER

2.1. METABOLIK SENDROM

Metabolik Sendrom diinyada giderek daha fazla sayida insani etkileyen 6dnemli
bir morbidite nedenidir. Hareketsiz hayat tarzinin benimsenmesi ve beslenme
aliskanhginda degisme gibi gevresel etkenler yaninda, kalitimla gelen bazi 6zellikler de
rol oynamaktadir (12).

Metabolik Sendrom birden fazla kardiyovaskiler risk faktoriinin bir araya
gelmesi sonucu olusur. MS’un baslica bilesenleri glukoz intoleransi, hipertansiyon,
dislipidemi, visseral obezite, hiperkoagulabilite olarak siralanabilir (13).

Metabolik Sendrom ile es anlamli kullanilan baslica te rimler (12,13,14).

Plurimetabolik Sendrom

Yeni Diinya Sendromu

insiilin Direnci Sendromu

Dismetabolik Sendrom

Sendrom X

Olimcul Dortli

2.1.1. Metabolik Sendromun Tarihgesi

Isvigreli doktor Kylin, Metabolik Sendromu hipertansiyon, hiperglisemi, gut
kiimelesmesi olarak 80 yil 6nce tanimlamistir. 1947 de Vague ve arkadaslari tarafindan
obezite fenotipi android ve jinoid tip obezite olarak siniflandiriimistir. Calisma
sonucunda android obezitenin diabet ve koroner hastahigi ile jinoid tip obeziteye kiyasla
daha fazla iliskili oldugu saptanmistir. 1988’de Reaven tarafindan metabolik
anormalliklerin birlestigi bir sendrom olarak tanimlanmis, “Sendrom X “olarak
adlandiriimistir. Reaven cesitli risk faktdrlerinin siklikla bir arada bulunduguna dikkat
cekmis ve bu beraberligin kardiyovaskuler hastaliklarin gelisme riskini arttirdigini
belirtmistir. Reaven “in yaptigi orijinal tanima gore Sendrom X; obezite, instlin direnci,
hipertansiyon, bozulmus glukoz toleransi, diyabet, hiperinsilinemi ve dislipidemi

(yiiksek trigliserid, diisik HDL) ile karakterizedir. insiilin direnci temel nedendir (15).



Metabolik Sendrom bilesenleri bireylerde toplanma egilimindedir. Bu faktorlerin
bireylerde kimelenmesi tek tek olmasindan daha zararhidir. Prospective Cardiovascular
Minster (PROCAM) calismasinda 40-65 yas grubu erkeklerde 4 yillik miyokard
enfarkttst riski, hipertansiyon veya Tip 2 diyabet varhginda 2.5 kez artmistir. Bu iki
risk faktorinin birlikte bulunmasi durumunda risk 8 kat artmaktadir ve bu iki faktore
bozulmus bir lipid profili de eklenirse risk 19 katina ¢ikmaktadir (14,16,17).

2.1.2. Metabolik Sendromun Tanimi

ABD Ulusal Kalp, Akciger ve Kan Enstitisi (NHLBI) giincel Metabolik
Sendrom tanimi ile ilgili raporunda, Ugtincii Eriskin Tedavi Paneli (ATP IlI), Diinya
Saglik Orgitii (WHO) ve Amerikan Klinik Endokrinologlar Birligi (AACE) tanimlarinin

Ozetini yapmaktadir.

A. Diinya Saglk Orguti (WHO) Tanimlamasi

1998’de WHO ilk evrensel tanimlamasini yayinlayarak en yaygin kullantlan dért
tanimlamadan birini yapmistir. WHO tanimlamasi nda oral glukoz tolerans testi (OGTT)
esas alinmistir. Tanimlamaya goére normal OGTT varlifinda insulin direnci 6l¢imi
gerekmektedir. Buna gére mutlaka bulunmasi gereken insilin direncini gosteren Tip 2
DM veya glukoz tolerans bozukluguna ek olarak abdomina | obezite, hipertrigliseridemi,
HDL kolesterol distklugi, albimindri veya hipertansiyon kriterlerinden en az ikisinin
daha bulunmasi gereklidir. Bu tanimlama hem diyabeti olan hem de diyabeti olmayan
bireyleri bir arada kapsamaktadir ve kriterler arasinda mikroalbuminiri yer almaktadir
(18).

WHO tanimlamasina goére Tip2 diyabeti olmayan hastalarda insilin direncini
gostermek icin  genellikle oral glukoz tolerans testi (OGTT) vya da
hiperinstlinemik/dglisemik klemp testi gerekmektedir. Bu testler klinik kullani ma her
zaman uygun olmayabilir ve maliyetleri yuksektir (19-21). WHO kriterlerine gore
asagidaki bulgulardan en az ikisinin insulin direncine eslik etmesi gerekmektedir;

1. Tip2 DM

2. Bozulmus aclik glukozu



3. Bozulmus glukoz toleransi

4. Antihipertansif tedavi veya kan basinci sistolik =140 mmHg, diastolik > 90
mmHg

5. Trigliserid = 150 mg/dL

6. HDL kolesterol erkekte <35, kadinda < 39 mg/dL

7. Viicud Kitle indeksi (BMI) > 30 kg/m2 veya abdominal obezite (bel -kalca
orani erkekte > 0,9, kadinda > 0.85)

8. Uriner albumin atihimi = 20 ug/dk veya albumin/kreatinin oran 1= 30 mg/g

B. Avrupa insiilin Direnci Calisma Grubu (EGIR)

EGIR kilavuzunda “insulin direnci sendromu” isminin kullaniimasi 6nerilmekte,
WHO kilavuzuna benzer sekilde glukoz tolerans testi ne agirlik verilmektedir. EGIR’ a
gore de altta yatan temel sebep insulin direncidir. Aclik insilin degeri 6glisemik klemp
yerine insiilin direnci ile 6lctilmelidir. insiilin direncinin kolay ve giivenilir élciilmesi
gereklidir. WHO kriterleri arasinda Tip 2 DM olmasi tanimlamanin glvenilirligini
azaltmaktadir. Bu nedenle diyabetli kisiler EGIR tanimlamasindan c¢ikarilarak sendrom
disi kabul edilmistir. EGIR kriterlerinin pratikte kullanimi daha kolaydir. Aclik
hiperinsilinemisine ek  olarak  bozulmus aclik  glukozu, hiperta nsiyon,
hipertrigliseridemi, HDL kolesterol disukligu veya abdominal obezite kriterlerinden
(bel cevresi Olcimi ile) en az ikisinin bulunmasi gerekmektedir. EGIR’In
tanimlamasinda bel cevresi erkeklerde 94 cm, kadinlarda 80cm’dir. EGIR’ye gore de kan
basinci >140/90 mmHg olmalidir (19,21,22).

C. Ulusal Kolesterol Egitim Programi Uglincti Eriskin Tedavi Paneli (NCEP
ATP Il Tanimlamasi )

EGIR tanimlamasindan 2 yil sonra 2001’de Ulusal Kolesterol Egitim Programi
(NCEP), eriskinlerde yiiksek kan kolesterolii tespi ti, degerlendirme ve tedavisi raporunu
hazirlamistir. Bu rapor Uglinct Eriskin Tedavi Paneli (ATP 111) olarak adlandiriimistir.
Raporda Metabolik Sendrom tanisi icin bes kriter belirlenmistir (Tablol).
Hipertrigliseridemi, HDL kolesterol dusukligi, hipertan siyon, serum glukozunun =110

mg/dl olmasi ve abdominal obezite kriterlerini igermektedir. Tani icin bes kriterden



ucundn varhgr yeterli kabul edilmistir. Yine obezite gostergesi olarak bel gevresi 6l¢limi
kullaniimaktadir. Bunun bel gevresi igin sinir dege rleri EGIR dan daha yiksek, erkekte
102cm, kadinda 88cm’dir. Bu tanimlamaya gére Metabolik Sendrom tanisi igin insdlin
direncinin gosterilmesi gerekmemektedir. Bugin icin ATP Il tanimi daha yaygin olarak
kabul gormekte ve kullaniimaktadir clnki klinikte ve arastirma laboratuvarinda
kullanimi daha kolaydir (17,18,21,23).

Tablo 1. NCEP ATP Il Metabolik Sendrom Tani Kriterleri

Bel gevresi Kadinlarda > 88cm
Erkeklerde > 102cm

Trigliserid > 150 mg/dL

HDL Kadinlarda <50 mg/dL
Erkeklerde <40 mg/dL

Kan Basinci >130/85 mmHg veya u¢ aydan nce tedavi
Edilmemis hipertansiyon

Aclik Kan Sekeri >110 mg/dL

Framingham Kalp Calismasi sonuclarina gére Tip 2 diyabetli erkeklerin
cogunlugunda ATP 11 kriterleriyle 10 yillik mutlak koroner risk siniri %20°yi gecerken,
Metabolik Sendromlu erkeklerin ¢ogunlugu ise orta riskli, (10 yilhk risk %210 -%20
arasl) kabul edilmektedir. Metabolik Sendromlu kadinlarin ¢ogunlugu ise daha dustk
risk altinda kabul edilirken, yas ilerledikce diyabet ve koroner arter komplikasyon riski
artmaktadir. Lipid dustrici tedavi icin uygun risk degerlendirilmesi Framingham
kardiyovaskuler risk de@eri ile yapiimaktadir ve sigara kullanimi, kan basinci, yas, total
kolesterol ve HDL kolesterol gibi 5 6lguimiin toplam riskini igermektedir.

Tablol’deki 5 kriterden 3’tniin mevcut olmasi ile Metabolik Sendrom tanisi
konulabilmektedir. Abdominal obezitenin de bu tabloya alinmasi sendromun
patogenezindeki onemini bir kez daha ortaya koymaktadir. Ozellikle genetik yatkinhgi
olan gruplarda bel cevresindeki kiicti k bir artis dahi bir ¢ok risk faktortinii tabloya dahil

eden bir tetik gorevi gorebilmektedir. ATP 111’ e gére Metabolik Sendrom tanimini
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yapabilmek icin yiiksek aclik glukozunu gostermek yeterlidir. insulin direncinin
gosterilmesi gerekli degildir (17,21,23-25).

D. Amerikan Klinik Endokrinologlar Birligi (AACE) Tanimlamasi

ATP I tanimi Gzerine AACE insilin direnci sendromu tanimlamasini
gelistirmistir. Bu tanimlamada da insilin direnci temel Ozelliktir. Buna gore, insilin
direncinin goraldigi cesitli  durumlardan en az birinin varhgina ek olarak
hipertrigliseridemi, HDL kolesterol dusukligu, hipertansiyon, bozulmus acghik glukozu
ve bozulmus glukoz toleransi kriterlerinden en az ikisinin bulunmasi instlin direnci
sendromu olarak tanimlanmaktadir. A ACE tanimima goére kan basinct > 130/85 mm/Hg
olmalidir (Tablo2).

Obezite, hipertansiyon tanisi gibi faktorler disinda gestasyonel diabet,
kardiyovaskiler hastalik, ailede diyabet hikayesi, Avrupa disi soy, 40 yas lzeri sedanter
yasam da listede yer almistir. Bunlar da sendrom olasiligini arttirmaktadir.

AACE ‘ye gore de abdominal obezite insilin direncinin gelismesine katkida
bulunan bir faktérdir, daha cok ATP 111 ve WHO Kkriterlerinin kombinasyonu seklinde
olan bu degerlendirme, Metabolik Sendrom tanisi icin gerekli kriterlerin sayisini
vermeyip, klinisyenin yorumuna birakmaktadir (17,18,21).

Tablo 2. Metabolik Sendrom icin AACE Tani Kriterleri

Fazla kilo/obezite BMI >25 kg/m?

Trigliserid degeri >150 mg/dL

HDL degeri Kadinlarda <50 mg/dL
Erkeklerde <40 mg/dL

Kan Basinci >130/85 mmHg veya (¢ aydan 6nce tedavi
Edilmemis hipertansiyon

2. saatlik OGTT sonucu 140-199 mg/dL

Diger risk faktorleri:

Ailede Tip 2 diyabet, hipertansiyon, kardiovaskuler hastalik 6ykust
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Polikistik over sendromu

Sedanter hayat tarzi

ileri yas

Tip 2 DM veya kardiovaskiler hastalik igin yiksek riskli etnik gruba dahil
olmaktir.

Cesitli Metabolik Sendrom tanimlamalarinda her bir bilesenin sinir degeri (cut
off value) ve kombine bilesenlerin ortalama degerleri farkhdir. Farkli popula syonlarda
Metabolik Sendrom goérilme sikliklarinin karsilastiriimasi da zor olmaktadir.

Uzman ¢alisma gruplari arasinda agikca bir karisiklik vardir. Sonugta bu durum
Klinisyenlerde de karisiklik olusturmustur. ATP 1l kolaylik bakimindan Ust seviyededir
sadece aclik glukoz degerlendirmesi vardir.

Pratik, kolay uygulanabilir olan, kardiyovaskdiler hastalik ve DM yuksek riskini
tanimlayabilen uluslararasi standardize edilmis bir tanimlamaya acil ihtiyag olmasi
Uluslararasi Diabet Birligini (IDF) harekete geci rmistir. IDF’in primer amaci gesitli tilke
ve populasyonlarin  Metabolik Sendrom arastirmalari icin pratik bir tanimlama
gelistirmektir (18,21-24).

