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Summary

Amag: Lipoprotein (a) [Lp (a)]'nin aterosklerotik kalmastali-
gl riskini arttirdg! bildirilmektedir. Metabolik bir hasta-
lik olan diabetes mellitus aterosklerotik kalp aagtnin
olusumunu hizlandirmaktadir. Tip 2 diabetes melli
olan kgilerde Lp (a)'nin yuksek olup olmagni aratir-
mak i¢in bu calimayi planladik.

Materyel ve Metod: 9'u erkek, 18 kadin tip 2 diabet

mellitusu olan 27 ki hasta grubunu; 7’si erkek, 13’0 ka-

din 20 ki de sglikli kontrol grubunu olgturdu. 12 saat-
lik aclik periyodundan sonra Lp (a), C-reaktif fmio
(CRP), eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), totakkts-
rol, LDL-kol, trigliserid, HDL*kol, Urik asid icin kar
kreatinin klirensi icin kan ve idrar érnekleri afin Lp (a
ve CRP nefelometrik yontemle (Behring BN 100)aid
proteini triklorasetik asit yoemiyle, ESH Westerger
(Greiner labor technik) gerlendirilirken; dgerleri oto-

matik biyokimya analizdriinde (Dade Behring RA) cali-

sildi. Plazma Lp (a) verilerinin gdiminin sola d@ru
olmasi ve her iki grubun bireylerinin 30’un altindima-
sI nedeniyle istatistik hesaplamalarda Maihitney L
testi kullanildi.

Bulgular: Gruplarin ya ve cinsiyet dgilimlari benzerd
Diabet hastalarinda ortalama Lp (a) diizeyi 35.1!
32.55 mg/dl iken, kontrol grubunda 18.42 + 13.64/dli
idi (p = 0.022, Z = -2.283). @alama total kolesterc
proteintiri ve CRP dizeyleri diabetlilerde istatistilta-
rak ylksek bulundu.

Sonug: Lp (a) tip 2 diabetes melituslu hastalarda yikisak
lundu. Onciil endotel hastgini gostermede CRP g
yararl bir parametre olup olmadnin agstiriimasi igir
daha geni populasyonda agarmalar gerekini disin-
mekteyiz.
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Purpose: Lipoprotein (a) [Lp (a)]is reported as one of |
parametes that increase the risk of atherosclerotic |
disease. Type 2 diabetes mellitus, a metabolicabsa-
celerates this process. We aimed to find out whéthéa’
is higher or not in patients with type 2 diabetesdlitns.

Materials and Method: 27 patents with type 2 diabet
mellitus of whom 9 were male and 18 were female
enrolled the study. Control group had 7 male andel3
male, relatively healthy subjects. After 12 houripd
blood samples were drawn for Lp (a)r€active protei
(CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR), totat ch
lesterol, LDL-chol, triglycerides, HDIchol, uric acic
creatinine clearence. Lp (a) and CRP were studie
nephelometric method (Behring BN,100), urine tpio
was evaluated via trichloracetic acid (TCA) methanc
ESR via Westergen method (Greiner labor techniki)- Ot
ers were studied biochemical autoanalyser (|
Behring RA). Since the data of plasma Lp (a) hadft
trend distribution and number of subjectsodied wert
below the number of 30, Mann-Whitney U test wasluse

Results: Age and sex distribution were alike. There wa
relationship between Lp (a) and age, sex andtin o
diabetes. Mean Lp (a) in patients with luktes wer
35.15 + 32.55 mg/dl and in subjects as controlug
was 18.42 + 13.61 mg/dl. This was significantistat
cally (p =0.022, Z = -2.283). Mean total cholestepro-
teinuri and CRP levels were higher statisticallypm
tients with diabetes mellitus.

Conclusion: Lp (a) was found higher in patients with typ
diabetes mellitus. We thought that higher popatawas
necessary to confirm that Lp (a) should be a véduph
rameter like CRP to demonstrate pr&uma endothelii
disorders.
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Lipoprotein (a) [Lp (a)] yapisal olarak LDL'ye aterosklerotik kardiyovaskuler hastalik riskiniiart
benzeyen, ancak ondan farkli olarak apolipoproteinrabilecesi bildirilmektedir (4).Insiline b&h olma-
B-100’e disllfid bg ile bgglanmg apolipoprotein  yan diabet (tip 2 diabet) aterosklerozu hizlandira-
(a) iceren bir lipoproteindir (1-3). Lp (a)'nin rak diabetin bir makrovaskiler komplikasyonu
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olan koroner arter hastgina neden olabilmekte-
dir. Bu durum Lp(a) ile ikkilendirilmektedir (5).

TIiP 2 DABETES MELLTUSLU HASTALARDA LIPOPROTEN (a) DUZEYLER

Tablo 1. Calsma ve kontrol gruplarinin Lp(a) ve
diger parametreler acisindanggdendirilmesi.

