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Metabolik Sendromda Endotel
Disfonksiyonu ve Ateroskleroz Riski
Arasındaki İlişkinin Oksidatif Stres

Üzerinden Değerlendirilmesi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Me ta bo lik sen drom has ta la rın da ate rosk le ro zun baş lan gıç pa to lo ji si olan en do tel dis -
fonk si yo nun da ok si da tif stres ile asi met rik di me til ar ji nin (AD MA) ara sın da ki iliş ki yi in ce le mek -
tir. GGee  rreeçç  vvee  YYöönn  tteemm  lleerr::  Ulu sal ko les te rol eği tim prog ra mı uz man pa ne li II I (NCEP ATP II I)
kri ter le ri ne gö re 40-60 yaş la rın da 46 ki şi den olu şan me ta bo lik sen drom ta nı sı al mış has ta gru bu ve
39 ki şi den olu şan ay nı yaş ta her han gi bir has ta lığı ve ilaç kul lan ma öy kü sü ol ma yan me ta bo lik sen -
drom kri ter le ri ni ta şı ma yan sağ lık lı kon trol gru bu oluş tu rul du. Ça lış ma da her iki gru bun AD MA dü -
zey le ri, an ti ok si dan en zim ler den sü pe rok sit dis mu taz (SOD), glu tat yon pe rok si daz (GPx)
ak ti vi te le ri, en do tel fonk si yo nu ile iliş ki li ho mo sis te in, nit rit, nit rat ve ok si da tif stres gös ter ge si
olan ma lon di al de hid (MDA) dü zey le ri öl çül dü. Bu na ek ola rak ru tin bi yo kim ya sal pa ra met re ler den
BUN, kre a ti nin, glu koz, to tal ko les te rol, HDL ko les te rol, LDL ko les te rol ve trig li se rid dü zey le ri in -
ce len di. BBuull  gguu  llaarr::  Has ta gru bun da kon trol gru bu na gö re AD MA dü zey le ri, ho mo sis te in ve MDA dü -
zey le ri an lam lı ola rak (p< 0.05) yük sek sap tan dı. Se rum SOD ak ti vi te le ri has ta gru bun da kon trol
gru bu na gö re an lam lı dü şük bu lun du (p< 0.05). Se rum nit rit dü zey le rin de has ta gru bun da an lam lı
dü şük lük sap tan dı. GPx ak ti vi te le ri ara sın da iki grup ara sın da fark lı lık bu lun ma dı (p= 0.123). Ko -
re las yon ana li zin de AD MA dü zey le ri ile bel çev re si, sis to lik ve diy as to lik kan ba sın cı ara sın da po -
zi tif ko re las yon sap tan dı (p= 0.042, p= 0.030, p= 0.004). SSoo  nnuuçç::  Me ta bo lik sen drom lu has ta lar da
en do tel dis fonk si yo nu nun se rum AD MA dü zey le ri nin öl çül me si ile de ğer len di ril me si, ge le cek te
ola cak kar di yo vas kü ler olay lar hak kın da önem li bil gi ler sağ la ya bi lir. Bu bil gi bi ze ate rosk le ro tik
has ta lı ğın her han gi bir kli nik bul gu ver me den er ken te da vi edil me si ne izin ve re bi lir. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Me ta bo lik sen drom; ok si da tif stres; ate rosk le ro zis