E. Uluslararasi Diyabet Birligi (IDF)Tanimlamasi

Bu tanimlama Metabolik Sendromun en iyi saptayicisi olarak abdominal
obeziteyi gostermektedir. Bel cevresi, Metabolik Sendromun diger komponentleri ve
kardiyovaskiler hastalik riski arasinda gugcl bir iliski vardir. Abdominal obezite temel
bilesendir. IDF ortak grubu tim etnik gruplara uygulanabilir oldugu icin ab dominal
obeziteyi bel cevresi 6lcimu ile saptamayi Onermistir.

Yeni belirtilen tani kriterlerinde en carpici degisiklik, bel cevresi icin daha 6nce
erkeklerde belirtilen 102cm ve kadinlarda 88cm rakamlarinin degismesidir. Bel
cevresinin varligi toplumdan topluma farklilik gosterir.

Bir Cinli ile Isveclinin fiziki yapisi ayni olamaz. O nedenle her toplum icin bel
cevresi belirlenip, kriterler ona uygunluk gosterecek sekilde diizenlenmelidir. Ulkemizde
bu konuda yapilmis kabul edilebilir bir calisma olmayip, Avrupa toplumu icin

belirlenmis rakamlar kabul edilmektedir. Son olarak 2005 yilinin Nisan ayinda
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Uluslararasi Diyabet Birligi tarafindan Berlin’de diizenlenen “1.Uluslararasi Metabolik
Sendrom Kongresinde” Metabolik Sendrom tani kriterlerine son sekli verilmistir (5-7)
(Tablo3).

Buna gore;

IDF Tanimlamasi Berlin 2005 tani kriterleri su sekildedir; Bel cevresi etnik
gruplara 0zgu olarak listelenmistir. Avrupa toplumunda bel gevresi erkekte > 94cm

kadinda = 80cm’dir ve ek olarak asagidaki kriterlerden en az ikisi olmahdir.

Tablo 3. Metabolik Sendrom igin IDF Tani Kriterleri

Trigliserid degeri >150 mg/dL veya lipid anormalligi igin
Spesifik tedavi

HDL degeri Kadinlarda <50 mg/dL Erkeklerde <40 mg/dL
Veya lipid anormalligi icin spesifik tedavi

Kan Basinci >130/85 mm/Hg veya hipertansiyon tanisi ile
ilac kullanmak

AKS >100 mg/dL veya Tip 2 DM tanisi

IDF tanimlamasinda glukoz intoleransi gerekli degildir. insulin direncinin (IR)
dogru olarak oOlcumi pratikte zor oldugundan insulin 6l¢imand tanimlamadan
cikarmistir. Bu tanimlamaya gore bel cevresi kalinligi ve hipertrigliseridemi gibi
bilesenler yiksek olarak IR ile koreledir. Diger bilesenleri ATP I1I ile benzerdir. Yakin
zamanda Amerikan Diyabet Birligi (ADA) tavsiyesi ile AKS icin sinir deger 100 mg/dl
kabul edilmis ve 100 mg/dl Gzeri bozulmus aclik glukozu olarak adlandiriimistir. IDF
grup raporunda, Metabolik Sendromun gelecekteki tanimlamalari igin ileri arastirmalari
tavsiye etmekte ve ek bilesenlerin de ilave edilebilecegini dnermektedir. Visseral adi poz
dokunun tomografik degerlendirilmesi, karaciger yagi saptanmasi, adipoz doku
belirtecleri (adiponektin, leptin), ApoB seviyeleri, LDL partikil boyutu, insulin direnci
Olcima, oral glukoz tolerans testi, endotel disfonksiyon belirtecleri, Griner albumin
konsantrasyonu, inflamatuar belirtecler (CRP, TNF -alfa, IL-6) trombotik faktorler
(PAI-1,fibrinojen) dnerilen ek bilesenlerdir (17,18,21,23,24,26).
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2.1.3. Epidemiyoloji

Metabolik Sendrom 2000’li yillarin epidemisi olarak kabul edilmektedir.
Ulkemizde farkli calismalar yapilmis olmakla birlikte en etkin calismanin Tirkiye
Metabolik Sendrom Arastirmasi (METSAR) oldugu sdylenebilir. 2004 yilinda yapilan
METSAR sonuglarina gore 20 yas ve Uzerindeki eriskinlerde Metabolik Sendrom sikhig
%35 olarak saptanmistir. Bu arastirmada kadinlarda Metabolik Sendrom sikligi
erkeklere gore daha yuksek bulunmustur (kadinlarda %41, erkeklerde %328,8).
Calismada dikkati ¢ceken sonuclardan biri de ilerleyen yasla birlikte Metabolik Sendrom
stkliginin artmasidir. 20-29 yas grubunda yuzde 10’lar civarinda seyreden risk, 30-39
yas grubuna gelince yuzde 30’lara ¢ikmaktadir. 40 —49 yas grubunda her iki kisiden biri
Metabolik Sendrom tanimina uymaktadir. Sonraki yas gruplarinda ise ylzde 60’lar
civarinda gortlme orani vardir. Yas gruplarn tablosu ayrintili degerlendirildiginde,
kadinlarin erkeklere gore daha az risk altinda oldugu yaslar sadece 20 —29 yaslaridir.
Yillar gectikce risk faktort her Gst yas diliminde daha da belirginleserek hep kadinin
aleyhine calismaktadir. Metabolik Sendrom sikligi ilerleyen yas ve vicut agirhgr artisi
ile artmakta ayni zamanda kullanilan kriterler ve incelenen toplumlara gore de
degiskenlik gostermektedir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 20 yas ve Uzeri kisilerde
Metabolik Sendrom sikhgr %27 bulunmus, Metabolik Sendrom sikliginin kadinlarda
daha hizli olmak (izere artmakta oldugu saptanmistir (22,27,28).

Genis kapsamli diger bir calisma olan “Turkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastaligi
ve Risk Faktorleri Sikligi (TEKHARF)” Onat ve arkadaslarinin (29) ilkemizde
yaptiklari TEKHARF calismasina gore Metabolik Sendrom son on yil igerisinde %38
oraninda artmistir. Bu calismaya gore ulkemizdeki yetiskin erkeklerin %31’inde (3.4
milyon), kadinlarin %43’tnde (5.7milyon) olmak (zere tim yetiskinlerin %37’sinde
(9.1 milyon) Metabolik Sendrom oldugu tahmin edilmektedir. 2005 yili itibariyle
sonuglanan ve 47 ilde toplam 4264 kisiyle yapilan Tuarkiye Metabolik Sendrom
Arastirmasi (METSAR) verilerine gore ise; Tlrkiye’de Metabolik Sendrom gorilme
sikhigr %35 olarak saptanmistir. Kirsal ve kentsel bolgeler arasinda goértlme sikhgi
bakimindan fark bulunamamis; kadinlarin %41’inde, erkeklerin ise %29’unda Metabolik

Sendromun géruldigu belirtilmistir (30).
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TEKHARF ve Turk Kalp Calismasi’nda Metabolik Sendrom bilesenlerinden biri
olan HDL kolesterol dizeylerinin Tirk halkinda disuk olduguna dair veriler elde
edildigi  bildirilmistir. METSAR’da ise eriskin toplumumuzda HDL Kkolesterol
ortalamasi 49 mg/dL bulunmustur. Tirkiye Diyabet Epidemiyolojisi (TURDEP)
calismasinda eriskinlerimizin %7,2’sinde diyabet, %6,8’inde glukoz tolerans bozuklugu
%22’sinde obezite saptanmistir.

TEKHARF calismasinda obezite sikhgi erkeklerde %21,1, kadinlarda %43
oraninda bulunmus, insulin direnci gostergesi olan aclik insuli n konsantrasyonlarinin
>10mIU/L olma sikh@r her bes kisiden ikisinde saptanmistir. Kadinlarda abdominal
obezite (bel gevresi >88cm) yaklasik %90 siklikta bulunmustur.

Tum dlnyadaki verilere bakildiginda sikhgin yiizde 25 -35 arasinda degistigini
sOylemek muimkindir. Metabolik Sendrom ABD’de ortalama olarak popilasyonun
%24°nl etkilemektedir. ABD’de 3. Ulusal Saglik ve Beslenme Taramasi (NHANES I11)
kriterlerine gore 47 milyon bireyde Metabolik Sendrom mevcuttur ve bu kisilerin %44’
de 50 yas ve ustu gruptadir. Normal glukoz toleransi olan er keklerin %215’inde,
kadinlarin %210’nunda, bozulmus aclik glukoz toleransi olan erkeklerin %64’U ve
kadinlarin %42’sinde ve Tip 2 diyabeti olan erkeklerin %84°, kadinlarin da %78’inde
Metabolik Sendroma rastlaniimaktadir (22,31)

Toplumun hareketliligine ve yeme bicimine gore oranlar degisebilmektedir.
Ornek vermek gerekirse Cin’de risk distk iken, ayni Cinli Amerika’daki yasam
sartlarina uydugunda oran birdenbire degismektedir. Ayni sekilde Okyanusya bélgesinde
medeniyetin girmedigi bolgelerde oran son derece disuk, ancak Bati yardimi alan
medeni bélgelerde oldukgca yiiksektir. Ozetle Metabolik Sendrom sikligi yasam stili ile
cok yakin bir iliski gostermektedir (14,25,26).

Balkau ve arkadaslarinin (32) yaptiklari calismada, Fransa’da yasa bagh olarak
Metabolik Sendrom gorulme durumu, Amerikan toplumuna goére 2,5 kat daha yiksek
oranda bulunmustur. Bu nedenle sadece Amerika degil, Avrupa ve tim dinyada da
obeziteyle birlikte Metabolik Sendrom gortlme sikhiginin artisi dikkat ¢ekmektedir.
Meigs ve arkadaslari (33), ise Framingham Offspring Study (FOS) (1991-1995) ve San
Antonio Heart Study (SAHS) (1992-1996) verilerini kullanilarak Metabolik Sendrom

15



gorulme sikhigini arastirdiklari calismalarinda; orta yastaki Amerikalilarin yaklasik %20 -
30’nun Metabolik Sendromlu oldugunu belirlemiglerdir. Metabolik Sendromu olan
bireylerin daha fazla instlin direncine sahip olduklarina ve KKH riskini Metabolik
Sendromu olmayan bireylere gore daha fazla tasidiklarina isaret edilmistir (33) .
Metabolik Sendromlu bireylerin KKH riskini, Metabolik Sendromlu olmayan
bireylere gore U¢ kat daha fazla tasidigi géz oniine alinirsa; ATP 111 rehberindeki kolay
Olcllebilir parametreler yardimiyla tani konularak tedavi secenekleri gelistirilerek Tip 11
Diyabet ve aterosklerotik kardiyovaskdler h astalik olusma riski azaltilabilmektedir (34).
Gunumizde Metabolik Sendrom, diinyada ve ulkemizde giderek artan 6nemli bir
sorundur (35). Turkiye’de her 8 yetiskinden 3’linde Metabolik Sendrom bulundugu ve

kalp hastalarinin %53’(inde Metabolik Sendrom olusacagi tahmin edilmektedir (36).

2.1.4. Metabolik Sendromun Patogenezi

Metabolik Sendromun etiyolojisi kesin olarak bilinmemekle birlikte; obezite ve
adipoz doku bozukluklari, insilin direnci ve hepatik, vaskiler ve immdunolojik
etkenlerden kaynaklanan ve sendromun olusmasini tetikleyen bagimsiz etmenlerin
sendromun gelismesinde Onemli etkileri oldugu disunilmektedir ( 37-39). Bazi
hipotezlere gore instlin direnci birincil nedenken, bir baska hipoteze gore de asil etken
hormonal degisikliklerin neden oldugu abdo minal obezitedir. Kronik strese bagli olarak
yukselen plazma kortizol diizeyleri; abdominal obezite, instlin direnci ve dislipidemi
gelisimine neden olmaktadir (37). Diger taraftan genetik nedenler de sendromu

tetikleyici olarak g6z 6niine alinmaktadir (38 ,39).