Biz de tip 2 diabetli kilerde Lp (a) duzeyleri ve

oteki lipid parametrelerini, kontrol grubu ile kar Galsma Grubu  Kontrol Grubu
L (N= 27) (N= 20) P
lastirarak aralarinda belirgin bir fark olup olmadi-
g|n| Ortaya koymaya gahk Lp (a) 35.15+ 32.55 18.42+13.61 0.022
Total Kolesterol 181.70+26.37  167.44+29.62  0.044
LDL 98.61+19.57  91.61#25.94  AD
Materyel ve Metod HDL 42.60+8.26  4529+1470  AD
. : s Trigliserid 187.55+129.78 165.33+107.03 AD
Tip 2 diabet tanisi konngl27 kisi (9 erkek, 18 o/, 17 88412 66 177041011 AD
kadin, ortalama ya50 % 9 yil) calyma grubuna Kreatinin 0.90+0.19 0.84+0.17 AD
: : : - Kreatinin klirensi 95.74+35.27 107.50+16.86 AD
almdl.' Kontrol grubu ise diyabetik olmayarsblk- Proteiniii 844848866 233041797 0000
Il 20 kisiden (7 erkek,13 kadin, ortalamasy48 + 8 Urik asit 5.71+8.56 3.92+0.84 AD
CRP 6.54£3.21 4.14+154  0.004

yil) olusturuldu. Diabet sureleri kaydedildi. Grup- 57— degi
lardan hicgbirisinde antilipidemik ila¢ kullanan
kimse yoktu. Hem ¢aijma grubu, hem de kontrol
grubundan biyokimyasal incelemeler igin 12 saat-

lik aclik periyodunu takiben kan ornekleri alindi. o
TUm olgularda Lp (a), total kolesterol, LDL-kol,
HDL-kol, trigliserid, kreatinin, Urik asid, eritrds
sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein 2 1004
(CRP), kreatinin klirensi ve 24 saatlik idrardapro =
tein dizeyleri bakildl. Lp (a) ve CRP nefelometrik
yontemle (Behring BN 100), total kolesterol, LDL-
kol, HDL-kol, trigliserid, kreatinin, drik asid ve
idrar kreatinini otomatik biyokimya analizériinde
(Dade Behring RA)ESH Westergren yontemiyle
(Greiner labor technik), idrar protein diizeyleg is - pn =
triklorasetik asit (TCA) yontemiyle ¢alld1.

88
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Sekil 1. Calsma ve kontrol grubunda plazma Lp (ajesderi-
nin dagzihmi.

Istatistiksel analizler
Analizlerde SPSS 8.0 istatistik paket programi
kullanildi. Gruplara ait kantitatif gerler + stan-
dart sapma olarak verildi (Tablo 1). Plazma Lp (a)
degerleri sola dayali dalim goésterdgi ve olgu
sayisi her iki grup icin 30'un altinda olglu icin
Mann Whitney U testi uygulandi§ekil 1).

13.61 bulundu. Bu durum istatistik olarak anlam-
hydi (p=0.022, Z=-2.283 (Sekil 2). Ancak Lp (a)
ile yas, cinsiyet ve diabet yili arasindaski kuru-
lamadi (Tablo 1).

Total kolesterol diizeyleri kontrol grubuna go-
re anlamli olarak yiksekp£0.044, Z=-2.013
olmakla birlikte; HDL-kol, LDL-kol, trigliserid
duzeyleri benzerdi. Proteiniiri ve CRP ortalamalari
da diabetik grupta belirgin derecede fazlaydi.
Gruplar arasinda ESH acisindan  fark
bulunmazken; diabetiklerde Lp (a), ESH ile orta
derecede bir korelasyon gdsteriyordu. Ancak ista-
tistiksel olarak anlaml d#ldi (r=0,37, p=0.06)
(Tablo 1).

Bulgular

Her iki grup ya ve cinsiyet acisindan benzer-
di. 9'u erkek, 18'i kadin 27 kiden olgan diabetik
grupta ya ortalamasi 50 = 9 yil iken; 7'si erkek
13’0 kadin 20 kiiden olgan kontrol grubunun
ortalama ya 48 * 8 yil idi. Ortalama diabet yili
7.18 £ 6.56 olarak bulundu. Yéntem, Lp(a)’'nin 30
mg/dI'nin Gzerindeki dgerleri ateroskleroz igin
riskli olarak verirken, ¢cajma grubunun ortalama-
lar 35.15 * 32.55, kontrol grubununki ise 18.42
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Sekil 2. Calsma ve kontrol gruplarinin Lp (a) duzeylerinin
karsilastiriimasi.