AABBSS  TTRRAACCTT  OObb  jjeecc  ttii  vvee::  To in ves ti ga te the re la ti on bet we en asy mmet ric di meth ylar gi ni ne (AD MA),
and oxi da ti ve stress which ca u se en dot he li al dysfunc ti on at the ini ti al step of at he rosc le ro sis in pa ti -
ents with me ta bo lic syndro me. MMaa  ttee  rrii  aall  aanndd  MMeett  hhooddss::  The pa ti ent gro up in vol ves 46 pa ti ents aged be-
t we en 40 to 60 ye ars old with a di ag no sis of me ta bo lic syndro me ac cor ding to the Na ti o nal Cho les te rol
Edu ca ti on Prog ram (NCEP) ATP III cri te ri a and the con trol gro up in vol ves 39 he althy sub jects with
si mi lar age gro up.  AD MA, ac ti vi ti es of an ti o xi dant enz ymes; su pe ro xi de dis mu ta se (SOD) and glu ta-
t ion pe rok si daz (GPx), en dot he li al func ti on in di ca tors; ho mo sis te in, nit ri te, nit ra te and an oxi da ti ve
stress pa ra me ter, ma lon di al dehy de (MDA) le vels we re analy zed in both gro ups. In ad di ti on to the se
pa ra me ters, BUN, cre a ti nin, glu co se, to tal cho les te rol, HDL cho les te rol LDL cho les te rol and trigl yc-
e ri de le vels we re analy zed. RRee  ssuullttss::  In pa ti ent gro up se rum AD MA, Hcy and MDA le vels we re fo und
sig ni fi cantly hig her than the con trol gro up (p< 0.05). Se rum su pe ro xi de dis mu ta se le vels we re sig ni -
fi cantly lo wer in pa ti ent gro up com pa red to the con trol gro up (p< 0.05). Se rum nit rit le vels we re sig-
ni fi cantly lo wer in pa ti ent gro up. GPx ac ti vi ti es we re not sig ni fi cantly dif fe rent bet we en two gro ups
(p= 0,123). Ab do mi nal length, systo lic and di as to lic blo od pres su re we re po si ti vely cor re la ted with le -
vel of AD MA with Pe ar son’s cor re la ti on analy sis (p= 0.042, p=0.030, p=0.004). CCoonncc  lluu  ssii  oonn::  Eva lu a ti -
on of en dot he li al dysfunc ti on in me ta bo lic syndro me pa ti ents by analy zing se rum AD MA le vel can
pro vi de us im por tant da ta for po ten ti al car di o vas cu lar events in the fu tu re. This da ta may al low early
tre at ment of at he rosc le ro tic di se a se be fo re any cli ni cal sign de ve lops.

KKeeyy  WWoorrddss::  Metabolic syndrome X; oxidative stress; atherosclerosis
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e ta bo lik sen drom dün ya da ve Tür ki ye’de
gi de rek da ha faz la sa yı da in sa nı et ki le yen
önem li bir mor bi di te ne de ni dir. Ha re -

ket siz ha yat tar zı nın be nim sen me si ve bes len me
alış kan lı ğın da de ğiş me gi bi çev re sel et men ler ya-
nın da, ka lı tım la ge len ba zı özel lik ler ar tış ta rol oy-
na mak ta dır.1 Me ta bo lik sen drom bir den faz la
kar di yo vas kü ler risk fak tö rü nün bir ara ya gel me si
so nu cu olu şur. Me ta bo lik sen dro mun baş lı ca bi le -
şen le ri glu koz in to le ran sı, hi per tan si yon, dis li pi de -
mi, vis se ral obe zi te ve hi per ko a gü la bi li te ola rak
sı ra la na bi lir.2 Ulu sal Ko les te rol Eği tim Prog ra mı
Üçün cü Eriş kin Te da vi Pa ne li (NCEP ATP II I) ra-
po run da me ta bo lik sen drom ta nı sı için beş kri ter
be lir len miş tir. Bu kri ter ler hi per trig li se ri de mi,
HDL ko les te rol dü şük lü ğü, hi per tan si yon, aç lık se -
rum glu ko zu nun 110 mg/dL üze rin de ol ma sı ve ab-
do mi nal obe zi te den oluş mak ta dır. Ta nı için beş
kri ter den üçü nün var lı ğı ye ter li ka bul edil miş tir.3

Ge ne tik ve çev re sel fak tör ler so nu cu mey da -
na gel di ği dü şü nü len me ta bo lik sen dro mun te me -
li ni in sü lin di ren ci oluş tur mak ta dır. Me ta bo lik
sen drom da gö rü len in sü lin di ren ci ile kar di yo vas -
kü ler has ta lık ara sın da ki iliş ki nin ok si da tif stres
üze rin den ol du ğu dü şü nül mek te dir. Bi rik miş yağ -
da art mış ok si da tif stres, obe zi te ile iliş ki li me ta bo -
lik sen dro mun en önem li pa to je nik me ka niz ma sı nı
oluş tur mak ta dır.4 Ar tan ok si da tif stre sin en do tel
dis fonk si yo nu na ne den ola rak vas kü ler ha sar ve
ate rom pla ğı olu şu mu nu te tik le di ği dü şü nül mek te -
dir. Ser best ra di kal ler mem bran en zim le ri ne ve re-
sep tör le ri ne ko va lent bağ la na rak on la rın an ti je nik
özel li ği ni ve ta şı ma fonk si yo nu nu bo zar, plo an sa -
tü re yağ asi di pro te in ora nı nı de ğiş ti rir ler. Ser best
ra di kal olu şu mu li pid pe rok si das yo nu ile baş lar ve
zar ya pı sın da yer alan doy ma mış yağ asit le ri nin ok-
si das yo nu na ne den olur. Li pid pe rok si das yo nu na
bağ lı ola rak or ga nel ler de fonk si yon bo zuk lu ğu olu-
şur, li zo zo mal fra ji li te ar tı şı ile mik ro zo mal en zim -
ler de de ği şik lik ler olu şur ve so nuç ta hüc re ölü mü
ger çek le şir. Ser best ok si jen ra di kal le ri özel lik le
hüc re za rın da ha sa ra yol aça rak li pid ge çir gen li ği -
ni art tı rır ve li pop ro te in le rin ka na ge çi şi ne ne den
olur. Bu du rum mo no sit ve mak ro faj la rın da mar
du va rı na ge çi şi ni art tı ra rak ate ro ge ne zi hız lan dı -
rır.5