2.1.5.Metabolik Sendrom ve Obezite

Obezite patogenetik olarak aterosklerotik plaklarin gelismesine zemin hazirlayan
ve boylece kardiyovaskiler hastaliklarin olusmasini tetikleyen en énemli etkenlerden
birisidir. Ozellikle abdominal obezite ve sedanter yasam tarzi kardiyovaskiiler morbidite
ve mortaliteyi ¢esitli mekanizmalar yoluyla arttirmaktadir. Obezite; kardiyovaskdler risk
etmenlerinden bagimsiz olarak Tip 2 DM, hipertansiyon ve dislipidemi gibi bircok

saghk sorununun olusmasina yol acarak, risk e tmenlerinin olusmasini kolaylastirmakta
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ve obez bir hastada teknolojik gelismeler yoluyla saptanabilen ve belirti gostermeyen
bazi sorunlari (insulin direnci, kardiyak hipertrofi, artmis vaskiler kalinhk, endotel
disfonksiyonu gibi) tetikleyebilmektedir (40). Obezitenin Metabolik Sendromdaki roli
Sekil 1°de gosterilmistir (41).
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Sekil 1: Metobolik sendromda obezitenin roli

Obezite bash basina instlin direncine neden olabildigi gibi, instlin direnci de
obeziteyi hizlandirabilir. insilin etkisinde ve d uyarlihiginda ortaya ¢ikan bir bozukluk
pek cok metabolik sorunu da beraberinde getirmektedir. Obez bireylerde, iskelet
kaslarindaki insulin etkisinde bazi yetersizlikler ve sorunlar bulunmaktadir. Adipoz
dokudan salgilanan esterlesmemis yag asitleri (NEFA ), inflamatuar sitokinler, PAI-1,
adiponektin ve leptin gibi bazi Grtnler obez hastalarda insulin direnci ve Metabolik
Sendromun olusmasini kolaylastirmaktadir (39,42-46). Adipoz dokudan en fazla
salgilanan drin NEFA, achik durumunda TG’lerin hormona duyarli lipaz enzimi
tarafindan hidrolizi ile dolasima salinmaktadir. Hormona duyarh lipazin etkisi,
katekolaminler tarafindan gelistirilirken insilinle baskilanmaktadir. Aclik durumunda
instlin duzeylerindeki diisme, TG hidrolizini baslatarak, vicut icin gerekli baslica yakit

olan plazma NEFA dizeyini arttirmaktadir. Obez bireylerde gin icinde NEFA

17



dizeylerinin ylksek olmasi; adipoz hicre blyukligu, obezitede artmis adipozit sayisl,
farkli adipoz dokulardaki farkli lipolitik aktiviteler, adipozitlerin enzimatik
aktivitesindeki degisiklikler veya inflamatuar sitokinlerin adipozitlerdeki insilin
cevabini baskilamasi gibi nedenlerle aciklanabilmektedir. Ayrica, bazi bireylerde
genetik olarak insulin direncinin varli§i aclik durumunda yiksek insilin dlzeylerine
ragmen, adipoz dokudaki lipolizin strekli olarak baskilanmasina neden olmaktadir (44).
Adipoz doku; timoér nekroz faktor-alfa (TNF-0) ve IL-6 gibi pek ¢ok inflamatuar
sitokini de Uretebilir. Bu sitokinler kas, karaciger ve arter duvarlari gibi diger dokularda
inflamatuar  reaksiyonlari  baglatabilir. Obezite, sitokinlerin Gretiminin bagslica
sebeplerinden birisidir (44).

Obezitede insilin direncine neden olan diger bir etken ise; adipoz dokudan
salinimi obezite ile artan ve protrombotik durumu gelistiren PAI -1’dir (41,43,44). PAI-
1; plazminojeni plazmine dondstiren plazminojen aktivator inhibitdr enzimini
baskilamakta, plazmin ise kan pihtisindaki fibrin polimerlerini distrmektedir. Yuksek
dizeylerdeki PAI-1 fibrinolitik aktiviteyi etkilemekte ve tromboz riskini art tirmaktadir.
Bu durum obez bireylerde koroner aterosklerozun patogenezinde 6énemli bir rol
oynamaktadir (41). Metabolik Sendrom patogenezinde obez bireylerdeki yag dagihimi da
blylk 6nem tasimaktadir (38,44).

Kadinlarda genellikle gluteofemoral subkutan do kuda yag birikiminin fazla
olmasi nedeni ile daha c¢ok vicudun alt tarafinda yaglanma gorulmektedir. Oysa
erkeklerde adipoz doku daha ¢ok viicudun Ust tarafinda (govde) toplanmistir (abdominal
obezite). Metabolik Sendromlu hastalarda abdominal obezite ol dukg¢a yaygindir ¢linki
govdedeki adipoz doku viicudun alt boltimlerine gore insiline daha duyarli olmaktadir
(44). Temelde, viseral yag dokusu, insulin etkilerine daha direncli ve lipolitik enzimlere
daha duyarli oldugundan, portal sisteme daha ¢ok serbest yad as idinin gecmesi ve
karacigerde artan TG sentezi, insulinin ilk gecis metabolizmasini bozabilmektedir (38).

Metabolik risk etmenlerinin vicut yag dagihmindan c¢ok, toplam vicut yag
icerigine ve yizdesine bagli oldugu gosterilmistir (44). Zhu ve arkadaslari (47)
Metabolik Sendromun belirlenmesinde obezitenin 6nemini vurgulamislardir. Obezitenin

belirlenmesinde kullanilan geleneksel BMI ydntemi yerine vicut yag oOl¢imanin,
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sendromu belirlemede daha yardimci ve gergekci oldugunu belirtmislerdir. Ancak hala
arastirilan bir konu; vicut yag dagiliminin mi Metabolik Sendromu tetikledigi, yoksa

Metabolik Sendromun mu bu normal olmayan yag dagilimina neden oldugudur (44).

2.1.6. Metabolik Sendrom ve insiilin Direnci

insiilin; besin 6gelerinin kullanilmasini, metabolizm asi ve depolanmasini
kontrol eden en énemli hormonlardan birisidir. insiilinin anabolik etkisi; glikoz, amino
asitler ve yag asitlerinin hiicre icinde metabolize edilmesi ve depolanmasi olup, glikojen,
yag ve proteinin yikilmasi gibi katabolik islemleri inhibe etmesidir (44,48). insilin
direnci ise; hicreler, dokular (6zellikle iskelet kaslari ve adipoz doku), karaciger veya
tim vicuttaki ekzojen veya endojen insllinin normal duzeylerine olan cevabin
bozulmasidir (48), suregelen biyolojik cevabi karsilayabilmek i¢in daha fazla instlinin
salgilanmasini gerektiren bir durumdur. Bu direng neredeyse tum Tip 2 DM hastalarinda
gorulmesine ragmen, hentiz hiperglisemi gelistirmemis Metabolik Sendromlu hastalarda
da olusmaktadir (42). insilin direnci, Metabolik Sendromun patogenezini igine alan ¢ok
ciddi bir sorundur (48). Klinik uygulamada, insulin direnci genellikle abdominal
obezitenin varhgi ile kendini gosterebilir. Bu direncin en 6nemli nedenlerinden birisi
dokulardaki asiri yag birikimidir (43,48).

insiilin direnci viicut yagi arttikca yiikselmektedir (43). Ozellikle st viicut
sismanhgi, fiziksel aktivitenin yetersiz olmasi, yag depolama defektleri, erkeklik
hormonlari, yaslanma ve genetik etmenler insilinin hareketini olumsuz etkileyip bazi
anormalliklere yol acabilmektedir (48).

BMI 30 kg/m2 ve uzerinde olan bireylerde postprandiyal hiperinstlinemi ve
distk insulin duyarhhklari gérialmektedir. Ancak BMI 25-29 kg/m2 arasinda olan fazla
kilolu kisilerde de insulin direnci gelisebilmektedir. Bazi populasyonlarda (Guiney Asya
gibi) BMI 25 kg/m2’nin altinda olan bireylerde insilin direnci olusmakta ve bu
populasyonlarda da Tip 2 DM ve kardiyovaskuler hastalik prevelansi artmaktadir (43).

Her obez olan bireyde instlin direnci olmadigi veya insilin direnci olanlarda da
Metabolik Sendromun degisik fenotiplerinin bulundugu goéruliince genetik mirasin etkisi

bu nedenle arastirilmaya baslanmis ve dnem kazanmistir. Obezite ve instlin direncinin
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siklikla goraldigu Pima yerlilerinde Tip 2 DM sikligi ylksek oranda olup hiperlipidem i

veya hipertansiyon prevelansinda herhangi bir artis gorilmemistir (38). Reaven’e (49)

gore; adipozite ve fiziksel aktivitenin insllin direncindeki roli %25 oraninda iken;

genetigin rolu yaklasik %50 oranindadir.

Instilin direncinin klinik sonuclari ise; aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar,

hipertansiyon, polikistik over sendromu ve alkolik olmayan steatohepatit gibi

hastaliklardir (Sekil 2) (49,50).

INSULIN DIRENCI I
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Sekil 2.insiilin Direnci ve Tip 2 DM Arasindaki Farkliliklar ile insilin

Direncinin Klinik Sonuclari
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Cheal ve arkadaslarinin (51) ATP Il kriterlerini esas alarak yaptiklari bir
calismaya gore; Metabolik Sendrom tanisi koymada instlin direncinin énemli bir etmen
oldugu ve bu direncin belirlenmesinde obezite ve lipid kriterlerinin en fazla 6nemi
tasidigi belirtilmistir. instilin direncinin Metabolik Sendromu olusturan diger etmenlerle
cok yakindan ilgili oldugu, 6zellikle Tip 2 DM gelisme sikhgini arttirdigi ve bu konuda
NCEP tanimlamasinin WHO kriterlerine gore daha 6nemli oldugu bilinmektedir (52).

2.1.7. Metabolik Sendromda Tedavi Uygulamalari

Metabolik Sendromu olusturan bilesenlerin her birinin aterojenik etkileri
kardiyovaskuler hastalik riskini arttirmakta ve bir baska bilesenin ortaya c¢ikisini
hizlandirmaktadir. Bu nedenle Metabolik Sendromun tedavisi hedef mevcut bilesenlerin
iyilestirilmesine yonelik olmalidir. Klinik uygulamalara dayanilarak her bir bilesene
yonelik agresif tedavi; hipertansiyon, diyabet ve kardiyovaskiler hastaliklarin ortaya
cikisini  geciktirmekte veya Onlemektedir (35). Tedavide baslica iki yaklasim
bulunmaktadir. ilk strateji obezite ve fiziksel aktivite yetersizligi gibi catiyr olusturan ve
instlin direnci ile yakindan iliskili olan etkenleri ortadan kaldirmaktir. Agirlik kaybi ve
fiziksel aktivitenin arttiritlmasi insulin direncini azaltarak metabolik risk etmenlerini
olumlu yonde etkilemektedir. ikinci yaklasim ise; aterojenik dislipidemi, hipertansiyon,
protrombotik durum ve insilin direnci gibi metabolik risk etmenlerinin tedavi
edilmesidir. Her ne kadar sendromun kodkenini olusturan etkenlerin azaltilmasi daha
kolay sonuc alinmasini saglasa da, farmakolojik bir yaklasimla da risk etmenlerinin
kontrolii saglanabilmektedir. ilag tedavisi ayni zamanda kardiyovaskiiler hastaliklara
yakalanma oranini azaltmaktadir. Bu amagcla kan basinci kontroll igin antihipertansif
ilaclar, protrombotik durum icin ise aspirin kullaniimaktadir (39,43,53,54).

llaclarla serum glikoz diizeylerinin dustiriilmesinin kardiyovaskiiler risk tizerinde
etkisinin olup olmadi§ hala arastiriimaktadir (53). ilag t edavisi kilo vermeye yardimci
olmak amaciyla da kullaniimaktadir. BMI 30 kg/m2 ve (izerinde olanlarda santral etkili
bir zayiflama ilaci olan sibutramin ve pankreatik lipaz inhibitéri olan orlistat tercih
edilmektedir. BMI 40 kg/m2 (zerinde veya 35 kg/m2 ve (zerinde olup da eslik eden
hastaligi olanlarda agirhk kaybini saglayici cerrahi girisi mler de giindeme gelmektedir
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(3,7). Ancak agirlik kaybir olmaksizin egzersiz ve diyet degisiklikleri bile lipid profilini
dizeltmekte, kan basincini disturmekte ve insulin direncini iyilestirmektedir (2).

Metabolik Sendrom tedavisi genel yaklasimlarina Sekil 3’de yer verilmektedir (55).

M““"t‘;];l;'_";’;d'“m Tip I Diyabet
Riski?
——
¥ ¥
| Merkezi obezite Kan basinci
T Fiziksel aktivite Dislipiderm
Aclik glikoz

Sekil 3: Metabolik Sendrom Tedavi Algoritmasi

Buna gore enerji kisitlamasiyla gelen agirhk kaybi ile fiziksel aktivitenin
arttirnnlmasi saghkli yasam tarzi degisiklikleri arasinda sayilmaktadir. Yiksek kan
basinci, dislipidemi ve acghk glikozunun artmasi gibi durumlarda da farmakoterapiye
basvurulabilmektedir. Tip 2 DM ise kardiyovaskdiler risk kadar énemli olup Metabolik
Sendrom tedavisi suresince mutlaka gozlem altinda tutulmalidir (55). Metabolik

Sendromda uygulanmasi gereken tedavi stratejilerine Tablo 4’de yer verilmistir (35).