Tarti sma

Ik defa Berg tarafindan 1963'de Lp (a)'nin
koroner kalp hastaliklari icin risk faktorii oklu
oldugu belirtilmistir (6). Lp (a), endotel ylizeyinde
fibrine ve plazminojen reseptorlerine genmak
Uzere plazminojenle yaabilmekte ve
plazminojenin aktivasyonunu inhibe etmektedir
(7). Bu durum fibrinolizi geciktirerek aterosklemnz
zemin hazirlamaktadir. Lp (a))nin LDL gibi
oksidasyona grayabilecgi ve makrofajlarca ko-

Mehmet Akif BUYUKBESE ve Ark.

da deisebilmektedir. Diabetli hasta grubumuzda
ortalama dger 35 mg/dl idi ve kontrol grubuna
gore anlamh derecede yuksekti. Hastalarin Lp (a)
ortalamalari Ozer ve ark'in tip 2 diabetiklerdeesld
ettikleri deserlere yakindi (17). Yenigin ve ark da
diabetiklerde yiksek sonuclar elde efeidir (18).
Koroner kalp hastgh riski 6zellikle 30 mg/dl
Uzerindeki dgerlerde artmaktadir (6).

Diabetiklerde Lp (a)nin LDL ile pozitif,
trigliseridle negatif korelasyonu vurgulanirken
(19); biz hasta populasyonunda béyle bir korelas-
yon bulamadik. Ancak ortalama kolesterogeide-
ri kontrol grubundan anlamh derecede yiksek idi
(Tablo 1).

Diabetiklerde proteintrinin ~ vagi  gerek
mikrovaskiler ve  gerekse  makrovaskiler
komplikasyonlari arttirmaktadir. Ostrojenlerin Lp
(a)'y1 azalttgl gosterilmg olsa da (15) diabetiklerde
ne cinsiyet, ne de yave diabet stresi ile Lp (a)
arasinda ifki kurulamamytir (6,20). Cakmamizin
sonuglarl da bunu g@aular niteliktedir. Metabolik
kontroliin iyi ya da k&t olmasinin Lp (a) dizeyini
etkilemedgi belirtilirken (17), tip 1 diabetli cocuk-
larda Hb A1-C’'nin %11'in Uzerinin kotu kontrolll
olarak kabul edildii bir calsmada Lp (a) ortalama-
lari daha yiksek saptargtnr (20). Hastalarda

puk hicresi meydana getirerek arter duvarinaHbA1-C dlzeylerine bakilamggndan cakma-

penetre olabilegg bildiriimektedir (8). Ayrica ¢ok
sayida cahmada koroner ve tikayici arter hagtali
ile iliskisi oldugu vurgulanmaktadir (5,9-13). Bu
ili ski, 6zellikle erkeklerde, hipertansiyon, LDL-kol
yuksekligi ve HDL-kol distkligl gibi oteki bazi
kardiyak risk parametrelerinin vaglnda artmak-
tadir (9). Ulkemizde yapilan bir lipid tarama gali

masinda Lp (a)'nin bati toplumlarindan daha yik-

sek oldgu gosteriimgtir (14). Premattr
kardiyovaskiler hastalik oykisu olanlarin, lipid
profili normal koroner hastalarinin, plazma Lp (a)

dizeyleri yiksek olan hastalarin aile bireylerinin

bu parametre icin monitérize edilmeleri 6nerilmek-
tedir (15).

Lp (a) dizeylerine EiSA, immundifiizyon,
immunoturbidometrik yontemlerle bakilmaktadir.

mizda boyle bir karlastirima yapilamangtir.

Lp(a)'yl disirmede “insulin like growth factor
1"in normal ergkin bireylerde serum Lp(a) dize-
yini azaltabilecgi belirtiimektedir (21). Statinlerin
Lp(a) Uzerinde etkisinin karisiz oldgu belirtilse
de ulkemizdeki bir cagmada yararli sonuclar bil-
dirilmistir (18). Akdeniz tipi diet, gemfibrozil ile
birlestirildi ginde olumlu sonuclar alinabilegie
ifade edilmektedir (22).

Klasik lipid parametrelerinden klea Lp(a) ile
CRP'nin de periferik vaskiler hastalik icin anlamli
risk olwturdusu gosterilmgtir. Hatta CRP’nin
standart lipid olcimlerinden fazla ek prognostik
gOsterge olabile@ vurgulanmgtir (23). Diabetik
hastalarda gerek Lp(a) gerekse CRP, kontrol gru-
bundan yuksek bulundu. Rohde ve ark Lp(a)'nin

Sonuncusu en basit, en hizli ve ekonomik olanidirCRP diizeyleriyle korelasyon gdsterebilgine ve

(16). Biz calsmada nefelometrik yontemi kullan-
dik. Lp (a) duzeyleri 1 mg/dl ile 200 mg/dl arasin-

T Klin J Cardiol 2002, 15

kardiyovaskdler risklerin habercisi olabilgiei
belirtmigtir (24).
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Tip 2 diabetlilerde daha geni hasta

populasyonunda yapilacak gahalarin hastagin

komplikasyonlari ile CRP arasindakine benzerlS.SCanuAM:Lipoprotein(a)l Jama 1992: 303:663.

ili skinin Lp(a) ile de olup olmayagaa sik tutabi-
lecesine inanmaktayiz.
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