Vas kü ler ya pı nın ve to nu sun de vam et ti ril me -
sin de en do tel çok önem li rol oy nar. En do tel fonk-
si yo nu en do tel kay nak lı va zo di la ta tör ve
va so kons trik tör fak tör ler ta ra fın dan dü zen len mek -
te dir. Bu fak tör ler ara sın da en do tel fonk si yo nu nun
dü zen len me sin de anah tar ro lü olan mo le kü lün nit-
rik ok sit (NO) ol du ğu dü şü nül mek te dir. En do tel
dis fonk si yo nu nun esas gös ter ge si, NO ta ra fın dan
sağ la nan en do tel ba ğım lı va zo di la tas yo nun bo zul -
ma sı dır. NO L-ar ji nin ami no a si tin den NO sen taz
(NOS) en zi mi ile sen tez le nir. En do tel dis fonk si yo -
nu ate rosk le ro zun baş lan gıç lez yo nu ola rak ka bul
edil mek te dir.

Asi met rik di me til ar ji nin (AD MA), NOS en zi -
mi nin en do jen ya rış ma lı in hi bi tö rü dür. Ar ji nin
ami no a si ti nin post trans las yo nel mo di fi ye for mu -
dur. L-ar ji ni nin hüc re içi me til trans fe raz en zim le -
ri ile me til len me siy le üre til mek te dir.6

Me ta bo lik sen drom bi le şen le rin den hi per ko -
les te ro le mi ve hi per tan si yon da, ar te riyel dar lık lar -
da, hi per tiro i dizm, kro nik re nal yet mez lik,
pre ek lemp si, tip 2 di ya bet, ges tas yo nel di ya bet te
AD MA se vi ye le ri yük sel miş tir. En do tel dis fonk si -
yo nu ate rosk le ro zun er ken ev re si ni gös te rir. AD -
MA en do tel dis fonk si yo nu be lir te ci ola rak
kar di yo vas kü ler has ta lık ris ki ni tah min et me de
önem li bir pa ra met re dir.7

Hi pe rin sü li ne mi ve ya hi per li pi de mi ya AD MA
üre ti mi ni sti mü le et mek te ya da AD MA’ nın yı kım
ve ya üre ti min den so rum lu en zim le rin ak ti vi te ve -
ya se vi ye sin de de ği şik lik oluş tur mak ta dır. Ya kın
za man da hi perg li se mi nin, AD MA yı kı mı nı ka ta -
liz le yen di me ti lar ji nin di me til ami no hid ro laz en -
zim se vi ye le ri ni azal ta rak AD MA se vi ye le rin de
ar tı şa se bep ol du ğu gös te ril miş tir. Bu nun ya nın da,
ya pı lan ça lış ma lar da me ta bo lik sen dro mun çe şit li
me ta bo lik anor mal lik le ri ni he def alan ön lem le rin
alın ma sı, in sü lin sen si ti ze edi ci te da vi le rin uy gu -
lan ma sı AD MA se vi ye le ri ni azalt mış tır.8

En do tel dis fonk si yo nu, aşikâr ko ro ner ate rosk-
le ro zu olan ve ya kar di yo vas kü ler has ta lık açı sın -
dan risk li has ta gru bun da bu lun mak ta dır.
En do tel yal NOS sen te zin de ve ya ak ti vi te sin de azal -
ma, ok si jen tü re vi ser best ra di kal le rin sen te zin de
art ma en do tel dis fonk si yo nu na ne den olan fak tör -



Fatma ERDOĞMUŞ ve ark. METABOLİK SENDROMDA ENDOTEL DİSFONKSİYONU VE ATEROSKLEROZ RİSKİ ARASINDAKİ...