Tablo 4: Metabolik Sendromda Tedavi Yaklasimlari

Tedavi Yaklasimlari

e Diyet ( Saglikh zayiflama diyeti )
e [Egzersiz Modifikasyonu

e Agirhk Kaybi

e Dislipidemiye Yo6nelik Tedavi

e Hiperglisemi Tedavisi

e Hipertansiyon Tedavisi
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2.2. insuilin Direncinin Tanimi

insiilin direnci ilk kez 1988 yilinda Reaven tarafindan bildirilerek Sendrom X
olarak adlandiriimis ve kardiyovask tler hastalik gelisimi icin bir risk faktori olarak
benimsenmistir. insiilin direnci, instilinin normalden daha az biyolojik yanit olusturmasi
durumudur. Normalde insilin hepatik glukoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek
hepatik glikoz Uretimini baskilam akta, periferik dokularda glikozun ya glikojen olarak
depolanmasini ya da enerji Uretmek (izere okside olmasini saglamaktadir. insiilin
direncinde, insilinin periferik etkileri azalarak hepatik glikoz yapimi artmakta, kas ve
yag dokusunda insulin araciligi ile gerceklesen glikoz alimi azalmakta ve hiperglisemi
gelismektedir. Hiperglisemi nedeniyle beta hucrelerinden surekli olarak instlin
salgilanarak bu durum kompanse edilmeye calisiimakta, sonugta normoglisemi
saglanirken insulin dizeylerinde de normale gor e 1-2 kat artis olusmaktadir (56).

insiilin aracihgr ile olan glikoz metabolizmasinda bozukluk veya insiilin direnci,
iskelet kasi, yag dokusu ve karaciger olmak Uzere baslica ¢ dokuda olusmaktadir.
insiilin kas ve yag dokusunda glikozun alimini, depolanmas ini ve kullaniimasini
uyarirken, karacigerde ise glikojen olusumunu ve depolanmasini saglamakta,
glikoneogenez ve glikojenolizisi inhibe ederek glikoz Gretiminin azalmasini
saglamaktadir (57).

2.3.Tip 2 Diyabetes Mellitus’un Tanimi

Diyabetes Mellitus, insulin salgisinin mutlak veya goéreceli eksikligi ya da insulin
direnci ile olusan, hiperglisemi ile kendini belli eden, karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmasi bozukluklari ile karakterize bir hastaliktir. Kronik seyirli ve progresif
Ozelliktedir. Gerek kronik dejeneratif  komplikasyonlar, gerekse akut metabolik

etkilenmeler ile yasami tehdit etmektedir.

2.3.1.Tip 2 Diyabetes Mellitus’un Tanisi Ve Siniflamasi

Diyabet ve glukoz metabolizmasinin diger bozukluklarinin tani ve siniflamasinda
son 10 yilda degisiklikler yapilmistir. Once 1997 yilinda, Amerikan Diyabet Birligi
(ADA) yeni tani ve siniflama kriterlerini yayinlamis ve hemen ardindan 1999’da Diinya
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Saghk Orgiiti (WHO) bu kriterleri kiigiik revizyonlarla kabul etmistir. Daha sonra 2003
yilinda, bozulmus aclik glukozu (IFG) tanisi icin ADA tarafindan kicuk bir yenileme
yapiimistir. WHO ve Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) tarafindan 2006 yili
sonlarinda yayinlanan raporda ise 1999 kriterlerinin korunmasi benimsenmistir. Buna
karsilik, ADA ve Avrupa Diyabet Calisima Birligi (EASD) 2007 yilinda yayinlanan son
konsensus raporlarinda ise 2003 yilindaki dizenlemenin degismemesi gerektigini

savunmaktadir.

2.3.2.Tip 2 Diyabetes Mellitus’un Tani Kriterleri
Diyabet ve glukoz metabolizmasinin diger bozukluklari icin 2003 il

revizyonunu da kapsayan yeni tani kriterleri Tablo 5’de goérilmektedir.

Tablo 5. DM ve glukoz metabolizmasinin diger bozukluklarinda tani kriterleri ()

Diyabetes mellitus

Rastgele glukoz (+diyabet semptomlari ) >200
AKG (en az 8 saatlik acligi takiben) >126
OGTT’DE 2.saat kan sekeri >200
Bozulmus Glukoz Toleransi (IGT)

OGTT’DE 2.saat kan sekeri 140-199
Bozulmus Aclik Glukozu (IFG)**

AKG (en az 8 saatlik acligi takiben) 100-125

(*) Glisemi vendz plazmada glukoz oksidaz yontemi il e mg/dL’ olarak dlcilir. (**) 2006 yilh WHO/IDF

Raporunda normal AKS kesim noktasinin 110 mg/dl ve IFG 110-125 mg/dL olarak korunmasi benimsenmistir.

AKG: Aclik kan glukoz dizeyi, 2.saat KG: 2. saat kan glukoz diizeyi, OGTT: Oral glukoz tolerans testi,
IGT: Impaired glucose tolerance, IFG: Impaired fasting glucose, WHO: Diinya saglik Orgiitii, IDF: Uluslar arasi
Diyabet Federasyonu.

Aclik plazma glukoz diizeyi 110-126 mg/dL arasinda olmasina ragmen OGTT ile
2. saat plazma glukoz diizeyi 140 mg/dL’ nin altinda bulunan hastalarda, aglik glisemi
regilasyonunun bozuklugu s6z konusudur. Bu grup hastalar aclik glisemi yuiksekligi
olarak siniflandirihir ve genelikle BGT sekline dondsur. BGT’ li hastalarda OGTT de 2.
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saat plazma glukoz diizeyi 140-200 mg/dL arasindadir. Yapilan c¢esitli ¢alismalarda,
bozulmus  glukoz  toleransi  olan  hastalarda  diyabetin  kardiyovaskiler
komplikasyonlarinin gortlme riskinin %26, 10 yil icinde diyabet gelisme riskinin ise
%30 civarinda oldugu gosterilmistir. Tip 2 diyabetlilerde ise achik hiperglisemisi ve
postprandial hiperglisemide artis karakteristiktir. Bu duruma hepatik glukoz Gretiminin
baskilanamamasi ve periferik kullanimin azalmasi neden olmaktadir. Daha sonraki
donemlerde insilin direncinin artisi ve beta hlcre fonksiyonundaki azalmaya bagh

olarak diyabetin tim semptom ve klinik bulgulari ortaya ¢ikmaktadir (58).

2.3.3. Klinik Ozellikleri

Klinik semptomlar; insulin yetersizligi ve etkisinin kaybi ile ilgili metabolik
degisikliklerdir. Hiperglisemiye bagl olarak ozmotik dilrezin olmasi ile pol iri,
enlresiz, glukoziri ve su kaybi olurken, bu polidipsi ile kompanse edilmeye calisilir.
Hiperosmolar sivinin lensi etkilemesi ile gecici goérme kaybi, bulanik gérme olabilir.
Katabolizmadaki artisa bagli olarak adip6z doku kaybi ile kilo kaybi gelisir.
Ketoasidozda anoreksi, kusma, dehidratasyon, kussmaul solunumu, nefesin aseton
kokmasl, dolasim kollapsi, stupor ve koma gelisir. Hastalarin bir kismina da, cilt veya
idrar yolu infeksiyonlari veya genital kandidiazis nedeniyle klinige basvurduklarinda
tani konmaktadir. Gérme bozuklugu, el ve ayaklarda uyusukluk veya fasiyal sinir
paralizisi gibi kronik komplikasyonlarla ilgili yakinmalar ile de hastalar hekime

basvurabilmektedir.

2.3.4. Tedavi

Diyabet tedavisinde amag; kan glukozunu normale getirmek, has tanin yakinma
ve bulgularini gidererek ve komplikasyonlarini énleyerek veya yavaslatarak yasam
kalitesini arttirmak, biylme ve gelismenin yolunda gitmesini saglamak, gebelik ve fetus
ile ilgili komplikasyonlari 6nlemektir. Bu amaca ulasmak icin uygulanan y ontemler
sunlardir:

o TBT (diyet) ve kilo kontroli

. Fiziksel aktivite
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. Oral antidiyabetik (OAD) ilaclar (instlin duyarhlastirici ilaglar, insdlin
salgilaticilar)

. o—glukozidaz inhibitorleri ve gereginde insulin

. Hasta tarafindan KG takibi (self monitoring)

. Egitim

o Eslik eden hastaliklarin (hipertansiyon: HT, dislipidemi vb.) tedavisi

Egitim: Joslin, egitimin diyabet tedavisinin bir parcasi degil, bizzat tedavisi
oldugunu wvurgulamistir. Diyabetin  6zellikleri, nedeni, yasam bicimini nasil
sekillendirecedi, nasil beslenecedi, nasil aktivite gosterecegi, kan glukozu ve
komplikasyonlarinin nasil izlenecegi ve hastaligin tedavi edilmesi ve edilmemesinin
olasi sonuglari konusunda hasta iyice bilgilendirilmelidir. Egitim, hastanin kendisini
daha iyi hissetmesini saglar. Hastaligi hakkinda bilgi sahibi olmak dogrudan kisinin ruhi
durumunu duzeltirken, diger taraftan egitim sayesinde, metabolik kontrolln
diizelmesinden dolayr emosyonel durumu da iyilestirebilir (59,60).

Tibbi beslenme tedavisi ve egzersiz (TBT): Tip 2 diyabette TBT’nin amaci
glisemi regulasyonu ile birlikte lipid ve kan basinci duzeylerinin de kontroluni
saglamaktir. Tip 2 diyabetik hastalarin %75’i ideal agirhginin tzerindedir ve tedavide
oncelikli hedef hastanin ideal agirlik sinirlarina ulasmasidir. Gerekl i agirligin saglanmasi
ve devam ettirilmesi kalori kisitlamanin yani sira, beslenme davranislarinin
degistirilmesini ve fiziki aktivitenin artiriimasini gerektirir. Hastalarda saglanan belirgin
kilo kaybi insilin direncinde de azalmaya neden olur. Egzersiz in kan sekerini
disurmede kuvvetli bir etkisi oldugu uzun senelerden beri bilinmektedir.

Tip 2 Diyabetes Mellitusda egzersizin faydalari

* Egzersiz vucut hiicrelerinin insuline duyarliligini artirir.

» Karaciger tarafindan olusturulan glukozu azaltir ve kan glukoz degerlerini
normal seviyede tutar.

 Vicut yagini azaltir ve kas Kitlesini artirir (adele hiicreleri yag hiicrelerinden
daha ¢ok glukoz kullanir).

* Kan basincini disurar.
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« Iskelet kasinda GLUT4 seviyesini artirir. Kas GLUT4 seviyesinin artmasi
glukoz gecirimini artirir (61,62).

Tip 2 Diyabetes Mellitusta egzersizin riskleri

* Ayak vyaralari, bilhassa sinir tutulumu varsa kotilesebilir veya yaralar
olusabilir.

» Koroner kalp hastahig ataklari olabilir.

» Diyabetes Mellituslu hastalarda egzersiz sirasinda kan basinci diyabetik
olmayanlara gore daha ¢ok yukselir.

* GOz, bobrek ve akciger sorunlari kéttlesebilir.

Oral antidiyabetik tedavi

Tip 2 diyabetli hastalarda hipergliseminin ve metabolik bozuklugun diyet ve
egzersiz  tedavileri ile kontrol altina alinamadigi durumlarda karbonhidrat
metabolizmasini duzeltebilmek amaciyla cesitli oral ajanlar kullantlir.

Tip 2 Diyabette kulanilan oral ajanlar

« Stlfonilireler,

* Biguanidler,

* Alfa-glikozidaz inhibitorleri,

« insiilin sensitizerleri (thiazolidinedionlar),

* Non sulfonilure insulin sekretagoglari (glinidler),

Instilin Tedavisi: insulin tedavisi, maksimal dozda oral antidiyabetik alinmasina
ragmen, cevapsizlik durumlarinda kullanilabilecegi gibi, diyet ve egzersize cevap
alinamayan, yeni tani konmus diyabet lilere de baslanabilir. Ayrica, kronik karaciger ve
bobrek yetmezliklerinde, miyokard infarktusinde biyuk cerrahi girisimlerde,
infeksiyonlarda ve mikrovaskuler komplikasyonlarin gelismesi durumlarinda da instlin

tedavisine baslanmalidir (63).
2.3.5. Tip 2 Diyabetes Mellitus’un Mikrovaskiler Komplikasyonlari:

Diyabetli hastalarda, hayati tehdit edici diyabetik ketoasidoz ve nonketotik

hiperozmolar koma gibi akut komplikasyonlar ortaya ¢ikabilir. Uzun donemde morbidite
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ve erken mortaliteye sebep olan nefropati, néropati, retinopati, gibi mikrovaskuler
kronik komplikasyonlar da gelisebilmektedir.
Diyabetik Nefropati: Son donem bdbrek yetmezliginin en sik rastlanan nedeni
diyabettir. Tip 1 diyabetiklerin %30-40’inda son donem bobrek yetmezligi gelisir. Tip 2
diyabetiklerde bu oran %5-10dur (64).
Diyabetik nefropatinin fizyopatolo jik gelisimi 5 evrede incelenir :
1. Glomeruler hiperfiltrasyon
2. Normoalbuminiri
3. Yerlesmekte olan (incipent) albtmin(ri
4. Agik nefropati
5. Son dénem boébrek yetmezligi
Diyabetik retinopati: Diyabetik retinopati gézle iliskili en sik gorilen
komplikasyondur. Tam goérme kaybi olan diyabetiklerin %85’inde korlik nedeni
retinopatidir. Hem Tip 1 hem de Tip 2 DM’de retinopatinin siddeti,
* Diyabet suresi
* Glikozile hemoglobin dizeylerinin yiksekligi
* Yiiksek kan basinci
» Mikroalbumindiri gibi faktorlerle ilgilidir (65).
Diyabetik ndropati: Diyabetin en sik gorilen kronik komplikasyonu néropatidir.
50 yas Uzerindeki Tip 2 diyabetiklerin %50’sinde ndropati vardir. Diyabetik néropati
olusumunda insilin eksikligi ve kronik hipergliseminin roli oldugu bilinmektedir.
Bununla birlikte, patogenezde degisik faktorlerin de roli oldugu dustntlmektedir.
Bunlar; nonenzimatik glikasyon, noral hipoksi -iskemi, myoinostol azalmasidir.
Diyabetik noropatinin siniflandiriimasi:
1. Hizla dizelen néropati
Hiperglisemik noropati

2. Kalici simetrik polinoropati
Distal somatik sensorimotor néropati
Otonom noropati

Kiguk lif tutulumu

28



3. Fokal/multifokal ndropati
Kranial
Torako-abdominal
Amiyotrofi
Miks Tip
Fokal ekstremite tutulumu

Diyabetik dislipidemi:

Lipid ve lipoprotein metabolizmasi bozukluklari, insilin direnci veya Tip 2 DM
olan bireylerde kardiyovaskiiler riski arttirmaktadir. insiiline direncli bireylerde lipid
bozukluklarinin en 6nemli 6zelligi yuksek TG duzeyleri ve disuk HDL -kolesterol
dizeyleridir. Dislipideminin azalmis insulin duyarlihdi ile arasinda nedensel bir iliski
olmasi muhtemeldir ve Metabolik Sendromun erken belirtilerinden biri oldugu kabul
gormektedir. Buna gore, Amerikan Diyabet Birligi, dislipidemisi olan bireylerde (HDL
kolesterol <35 mg/dL ve/veya TG diizeyi >250 mg/dL) altta yatan bir glukoz intoleransi
olup olmadiginin oral glukoz tolerans testi ile arastirilmasini énermektedir (66).