Turkiye Klinikleri J Cardiovasc Sci 2009;21(1)40

ler dir. AD MA ile olu şan en do tel dis fonk si yo nu me-
ka niz ma sı; vas kü ler NO el de edi le bi lir li ği nin azal-
ma sı ve vas kü ler sü pe rok sit se vi ye le ri nin art ma sı
ile açık lan mak ta dır.9

Bu ça lış ma da me ta bo lik sen drom da olu şan en-
do tel dis fonk si yo nu ve kar di yo vas kü ler risk ar tı şı,
kar di yo vas kü ler has ta lık risk be lir te ci ola rak gö rü -
len se rum AD MA se vi ye le ri ve ok si da tif stres be-
lir teç le ri ile de ğer len di ril di. Ça lış ma nın ama cı
me ta bo lik sen drom has ta la rın da ate rosk le roz baş-
lan gıç pa to lo ji si olan en do tel dis fonk si yo nu na er -
ken ta nı ko ya bil mek, ok si da tif stres ile AD MA
iliş ki si ni in ce le mek ve se rum AD MA dü zey le ri nin
kar di yo vas kü ler risk be lir te ci ola rak kul la nı la bi lir -
li ği ni gös ter mek tir.

GE REÇ VE YÖN TEM LER

Has ta gru bu Fa tih Üni ver si te si Da hi li ye, En dok ri no -
lo ji ve Kar di yo lo ji Po lik li ni klerine ge len me ta bo lik
sen drom özel lik le ri ta şı yan obez ki şi ler den oluş tu -
rulmuş tur. Has ta la rın her bi rin den iş lem le il gi li
onam için onay alın mış tır. Ça lış ma için has ta ne miz -
den etik ku rul ona yı alın mış tır (18 Ni san 2006 ta rih -
li ve 8 no’lu etik ku rul ona yı). Has ta lar NCEP ATP III
kri ter le ri ne gö re se çil miş tir. Obe zi te gös ter ge si ola rak
bel çev re si kul la nıl mış tır. Bel çev re si ka dın da 88 cm,
er kek te 102 cm üze ri, tan si yon 130/85 mmHg üze-
rin de, aç lık kan şeke ri > 110 mg/dL, trig li se rid > 150
mg/dL, HDL ka dın da < 50 mg/dL, er kek te < 40 mg/dL
kri ter le ri ne sa hip, me ta bo lik sen drom kom po nent -
le ri dı şın da has ta lı ğı ol ma yan, 40-60 yaş la rı ara sın da
10 er kek ve 36 ka dın dan olu şan 46 ki şi has ta gru bu
ola rak, yi ne ay nı yaş gru bun da her han gi bir has ta lık
ve ilaç kul lan ma öy kü sü ol ma yan sağ lık lı ve za yıf 28
ka dın ve 11 er kek ten olu şan 39 ki şi kon trol gru bu
ola rak se çil miş tir. Grupların fi zik mu a ye ne es na sın -
da en az 5 dakika din len me son ra sın da sağ kol dan
kan ba sınç la rı öl çül dü ve bel çev re le ri kay de dil di.
Or ta la ma 14 sa at lik aç lık son ra sı has ta ve kon trol
gru bun dan kan ör nek le ri alın dı. AD MA, glu tat yon
pe rok si daz, sü pe rok sit dis mu taz, ho mo sis te in, nit rit,
nit rat ve ma lon di al de hid (MDA) dü zey le ri tüm has -
ta ve kon trol grup la rın da ça lı şıl dı. Ru tin bi yo kim ya -
sal pa ra met re ler den BUN, kre a ti nin, glu koz, HDL,
LDL, VLDL ko les te rol, trig li se rid dü zey le ri ve tam
kan sa yı mı pa ra met re le ri öl çül dü.

Se rum MDA dü zey le ri Uc hi ya ma-Mi ha ra’nın
me to du na gö re ta yin edil di. Bu me tot, li pid pe rok -
si das yon ürü nü olan MDA’ nın ti yo bar bü ti rik asit
(TBA) ile ver di ği re ak si yon so nu cu olu şan pem be
ren gin şid de ti nin öl çü mü esa sı na da yan mak ta dır.10

250 µL se rum üze ri ne 1.25 mL %20’lik TCA ve 0.5
mL %0.67’lik TBA ek len di. Vor teks len dik ten son -
ra ka rı şım 30 da ki ka kay na tıl dı. Son ra hız lı bir şe-
kil de so ğu tul du. Üze ri ne 2 mL n-bu to nol ek le nip
3000 g’de 5 da ki ka san tri füj edil di. Üst te ki faz alı-
nıp 523 nm’de spek tro fo to met re de n-bu to no le kar -
şı okun du.