Diyabetes mellitus, 6zellikle Tip 2 DM, temel olarak erken baslangicli ve siddetli
ateroskleroza sekonder olarak kardiyovaskuler olaylar agisindan belirgin bir risk artisi
ile iliskilidir. Bu durum bilinen major koroner kalp hastahdr (KKH) risk faktorleri ile
tam olarak agiklanamamistir. Tip 2 DM olan hastalarda KKH’nin iki ile Gg¢ kat arttigi ve
tim kardiyovaskdiler élimlerin dortte Gcinden sorumlu oldugu bilinmektedir (67). Bu
risk artisinin teshis aninda da mevcut olmasi ve diyabetin KKH riski (izerinde daha fazla
bir rolatif agirhginin olmasi muhtemeldir (68). KKH gelisen hastalarda beraberinde
diyabetin de olmasi prognozu ¢ok daha kétllestirmektedir ve diyabetlilerin ilk myokard
infarktlisii (MI) sonrasinda akut olarak 6lmeleri daha buyuk bir olasiliktir (69). Tip 2
diyabette gorilen dislipideminin merkezinde instlin direnci yer alir (70).

insilin -~ duyarliiinin ~ varh§inda, hormon -duyarli  lipoprotein  lipazin
inhibisyonunun azalmasi sonucunda, adipoz dokudan karacigere serbest yag asidi akisi
artar. Yag asitleri karacigerde VLDL’nin salgilanmasini ve 0retimini uyarirlarken
instlin direnci ve hiperinstlinemi de yag asitlerini arttirir. VLDL’nin karacigerden

akisinin artmasi postprandiyal dénemde de devam eder ve lipoprotein lipaz enzimi igin

29



silomikronlarda tasinan eksojen olarak derive edilmis trigliseridlerle rekabete girer.
Sonucta trigliseridden zengin lipoproteinlerde birikme olur ve postprandiyal lipemi uzar
(71).
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MATERYAL ve METOD

Calismaya; 2007 yili Temmuz - Aralik ayl arasinda Dicle Universitesi Tip
Fakdltesi EQitim ve Arastirma Hastanesi, Aile Hekimligi Poliklinigine basvuran, yaslari
14 ile 79 arasinda degismekte olan Metabolik Sendrom tanisi alan 32 hasta, Tip 2 DM
tanisi alan 21 hasta ve herhangi bir hastalik tanisi almayan 21 kisi kontro | grubu olarak
secildi. Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM tanisi alan hastalar ile kontrol grubundakiler
sosyodemografik o©zellikler, antropometrik 6zellikler ve biyokimyasal parametrelere
gore karstlastirildi.

Arastirma kapsaminda incelenmesi planlanan hastala rin éncelikle klinigin Aile
Hekimi uzmani doktoru tarafindan anamnezleri (6ykuleri) alinarak fizik muayeneleri
yapilmis, buna gore kronik bobrek yetmezligi, polikistik over sendromu, akromegali,
Cushing Sendromu, kanser, lityum veya steroid kullananlar, Tip 1 DM, aktif inflamatuar
bagirsak hastaligi, aktif gut, karaciger hastaligi, gecmis U¢ ay icinde kardiyovaskiler
sorunu bulunanlar, hamilelik, menopoz veya obeziteye neden olabilecek endokrin nedeni
olanlar, yeme bozuklugu ya da insulin direnci yaratabile cek ilag kullanan veya zayiflama
ilaci alanlar ¢calisma kapsamina alinmamistir.

Tip 2 DM degerlendirilmesi icin ADA ve Avrupa Diyabet Calisma Birligi
(EASD) kriterleri temel alinmistir. Metabolik Sendrom tanisi icin ATP 3 Metabolik
Sendrom tani kriterleri temel alinmistir. Kontrol grubundaki 21 olgunun BMI ise 25
kg/m2’nin altindaydi.

Hastalarda degerlendirilen baslica parametreler asagidadir:
1) Beden kitle indeksi (BMI, kg/m?)

2) Aclik kan sekeri (mg/dl)

3) Achk insulin duzeyi (mg/dl)

4) Serum trigliserid dizeyi (mg/dl)

5) Serum total kolesterol diizeyi (mg/dl)

6) Serum HDL dizeyi (mg/dl)

7) Serum LDL dizeyi (mg/dl)

8) HOMA-IR diizeyi

9) Bel cevresi (cm)
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10) Kalga cevresi (cm)

11) B/K orani,

12) Tam kan analizi

13) Sosyodemografik dzellikler

Beden kitle indeksi (BMI) kg/m2 formiluyle hesaplandi. Gobek hizasindan bel
cevresi, gluteus maksimus kasinin en ¢ikintili noktasindan ve pubis tzerinden gecen hat
hizasinda kalga cevresi 6lctldi. BMI ve B/K oraninin hesaplanmasinda su formiller
kullanildi:

BMI=Vicut Agirhgi(kg)/Boy?(m)
B/K=Bel Cevresi(cm)/Kalca Cevresi(cm)

Biyokimyasal 6lcumler, en az 12-14 saatlik aclik sonrasi alinan kan érneklerinde
enzimatik kalorimetrik yontem ile Roche/Hitachi Moduler P 800 otoanalizorl cihazi
kullanilarak Dicle Universitesi Tip Fakiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya
Laboratuarinda gerceklestirildi. LDL-kolesterol degerleri Fridewald formuliune gore
belirlendi. Buna gore, LDL-kolesterol=Total kolesterol-(HDL+VLDL-kolesterol)
formilu ile hesaplandi. Bu formal triglise rid dizeyleri 450 mg/dl’nin altinda olanlara
uygulandi. Trigliserid seviyesinin 450 mg/dl’yi asan hastalar degerlendirme disi
birakilmistir. Biyokimyasal parametreler (glukoz, trigliserid, total kolesterol, HDL,
LDL) ve antropometrik parametreler (BMI, bel gevresi, kalga cevresi, bel/kalca cevresi
orani) calisma grubu ile kontrol grubu arasinda karsilastirildi. insiilin direncini yansitan

HOMA degeri (homeostasis model assesment) formali ile hesaplandi.

Achikinsilin (ullimly 2 Aclik glukozu (mmol/L)
HOMLA -TB, =~ e e e e e e e e e
22,5

Istatistiksel Incelemeler: Calismada istatistiksel analizler icin SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows 11.5 programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (OrtalamatStandart sapma)
yanisira niceliksel verilerin karsilastiriimasinda normal dagilim gosteren calisma ve

kontrol grubu parametrelerinin karsilastirmalarinda Student t testi, coklu grup
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analizlerinde One Way ANOVA (Post-Hoc Bonferroni testi) kullanildi; normal dagilim
gostermeyen parametreler icin ise Mann Whitney U testi kullanildi . Niteliksel verilerin
karsilastiriimasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Parametreler arasindaki iliskilerin
incelenmesinde normal dagilim gosteren parametrelerde Pearson korelasyon testi,
normal dagilim gdstermeyen parametreler icin ise Spearman’s rho ko relasyon testi
kullanildi.  Sonuglar % 95’lik glven arahginda, anlamhlilik p<0 .05 dizeyinde
degerlendirildi.
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BULGULAR
Dicle Universitesi Aile Hekimligi Anabilim Dalina 2007 yili Temmuz ve Aralik

aylari arasinda miracaat eden, Metabolik Sendrom tanisi alan 32 hasta, Tip 2 DM tanisi
alan 21 hasta ve herhangi bir hastalik tanisi almayan 21 kisi kontrol grubu olarak
secildi. Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM tanisi alan hastalar ile kontrol grubu ndakiler
sosyodemografik dzellikler ve biyokimyasal parametrelerine gore karsilastirildi.

Cahismaya 29 kadin ve 45 erkek olmak (zere toplam 74 kisi alindi.
Calismamizda kadinlarin yas ortalamasi 49.9 £14.1 yil, boy ortalamasi 156+5cm, kilo
ortalamasi 69.7+9.7kg. idi. Erkeklerin yas ortalamasi 33.7t£11 .4 yil, boy ortalamasi
173+6cm, kilo ortalamasi 77.6+9.2kg. idi (Tablo 6). Yaptigimiz ¢alismada kadinlarin
BMI degeri, erkeklerinkinden daha fazlaydi (Sekil 4).

29.0

BMI (kg/m2)

Kadin Erkek

CINS

Sekil 4. Cinsiyete gore BMI degeri.
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Tablo 6:Cinsiyete gore parametrik dzellikler

CINS
PARAMETRE KADIN ERKEK p
N=29 N=45
Yas (yil) 49.9+14.1 33.7+11.4 <0.0001
Boy (cm) 1565 17316 <0.0001
Kilo (kg) 69.749.7 77.649.2 =0.001
BMI (kg/m?) 28.8+4.1 26.2+2.7 =0.002
Bel cevresi (cm) 92.7£9.4 93.4£1.3 =0.730
Kalca cevresi (cm) 104+8.6 102+8 =0.369
B/K orani 0.89+0.1 0.91+0.1 =0.087
STA (mmHg) 126+17 122+8.5 =0.149
DTA (mmHg) 79+6 78+6 =0.615
HDL (mg/dL) 44+11 40+7 =0.097
LDL (mg/dL) 126432 117+43 =0.359
T.KOL (mg/dL) 195.7+32 183453 =0.249
TG (mg/dL) 173.6+93.7 170+98.8 =0.892
T.KOL/HDL 4.8+1.6 4.6x1.4 =0.892
INSULIN (pU/mL) 9.3+4.6 7.9+4.9 =0.227
GLUKOZ (mg/dL) 126465 107+36 =0.112
HOMA-IR 2.8+1.7 2.2+1.8 =0.175
Yapilan calismada erkeklerin egitim dlzeyi daha yuksekti. Kadinlarin

cogunlugunu ise ev hanimlari olusturuy ordu (Tablo 7).
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Tablo 7: Cinsiyetlere gére sosyodemografik 6zellikler.

Parametre Erkek Kadin Toplam p
n(%o) n(%o)
Egitim Duzeyi I1kokul 4(30) 9(70) 13 <0.0001
Lise 16 (80) 3(20) 19
Okuryazar 2(14) 12 (86) 14
Universite 23 (82) 5(18) 28
Meslegi Giftci 2 (100) 0(0) <0.0001
Emekli 4 (100) 0(0) 4
Ev hanimi 0(0) 23 (100) 23
Isci 7 (100) 0(0) 7
Memur 5 (55) 4 (45) 9
Ogretim Uyesi 19 (90) 2 (10) 21
Serbest meslek 8 (100) 0(0) 8
TA ilaci Var 8(42) 11 (58) 19 =0.053
Yok 37 (67) 18 (33) 55
Ailede Tip 2 Var 7(50) 7(50) 14 =0.357
DM Yok 38 (63) 22 (37) 60
Vejetaryen Var 11 (44) 14 (56) 25 =0.034
Diyet Yok 34 (63) 15 (37) 49
Gunluk >45dk Var 13 (61) 8(39) 21 =0.903
egzersiz Yok 32 (60) 21 (40) 53
Toplam Toplam 45 29 74

Calismamizda beklenildigi gibi Metabolik Sendromlu hastalarda tansiyon ilaci
kullanma 6ykust daha fazlaydi. Ailede diyabet dykisinin varligi Tip 2 DM’lularda
belirgin olarak daha yuksekti. Gruplar arasinda cinsiyet, egitim, diyet ve egzersiz
acisindan fark bulunmamaktaydi (sirasiyla p=0.224, p=0.104 p=0.234 ve p=0.504)
(Tablo 8).
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Tablo 8: Gruplara gore sosyodemografik 6zellikler.

Metabolik Tip 2 Kontrol
Parametre Sendrom DM Grubu Toplam p
n=32 n=21 n=21 n=74
Cinsiyet Erkek 18 (37) 11 (24) 16 (39) 45 =0.224
Kadin 14 (48) 10 (34) 5(18) 29
Egitim I1kokul 6 (46) 6(46) 1(8) 13 =0.104
Duzeyi Lise 10 (52) 4(21) 5(27) 19
Okuryazar 8 (57) 4(28) 2 (15) 14
Universite 8(28) 7(25) 13 (47) 28
Meslegi Giftci 1(50) 1(50) 0(0) 2 <0.0001
Emekli 0(0) 4 (100) 0(0) 4
Ev hanimi 12 (52) 8(34) 3(14) 23
Isci 3(42) 0(0) 4 (58) 7
Memur 4 (44) 4 (44) 1(12) 9
Ogretim U. 7(33) 1(5) 13 (62) 21
Serbest M. 5(62) 3(38) 0 8
TAilaci Var 6(31) 12 (63) 1(6) 19 <0.0001
Yok 26 (47) 9(16) 20 (37) 55
Ailede Tip Var 0(0) 10 (71) 4(39) 14 <0.0001
2 DM Yok 32 (53) 11 (18) 17 (39) 60
Vejetaryen Var 8(32) 10 (40) 7(28) 25 =0.234
Diyet Yok 24 (48) 11 (22) 14 (30) 49
Gunluk Var 8(38) 5(24) 8(38) 21 =0.504
>45 dk Yok 24 (45) 16 (30) 13(25) 53
egzersiz

Tablo 9’da gruplarin yas, boy, kilo, BMI, B/K, sistolik ve diyastolik tansiyona
gore ortalama ve standart sapma degerleri gosterilmistir. Gruplar arasinda B/K orani,
BMI ve yas degerleri istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla, p=0.001,
p=0.005 ve p<0.0001). Metabolik Sendrom tanisi alanlarda B/K orani ve BMI degerleri
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daha yiiksekti (sirasiyla, p=0.001 ve p=0.005) (Sekil 5). istatistiksel olarak anlamli

bulunmamakla beraber Tip 2 diyabetli hastalarda STA degerleri ortalamasi daha

yuksekti (Sekil 6).

Tablo 9: Gruplara gore demografik 6zellikler.

Demografik Metabolik Sendrom Tip 2 DM Kontrol Grubu | P
Ozellikler n=32 n=21 n=21

Yas (yil) 40.3+14.0 49.8+13.7 29.8+9.8 <0.0001
Boy (cm) 165.4+9.5 163.7+10.8 169.9+9.5 =0.113
Kilo (kg) 76.8+9.2 74.0+10.2 71.6+11.0 =0.194
BMI (kg/m?) 28.2+3.3 27.6+3.3 25.2+3.2 =0.005
B/K orani 0.9+0.1 0.9+0.0 0.9+0.0 =0.001
STA (mmHg) 123.0+1.0 129.0+19.0 119.5+ 7.9 =0.063
DTA (mmHg) 79.5+6.1 80.0+5.7 76.2+5.9 =0.075

29

28 1

27 1

BMI (kg/m2)

26

25 4

24
MET SEND DM Tip 2 KONTROL

GRUP

Sekil 5. Gruplara gére BMI degeri.
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Sekil 6. Gruplarin STA ve DTA degerleri ortalamalari .

Kontrol ve ¢alisma gruplari arasinda yapilan biyokimyasal calismalarda (Tablo
10) HDL, LDL, T.KOL, TG ve T.KOL/HDL degerleri anlamli olarak farkli bulunmustur
(sirastyla; p=0.005, p=0.021, p=0.089, p<0.001 ve p=0.019). HDL degeri kontrol
grubunda anlamli olarak yilksek bulunurken Metabolik Sendromlu ve Tip 2 DM’li
hastalar arasinda anlamli bir farklilik gorilmemistir (Sekil 7). Ayni sekilde LDL,
T.KOL, TG ve T.KOL/HDL degerleri kontrol grubunda anlamli olarak disik
bulunurken Metabolik Sendromlu ve Tip 2 DM’li hastalarda anlamlh bir farklihk
goriillmemistir (Sekil 8 ve Sekil 9). insiilin diizeyi acisindan da gruplar arasinda énemli
bir farklilik tespit edilmemistir (p=0.208). Aclik kan sekeri diizeyi agisindan ise gruplar
arasindaki farkhhk anlamh bulunmustur (p<0.0001). Ac¢lik kan sekeri dizeylerinde
Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu arasinda énemli bir fark bulunmazken
(p>0.05) Tip 2 DM’li olanlarda beklenildigi gibi yuksek saptanmistir (p<0.001);
dolayisiyla HOMA-IR degeri Tip 2 DM’li olanlarda istatistiksel acidan anlamli olarak
farkli bulunurken (p<0.001) (Sekil 10); Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu
arasinda ise Onemli bir farkliik saptanmamistir (p>0.05). Tam kan sayimi

parametrelerinde ise gruplar arasinda anlamli farklilik tespit edilmemistir (p>0.05).
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Tablo 10: Gruplara gore biyokimyasal parametreler.

Biyokimyasal Metabolik Sendrom Tip 2 DM Kontrol Grubu

Ozellikler n=32 n=21 n=21 p
HDL (mg/dl) 38.9+8.3 40.9+7.2 46.9+9.8 =0.005
LDL (mg/dl) 123.9+38.0 134.5+35.7 102.1+38.8 =0.021
T.KOL (mg/dI) 184.2+41.4 205.5+52.7 175.8+42.3 =0.089
TG (mg/dl) 182.1+89.9 218.5+111.0 108.8+47.3 <0.001
T.KOL/HDL 4.9+1.3 5.1+15 4.0t14 =0.019
GLUKOZ (mg/dl) 96.6+8.6 167.0£70.7 90.6%5.5 =0.001
INSULIN (pU/mL) 9.2+4.4 9.046.2 6.9+3.7 =0.208
HOMA-IR 2.2+1.0 3.6+2.6 1.5+0.8 =0.001
WBC (x1000) 7.3x1.6 6.9+1.4 7.2¢15 =0.691
PLT (x1000) 244.4+52 .6 222.3+41.8 242+71.1 =0.344
HCT (%) 40.0£34 41.4+3.1 40.1£34 =0.272
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Sekil 7. Gruplarin ortalama HDL degerleri
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Sekil 8. Gruplarin ortalama LDL degerleri
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Sekil 9. Gruplarin ortalama TK/HDL oranlari
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Sekil 10. Gruplarin ortalama HOMA-IR degerleri.

Galismamizda BMI degerlerine gore kadinlar daha obe z bulundu (r=-0.359,
p=0.002). BMI ile hem STA hem de DTA arasinda pozitif korelasyon saptandi (STA
icin r=0.311, p=0.007 ve DTA icin r=0.419, p<0.0001) (Sekil 11). DTA ile BMI
arasindaki korelasyon daha gicli bulundu. Yas arttikca STA deQeri de artiyordu
(r=0.415, p<0.0001). T.KOL/HDL orani ile DTA arasinda da korelasyon saptandi
(r=0.262, p=0.024). Yas arttikca BMI degeri de artmakta idi (r=0.448, p<0.0001), yine
yas arttikca aclik kan sekeri de artis gosteriyordu (r=0.269, p=0.021). Yasla
T.KOL/HDL orani da artiyordu (r=0.310, p=0.007). B/K orani ile BMI degeri arasinda
da pozitif korelasyon saptandi (r=0.352, p=0.002). B/K orani artikca TG degeri de
artmaktaydr (r=0.320, p=0.005). HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis olup
(r=0.295, p=0.011), T.KOL/HDL orani ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon
bulunmaktaydi (r=0.296, p=0.010) (Tablo 11).
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Tablo 11: Demografik 6zellikler ve biyokimyasal parametreler arasindaki korelasyonlar.

44



TARTISMA

Obezite, Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM gibi endokrin kokenli hastaliklar
endustri devrimi ile birlikte glinimiizde beslenme ve yasam bicimindeki degisikliklere
bagl olarak genis toplum gruplarini ilgilendiren ¢ok énemli saglik sorunlari haline
gelmistir. Bu hastaliklar toplumsal nitelikle ri nedeniyle devletlerin saglik politikalari
uretmelerini zorunlu kilan dzellikler tasimaktadir. Modern saglik hizmeti Gretiminde tim
dinyadaki oncelikler; saghk bilincini yayginlastirip toplumu bilgilendirmek, hastaliklari
onlemek icin tedbir almak, erken tani ve dogru tedavi ile saglik maliyetlerini en aza
indirgemek seklindedir.

Metabolik Sendrom; dunyada ve ulkemizde giderek daha fazla sayida insani
etkileyen énemli bir morbidite nedenidir (1,25). Sendromun olusumunda insulin direnci
merkezi bir rol oynamaktadir (2,11). insiilin direnci; hedef doku defektlerinin
olusumuna neden olan abdominal obezite, fiziksel aktivite yetersizligi, CHO icerigi
yiksek diyetlerin tlketimi, asiri yemek yeme, hormonal degisiklikler, yaslanma ve
genetik nedenlerle ortaya cikmaktadir. Hiperinsillinemi ile gelisen hiperglisemi,
hipertansiyon ve dislipidemi instlin direnci sendromunu ortaya ¢ikarmaktadir ( 2).
Sendromu olusturan bilesenlerin her birinin aterojenik etkileri kardiyovaskiler hastalik
riskini arttirmakta olup (2,12,37,38), sendromun tedavisi bu bilesenlerin ortadan
kaldiriimasina yonelik olmahdir. Saglikhi zayiflama diyeti, egzersiz, agirlik kaybi,
dislipidemiye yonelik tedavi, hiperglisemi ve hipertansiyon tedavisi uygulanan baslica
tedavi yaklasimlaridir (6).

Calismamizda; Dicle Universitesi Aile Hekimligi Anabilim Dalina 2007 yili
Temmuz ve Aralik aylari arasinda miracaat eden Metabolik Sendrom tanisi alan 32
hasta, Tip 2 DM tanisi alan 21 hasta ve herhangi bir hastalik tanisi almayan 21 kisiden
olusan kontrol grubu secildi. Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM tanisi alan hastalar ile
herhangi bir hastalik tanisi olmayan kontrol grubu sosyodemografik Ozelliklerine ve
biyokimyasal parametrelere gore karsilastirildi.

Cahismaya 29 kadin ve 45 erkek olmak (zere toplam 74 kisi alind.
Calismamizda kadinlarin yas ortalamasi 49.9+14.1 yil, boy ortalamasi 156+5 cm, kilo

ortalamasi 69.7+£9.7 kg. idi. Erkeklerin yas ortalamasi 33.7+11.4 yil, boy ortalamasi
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173+6 cm, kilo ortalamasi 77.6£9.2 kg. idi. Yaptigimiz calismada antropometri k
Ozellikler, tansiyon, biyokimyasal parametreler cinsiyete gore incelendiginde sadece
kadinlarin BMI degeri erkeklerinkinden daha fazlaydi. Suudi Arabistan’in dogusuna ait
vilayetlerde fazla kilolu ve obezler lizerinde yapilan bir calismada bizim calismamizla
uyumlu olarak kadinlar erkeklere gore daha fazla kilolu bulunmus tur (54). Metabolik
Sendrom’un sosyodemografik risk faktorlerinin incelendigi bir ¢calismada da kadinlarin
daha kilolu oldugu saptanmistir (93). Finladiya’da Metabolik Sendrom prevalansinin
incelendigi bir calismada ise; NCEP ve IDF tanimlari esas alinarak bakildiginda
Metabolik Sendrom prevelansi erkeklerde kadinlardan daha yiksek bulunmustur; ancak
1992 ve 2002 tarihleri arasinda Metabolik Sendrom prevalansindaki artis sadece
kadinlar arasinda belirgin bulunmustur (84).

Calismamizda beklenildigi gibi Metabolik Sendromlu hastalarda tansiyon ilaci
kullanma ¢ykusl daha fazlaydi. Ailede DM 6ykisiinin varligi Tip 2 DM’lilerde belirgin
olarak daha yiiksekti. Gruplar arasinda cinsiyet, egitim, diyet ve egzersiz agisindan fark
bulunmamaktaydi. Metabolik Sendromun sosyodemografik risk faktorlerinin incelendigi
calismada; bos zamanlarda yapilan dusiik yogunluklu fiziksel aktivite , isteki yogun fizik
aktivite ve diyet aliskanhgi Metabolik Sendrom ile iliskili bulunmamistir (93).
Turkiye’de fazla kilolu ve obez kadinlarda kardiyovaskuler risk faktorleri nin incelendigi
bir calismada; dusuk egitimli kisilerde Metabolik Sendrom prevalansinin daha sik
oldugu ve bu Kisilerin yiksek egitimlilere gore 1.93 kat fazla kardiyovaskiiler riske sahip
oldugu bildirilmistir (94). Suudi Arabistan’in dogusuna ait vilayetlerde 30 yas st fazla
Kilolu ve obez bireyler (zerinde yapilan bir c¢alismada obesitenin disuk egitim
seviyesinde fazla goruldigi ve BMI’in DM, HT, triglise rid ve kolesterol seviyeleri ile
dogru orantili; egzersiz ve sigara icme ile ters orantili oldugu tespit edilmistir (54).
Metabolik Sendromu olan ve olmayan kisilerde kardiyometabolik degiskenler zerine
etkili parametrelerin degerlendirildigi bir calismad a (98) hayat tarzi degisikligi ile kan
basincinin distigu ve kardiyovaskiler hastalik riskinin azaldigi bildirilmistir. Ayrica
kilo verme, sodyum kisitlanmasi ve fiziksel aktivitenin arttiriimasi da 6nerilmistir. Peter
ve ark. (97) egzersiz velveya kalori kisitlamasindan olusan girisimlerin  Metabolik

Sendromun tim komponentlerinde iyilesme sagladigini gostermisler ancak bu etkinin
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bayuklagunin cahsilan spesifik komponentlere ve bazal seviyeler gibi ek faktorlere gore

degisiklik gosterebilecegini, 6nde gelen saglik otoritelerinin Metabolik Sendromun
tedavisi ve korunma icin egzersiz ve kalori kisitlamasini éneren hayat tarzi degisiklikleri

onerdiklerini vurgulamislardir.

Metabolik Sendrom tanisi alanlarda B/K orani ve BMI degerleri daha yiiksekti
(sirastyla, p=0.001 ve p=0.005). Ryan ve ark. (73) Metabolik Sendrom teshisinin
konulmasinda ve saghkli vakalarin tanimlanmasinda BMI ile bel cevresini
karsilastirdiklari ¢alismalarinda bel gevresi ve BMI’in kadinlarda (r=0.53 ve r=0.52) ve
erkeklerde (r=0.57 ve r=0.59) benzer seviyelerde olmak Uzere insuline bagimh glukoz
aliminda farkhliklarla iliskili oldugunu bulmuslardir . Calismada BM1I’in de bel cevresi
kadar artmis kardiyovaskiler riskleri tanimladigi vurgulanmistir. Bosy-Westpal ve
ark.(74) metabolik risk faktorlerinin degerlendirilmesinde vicut yag Kkitlesinin ve
antropometrik obezite indekslerinin degerini arastirdiklari calismalarinda her iki
cinsiyette tim diger risk faktorleri icin bel cevresi ve B/K orani nin en iyi prediktorler
oldugunu; farkh risk faktorleri ve bir obezite indeksi arasindaki korelasyonun
kuvvetindeki farkliliklarin, tek risk faktorl tim obez ite indeksleri ile g6zlenen farkliligi
gectigini vurgulamislardir. Yine ayni calismada c¢oklu regresyon analizlerinde B/K
oraninin her iki cinsiyette Metabolik Sendromun ana prediktori oldugu, santral
yaglanma olctmlerinin (bel gevresi, B/K orani) genel yaglanma 6lgciimlerine gore risk
faktorleri ile daha yakin iliski gostermeye egilimli oldugu belirtilmistir. Misra ve ark.
(92) Amerika’nin California eyaletinin kuzeyinde yasayan Hintliler Uzerinde Metabolik
Sendrom ve obezite 6lglmleri yapmislar ve bel cevresi, B/K orani, BMI degerinin
Metabolik Sendrom ile iliskili oldugunu gdstermislerdir. Metabolik Sendromun
sosyodemografik risk faktorlerinin incel endigi bir calismada ise Metabolik Sendromlu
kadinlar, kontrol grubu ile karsilastiril mis ve daha yasli olduklari, kilo, BMI, B/K orant,
kalp atim hizi, serum trigliseridi ve kolesterolii agisindan yiiksek skora sahip olduklar
tespit edilmistir (93). Abdominal obezitenin farkli Tiplerinin Metabolik Sendrom
Uzerindeki etkilerinin incelendigi bir calismada da lojistik regresyon analizleri bel
cevresi ve visseral yag oraninin Metabolik Sendrom icin bagimsiz risk faktorleri oldugu

gosterilmistir (95).
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Calismamizda istatistiksel olarak anlamli bulunmamakla beraber Tip 2 DM’li
hastalarda STA deQerleri ortalamasi daha ylksekti. Her (¢ grup arasinda yapilan
biyokimyasal analizlerde HDL, LDL, T.KOL, TG ve T.KOL/HDL degerleri anlamh
olarak farkl bulunmustur (sirasiyla; p=0.005, p=0.021, p=0.089, p<0.001 ve p=0.019).
HDL degeri kontrol grubunda anlamli olarak yiiksek bulunurken Metabolik Sendromlu
ve Tip 2 DM’li hastalar arasinda anlamli bir farklihk gorilmemistir. Farin ve ark. (75)
instlin rezistans bireylerde kardiyovaskdler risk faktorlerinde artisa neden olan
metabolik degisikliklerle BMI ve bel cevresini karsilastirdiklari calismalarinda total ve
LDL kolesterolde artislar ve HDL kolesteroldeki azalislar 1 yalnizca daha ylksek BMI
degerleri olanlarda tespit etmislerdir. Palaniappan ve ark. (80) lipoprotein
anormalliklerinin Glney Asyali Hindu kadinlarda insilin rezistansi ile iliskili oldugunu
gostermisler;  daha ileri lipoprotein analizlerinde yas, BMI ve bel cevresi farki
olmamasina ragmen insulin rezistansinin en fazla oldugu grupta, en az oldugu gruba
gore daha yuksek trigliserid seviyeleri, daha disik HDL ve HDL alt grup seviyeleri ve
daha kuglk, daha yogun lipoprotein partikillerinin mevcut oldugunu saptamislardir.
Reaven, insilin iliskili glukoz kullaniminin saghkli yetiskinlerde genis bir farklilik
gosterdigini ve bir bireyin daha instlin rezistan oldukga Tip 2 DM gelisimini 6nlemek
icin daha fazla instlin salgilamak zorunda kal digini, instlin rezistansi ile kompansatuar
hiperinsilineminin  kombinasyonunun hipertansiyon ve yuksek plasma trigliserid
seviyesi ve dusik HDL seviyesi gibi dislipidemi bulgularini tasima olasiligini
arttirdigini belirtmistir (83). Chaiken ve ark. (88) zenci, non insulin bagimh Tip 2 DM’li
hastalarda glukoz ve lipid anormalliklerini incelemigsler, aclik serum trgliserid
seviyelerini instlin sensitif populasyonda dusuk, serum HDL kolesterol seviyelerini ise
erkeklere gore kadinlarda daha yiksek bulmuslardir. Misra ve ark. (92) Metabolik
Sendrom risk faktorlerinin erkeklerde disik HDL (%55), hipertrigliseridemi (%61),
hipertansiyon (%50); kadinlarda ise distik HDL (%56), hipertansiyon (%32) ve artmis
bel gevresi (%44) ile iliskili oldugunu saptamislardir. Bizim ¢alismamizda da LDL,
T.KOL, TG ve T.KOL/HDL degerleri kontrol grubunda anlamli olarak dusik
bulunurken Metabolik Sendromlu ve Tip 2 DM’li hastalarda anlamli bir farklilik
gortalmemistir. Feng ve ark (77) Metabolik Sendromun prevalansi ve Cinli kirsal bir

48



toplulukta vicut kompozisyonu ile iliskisini inceledi kleri arastirmalarinda trigliserid
seviyesini Metabolik Sendromun komponentleri ile iliskili bulmus lardir. Kawamori Tip
2 DM ve hipertansiyonda indlin rezistansini incelemis, BMI’in 25 ve (izerinde,
diyastolik kan basincinin 83 mmH g tzerinde ve serum trigliserid seviyesinin 215 mg/dL
uzerinde olmasinin yiksek instlin seviyeleri ile iliskili oldugunu belirtmistir (89).

insiilin diizeyi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak onemli bir farklilik
tespit edilmemis olmakla beraber Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM’li grupta insilin
seviyesinin yiksek oldugu gozlemlendi (p=0.208). Flack ve Sowers (82) insilin
rezistansi ve hiperinstlineminin epidemiyolojik ve klinik goérinimund incelemisler,
insulinin koroner arter hastaligi icin bir risk faktori oldugunu, insulinle kan basinci,
trigliserid ve total kolesterol arasinda pozitif korelasyon bulundugunu, daha da otesi
instlin ile HDL arasinda ters bir korelasyon oldugunu saptamislardir. Yine calismalarin
epidemiyolojik gozlemler icin kanit saglamis olma larina ragmen instlinin hipertansiyon
gibi kardiyovaskuler hastaliklarin patogenezindeki yerinin acik olarak gosterilememis
oldugunu vurgulamislardir. Zavaroni ve ark. (86) da Metabolik Sendrom bashgi altinda
gruplanan degisiklikler demetinin hiperinsilinemi ile iliskili oldugunu ve obesite
derecesinden bagimsiz oldugunu bildirmislerdir.

Aclik kan sekeri duzeyi agisindan ise gruplar arasindaki farklilik anlamli
bulunmustur (p<0.0001). Aclik kan sekeri duzeylerinde Metabolik Sendrom hastalari ve
kontrol grubu arasinda 6nemli bir fark bulunmazken (p >0.05) Tip 2 DM’i olanlarda
beklenildigi gibi yiksek saptanmistir (p<0.001) McLaughlin ve ark.( 79) normal
kilodaki, kilolu ve obez bireylerdeki insilin resistans prevelansi ve iliskili
kardiyovaskuler hastalik risk faktorlerini inceledi kleri arastirmalarinda tekrarlanarak
Olcllen plazma glikozu (SSPG) ve BMI’in belirgin sekilde korele oldugunu (r = 0.54,
p<0.0001) saptamislardir. Bu calismada insulin resistan gruptaki bireylerin %36’s1nin
obez oldugu (BMI =30.0 kg/m?2), SSPG konsantrasyonu arttikca plasma gl ikozu; insilin
ve trigliserid konsantrasyonlari arttikga da BMI ve LDL konsantrasyon larinda artis tespit
edilmistir.

Tam kan sayimi parametrelerinde ise gruplar arasinda anlamh farklilik tespit

edilmemistir (p>0.05). Ancak Chuo SK ve ark.’nin (78) orta yasl Tayvanlilarda beyaz
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kan hucresi sayimi ile Metabolik Sendrom arasindaki korelasyonu inceledikleri
arastirmalarinda normal WBC’li vakalarda ve belirgin medikal hastalik hikayesi
olmayanlarda BMI ile TG belirgin sekilde WBC seviyeleri ile iliskili bulunmus, ayrica
post menopozal kadinlarda ve erkeklerde Metabolik Sendromun en erken komponentleri
olarak saptanmislardir.

Galismamizda BMI degderlerine gore kadinlar daha obez bulundu (r=-0.359,
p=0.002). BMI ile hem STA hem de DTA arasinda pozitif korelasyon saptandi (STA
icin r=0.311, p=0.007 ve DTA i¢in r=0.419, p<0.0001). DTA ile BMI arasindaki
korelasyon daha gucli bulundu. Yas artttkca BMI deQeri de artmakta idi (r=0.448,
p<0.0001). B/K orani ile BMI degeri arasinda da pozitif korelasyon saptandi (r=0.352 ,
p=0.002). B/K orani artikca TG degeri de artmaktaydi (r=0.320, p=0.005).

Ayni sekilde Esteghamati ve ark. (72) Metabolik Sendrom ve komponentlerinin
Ozellikle ylksek kan basinci, santral obesite, hiperglisemi, insllin rezistansi,
hipertrigliseridemi, disik HDL artisi ve artan obezite dereceleri ile paralel seyrettigini
bildirmislerdir. BMI, Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM’in kardiyovaskuler hastalik
Uzerindeki risklerinin incelendigi bir calismada 1056 normal kilolu Kisinin %7’sinde
Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM igin relatif risk 3.97, kardiyovaskiler hastalik igin ise
3.01 olarak saptanmistir. 638 obez kisinin de ancak %37’sinde Metabolik Sendrom veya
belirgin artmis risk faktoru bulunmamistir. Metabolik Sendromu olan obez kisilerde Tip
2 DM i¢in 10.3, kardiyovaskiler hastalik icin 2.3 relatif risk tespit edilmistir. Sonucta
risk faktorlerinin toplamini veya insilin rezistansini g6z 6niine aldiklarinda Tip 2 DM ve
kardiyovaskiler hastalik riskinin siklikla artmig BMI ile iliskili oldugu kanisina
varmiglardir (81).

Turkiye’de fazla kilolu ve obez kadinlarda kardiyovaskiler risk faktorleri nin
degerlendirildigi bir calismada egitim seviyesi yas ve BMI gibi degiskenlere gore
ayarlandiginda, bel cevresi, kolesterol, HDL, trigliserid, LDL ve glikoz ile anlamli
korelasyon gosterdigi bildirilmistir  (94). Nadira ve ark. (54) linear regresyon
analizlerinde BMI degerinin Tip 2 DM, hipertansiyon, trigliserid ve kolesterol diizeyi ile

kuvvetli olarak iliskili oldugunu gostermistir.
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HOMA-IR degeri Tip 2 DM’li olanlarda istatistiksel agidan anlamli olarak farkh
bulunurken (p<0.0001), Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu arasinda ise
onemli bir farkhhk saptanmamistir (p>0.05). Taniguchi ve ark. da (87) Japon Tip 2
DM’li hastalarda insiilin rezistansinin ve insulin s ensitivitesinin tanimlanmasinda BMI
ve trigliserid seviyelerinin roltnl incele misler; normal instlin aktiviteli Tip 2 DM’li
hastalarin instlin rezistansi olanlara gore daha az kardiyovaskuler risk faktdrine sahip
olduklarini, BMI ve serum trigliserid seviyelerinin insilin aktivitesi ile iliskili oldugunu
tespit etmislerdir. insulin aktivitesi (izerine viicut agirhginin etkisinin inceledigi bir
baska calismada 53 vakalik arastirma grubunun tamaminda BMI ile insulin doku
sensitivitesi indeksi arasinda istatistiksel olarak belirgin korelasyon bul unmustur (r=-
0.55, p<0.001) (76). Abbasi ve ark.’nin (81) obezite, insulin rezistansi ve koroner arter
hastaliklari arasinda iliskiyi inceledigi arastirmalarinda BMI ile plazma glikoz
konsantrasyonlari belirgin sekilde iliskili (r=0.465, p<0.001) olarak bulmustur. Chang ve
ark. (85) HOMA-IR degerini insulin rezistansi olan hastalarda 4.2+1.4 ve normal insilin
sensitivitesi olanlarda 1.5+0.6 olarak tespit etmislerdir. Ayni calismada | ojistik
regresyon analizi, HOMA-IR ile belirgin iliskili tek bulgunun BMI oldugunu gostermis
ve Kore’deki Tip 2 DM’li obez olmayan vakalarda insilin rezistansi i¢in HDL ve TG
seviyesinin iyi birer marker olabilecegi ama BMI’in insilin rezistansinin ana
determinanti oldugu sonucuna variimistir.

Calismamizda HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis olup (r=0.295,
p=0.011), T.KOL/HDL orani ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon
bulunmaktaydi (r=0.296, p=0.010). Bosy-Westpal ve ark.’nin (74) calismalarinda
kadinlarda HDL ve HOMA-IR, BMI ile en yakin korelasyonu gostermistir. Taniguchi ve
ark. (87) calismalarinda insilin rezistans grupta olmayanlara gére daha yiuksek BMI
(p<0.0001) ve daha ylksek serum trigliseridi (p<0.0001) ile LDL kolesterolii (p<0.005)
saptamislar, HOMA-IR’in BMlI ile iliskili ol dugunu tespit etmislerdir.

Yaptigimiz ¢calismadan elde edilen sonuclari 6zetle sdyleydi: HOMA-IR degeri
Tip 2 DM’u olanlarda anlamli olarak yiiksek bulunurken; Metabolik Sendrom hastalar
ve kontrol grubu arasinda énemli bir farklilik saptanmamistir. Her iki ¢calisma grubunda
da, HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis olup, T.KOL/HDL orani ile HOMA -IR

o1



arasinda da pozitif korelasyon bulunmaktaydi. Yine, BMI degeri ile hem STA — DTA,
hem de B/K orani arasinda pozitif korelasyon saptandi. B/K orani arttikca TG degerinde
de artis saptanmaktaydi. Tip 2 DM ve Metabolik Sendromun toplumumuzdaki sikhginin
azaltilmasi icin basta doktorlar olmak Uzere saglik personelleri koordine calisarak
hastanin tedavi ve izlemine 6nem vermeli, bunu yaparken de giincel bilgileri takip

etmeye 6zen gostermelidirler.
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SONUC

Bu calismada Dicle Universitesi Aile Hekimligi Anabilim Dalina basvuran
hastalardan ATP Il kriterleri ile Metabolik Sendrom tanisi konmus 32 hasta, Tip 2 DM
tanisi alan 21 hasta ve herhangi bir hastalik tanisi almayan 21 kisi kontrol grubu olarak
secildi. Metabolik Sendrom ve Tip 2 diyabet tanisi alan hastalar ile kontrol
grubundakiler sosyodemografik Gzellikler, antropometrik 6zellikler ve biyokimyasal
parametrelerine gore Kkarsilastirildi. Bu c¢alisma neticesinde asagida siraladigimiz
sonuglar elde edilmistir:

1- Calismaya 29 kadin 45 erkek olmak (zere toplam 74 kisi alindi. Yaptigimiz
calismada kadinlarin BMI degeri erkeklerinkinden daha fazlaydi.

2- Yapilan calismada beklenildigi gibi Metabolik Sendromlu hastalarda tansiyon
ilact kullanma Oykilsu daha fazlaydi. Ailede diyabet dykisunin varhgr Tip 2
DM’lilerde belirgin olarak daha yiiksekti.

3- Gruplar arasinda cinsiyet, egitim, diyet ve egzersiz acgisindan fark
bulunmamaktaydi.

4- Gruplar arasinda B/K orani, BMI ve yas degerleri istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Metabolik Sendrom tanisi alanlarda B/K orani ve BMI degerleri
daha yiiksekti. Istatistiksel olarak anlamli bulunmamakla beraber Tip 2 DM’li
hastalarda STA degerleri ortalamasi daha ylksekti.

5- Gruplar arasinda yapilan biyokimyasal ¢alismalarda HDL, LDL, T.KOL, TG ve
T.KOL/HDL degerleri anlaml olarak farkli bulunmustur. HDL degeri kontrol
grubunda anlamlh olarak yuksek bulunurken Metabolik Sendromlu ve Tip 2
DM’u olan hastalar arasinda anlamli bir farkhihik gortilmemistir. Ayni sekilde
LDL, T.KOL, TG ve T.KOL/HDL degerleri kontrol grubunda anlamli olarak
distk bulunurken Metabolik Sendromlu ve Tip 2 DM’u olan hastalar arasinda da
anlamh bir farkhihk gorulmemistir.

6- Insillin diizeyi acisindan gruplar arasinda énemli bir farklilik tespit edilmemistir.
Aclik kan sekeri diizeylerinde Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu
arasinda 6nemli bir fark bulunmazken Tip 2 DM’u olanlarda beklenildigi gibi

yuksek bulunmustur.
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7- HOMA-IR degeri Tip 2 DM’u olanlarda istatistiksel agidan anlamli olarak farkli
bulunurken Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu arasinda 6nemli bir
farklilik saptanmamistir. HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis olup,
T.KOL/HDL orani ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon bul unmaktaydi.

8- BMI ile hem STA hem de DTA arasinda pozitif korelasyon saptandi. DTA ile
BMI arasindaki korelasyon daha gugcli bulundu. Yas arttikga STA , BMI, AKS,
T.KOL/HDL degeri de artiyordu. T.KOL/HDL orani ile DTA arasinda da pozitif
korelasyon saptandi.

9- B/K orani ile BMI de@eri arasinda da pozitif korelasyon saptandi. B/K orani
artikca TG de@eri de artmaktaydi.

Her Ulkede oldugu gibi, tlkemizde de diyabet ve Metabolik Sendromun tani,
takip ve tedavisinin belirlenen hedefler ve kurallar dogrultusunda yapi Imasi
gerekmektedir. Onde gelen saglik otoriteleri Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM tedavisi
ve korunma icin egzersiz ve Kkalori kisitlamasini iceren hayat tarzi degisiklikleri de
onermektedirler. Bu amacla basta doktorlar olmak Uzere saglik personelleri koordine
calisarak hastanin tedavi ve izlemine énem vermeli, bunu yaparken de guncel bilgileri
takip etmeye Ozen gostermelidirler. Bu sekilde Metabolik Sendrom ve diyabetik
bireylerin yasam kalitesi artirilarak Uretime katilmalari saglanirken, diyabetin tedavi
maliyeti de dustrulerek Ulkemiz saghk giderlerinde 6nemli kazanimlar olusmasina

katkida bulunulabilecektir.
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OZET

Giris ve Amag: Glnumizde Metabolik Sendrom, obezite ve Tip 2 Diyabetes Mellitus
(DM) gibi hastaliklara bagli olarak gelisen morbitid e ve mortalite oranlari hizli bir
sekilde artmaktadir. Bu calismada Metabolik Sendrom ve Tip 2 DM hastalarinin
sosyodemografik ozellikleri ile biyokimyasal parametrelerinin kontrol grubu ile
karsilastiriimasi ve elde edilen bulgularin literatir sonuglari g 6z Ontne alinarak
degerlendirilmesi hedeflenmistir.

Materyal ve Metot: Calismada 2007 yili Temmuz ve Aralik aylari arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi EGitim ve Arastirma Hastanesi Aile Hekimligi poliklinigine
yapilan basvurulardan 32 Metabolik Sendrom (MS), 21 Tip 2 DM tanisi almis hasta ile
21 kisi kontrol grubu olarak secildi. MS ve Tip 2 DM tanisi alan hastalar ile kontrol
grubu sosyodemografik, antropometrik ve biyokimyasal degerlerine gore karsilastirild.
Bulgular: Calismaya 29 kadin ve 45 erkek olmak (izere toplam 74 kisi alindi.
Kadinlarin BMI degeri erkeklerinkinden daha yiiksekti. Gruplar arasinda cinsiyet,
egitim, diyet ve egzersiz acisindan fark bulunmamaktaydi (sirasiyla p=0.224, p=0.104
p=0.234 ve p=0.504). Gruplar arasinda B/K orani, BM | ve yas degerleri istatistiksel
olarak anlaml bulunmustur (sirastyla, p=0.001, p=0.005 ve p<0.0001). Metabolik
Sendrom tanisi alanlarda B/K orani ve BMI degerleri daha ytiksekti. Gruplar arasinda
yapilan biyokimyasal ¢alismalarda HDL, LDL, T.KOL, TG, T.KOL/HDL ve aglik kan
sekeri degerleri anlaml olarak farkli bulunmustur (sirasiyla; p=0.005, p=0.021, p=0.089,
p<0.001, p=0.019 ve p<0.0001). HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis olup
(r=0.295, p=0.011), T.KOL/HDL orani ile HOMA -IR arasinda da pozitif korelasyon
bulunmaktaydi (r=0.296, p=0.010).

Sonug¢: HOMA-IR degeri Tip 2 DM’u olanlarda anlaml olarak yiiksek bulunurken;
Metabolik Sendrom hastalari ve kontrol grubu arasinda o6nemli bir farkhilk
saptanmamistir. Her iki ¢calisma grubunda da, HOMA-IR degerinde yasla artis saptanmis
olup, T.KOL/HDL orani ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon bulunmaktaydi.
Yine, BMI degeri ile hem STA — DTA, hem de B/K orani arasinda pozitif korelasyon
saptandi. B/K orani artikca TG degeri de artmaktaydi.

Anahtar kelimeler: Metabolik Sendrom, Tip 2 diyabet, instlin direnci.
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SUMMARY

Aim: Nowadays, the morbidity and mortality rates of diseases such as Metabolic
Syndrome and Type 2 Diabetes Mellitus (DM) increase rapidly. In this study, it was
aimed to compare the sociodemo graphic features and biochemical parameters of the
patients with Metabolic Syndrome and Type 2 DM with control group and to evaluate
the results in view of litherature.

Material and Method: In this study, among the patients who applied to Dicle
University Faculty of Medicine Family Practice outpatient policlinic during July and
December 2007, 32 patients with Metabolic Syndrome, 21 patients with Type 2 DM
were taken and 21 patients were selected for control group. Patients with Metabolic
Syndrome and Type 2 DM were compaired with control group according to their
sociodemographic, antropometric and biochemical parameters.

Results: Of 74 patients applied to the study, 29 were female and 45 were male. There
weren’t any statistical differencer about gender, education, diet and egzersize between
the three groups (respectively, p=0,224, p=0,216, p=0,234 and p=0,504). W/H ratios,
BMI and ages were statistically me aningful between three groups (respectively p=0,001,
p=0,005 and p=0,0001). Patients with Metabolic Sydr ome had higher W/H ratios and
BMI values. Biochemical studies showed that HDL, LDL, T.CHOL, TG, T.CHOL/HDL
and fasting blood glucose values vere significantly different between those groups
(respectively p=0,005, p=0,021, p=0,089, p<0,0001, p=0,019 and p<0,0001). HOMA-IR
values were increasing with age (r=0,295, p=0,011), also there was a positive correlation
between HOMA-IR and T.CHOL/HDL ratios (r=0,296, p=0,010).

Conclusion: While HOMA-IR values were significantly higher in Type 2 DM group,
any differences between Metabolic Sydrome and control groups were not detected. Also
in both two study groups, HOMA-IR values were increasing with age and there was a
positive correlation between HOMA-IR and T.CHOL/HDL ratios. BMI values were
positively correlated with systolic and diastolic blood pressures and also W/h ratios. TG
values were increasing with W/H ratios.

Key Words: Metabolic Sydrome, Type 2 DM, insulin resistance.
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