NO ürün le ri olan nit rit ve nit rat Gri ess yön te -
mi ile ça lı şıl dı.11 Ön ce stok so lüs yon lar ha zır lan dı.
Stan dart lar to tal nit rat ve nit rit için ha zır lan dı. Ça-
lış ma da ön ce lik le 250 µL he pa rin li plaz ma ya 500
µL %96’lık etil al kol ek len di, vor teks le nip 14.000
rpm’de 5 dakika san tri füj edil di.

To tal nit rat ta yi ni; 200 µL san tri füj le nen nu-
mu ne den alı nıp üze ri ne 200 µL VCl3, 100 µ sül fa -
ni la mi de 100 µL NEDD ek len di. 37°C’de 30-45
da ki ka bek le til di, 540 nm’de spek tro fo to met re de
oku tul du.

Nit rit ta yi ni; 200 µL nu mu ne üze ri ne 100 µL
sül fa ni a mi de, 100 µL NEDD ek le nip, 37°C’de 30-45
da ki ka bek le til di, 540 nm’de spek tro fo to met re de
oku tul du. To tal nit rat tan nit rit çı kar tı la rak nit rat
de ğe ri bu lun du.

Sü pe rok sit dis mu taz (SOD) öl çü mü ED TA’ lı
plaz ma da Cay man Che mi cal’in sü pe rok sit dis mu -
ta se as say ki ti ile ELISA yön te mi ile ça lı şıl mış tır.
Bi ri mi units/mL’dir. Öl çüm ara lı ğı 0.025-0.25
units/mL SOD bulunmuştur.

Glu tat yon pe rok si daz (GPx) he pa rin li tam
kan dan glu tat hi o ne pe rok si da se ki ti ile ça lı şıl dı. Kit
Hi tac hi 912 ci ha zı ile ap li ke edil di. Ön ce Drab kins
so lüs yo nu ha zır lan dı. Drab kins so lüs yo nu ha zır -
lar ken 9.87 g po tas yum fer ri si ya nid, 2.47 g po tas -
yum si ya nid, 6.8 g mo no po tas yum fos fat ve 2.5 mL
tri ton X ek len di. Ça lış ma so lüs yo nu 1 vo lüm kon-
san tre Drab kin 49 vo lüm dis ti le su ile ha zır lan dı. 1
mL di lü e edi ci ajan ile 0.05 mL he pa rin li tam kan
ek len di. Üze ri ne 1 mL Drab kins so lüs yo nu ko yu-
larak 20 da ki ka için de ça lı şıl dı.
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AD MA öl çü mü se rum da DLD fir ma sı nın AD -
MA ki ti ile ELISA yön te mi ile ça lı şıl dı. Bi ri mi
µmol/l dir. Öl çüm ara lı ğı 0.4-0.75 µmol/L’dir.

Ho mo sis te in öl çü mü ED TA’ lı plaz ma da Axis
Shi eld fir ma sı nın ho mocyc te i ne EI A ki ti ile ELISA
yön te mi ile ça lı şıl mış tır. Bi ri mi µmol/L’dir. Öl çüm
ara lı ğı 1-50 µmol/L bulunmuştur.

Ve ri le rin is ta tik sel ana li zi SPSS 13 is ta tis tik
prog ra mı ile ya pıl dı. Grup la rın kar şı laş tı rıl ma sın -
da Stu dent t-tes ti kul la nıl dı. So nuç lar or ta la ma ±
stan dart sap ma (me an ± SD) şek lin de ve ril di. Grup-
lar ken di için de Pe ar son li ne ar ko re las yon ana li zi
ile de ğer len di ril di. p< 0.05 olan de ğer ler is ta tistik -
sel ola rak an lam lı ka bul edil di.

BUL GU LAR

Grup la rın ge nel de mog ra fik ve ri le ri ve ru tin bi yo -
kim ya sal pa ra met re le ri ort ± SD şek lin de Tab lo 1’de
ve ril miş tir. Bu na gö re has ta gru bu ve kon trol gru -
bu yaş or ta la ma la rı bir bi ri ne ya kın dır (49.7 ± 9.7
ve 49.1 ± 5.33 yıl ). Me ta bo lik sen drom has ta gru-
bun da bel çev re si, sis to lik ve di yas to lik kan ba sınç -
la rı, aç lık kan şeke ri dü zey le ri, trig li se rid dü zey le ri
ve LDL ko les te rol dü zey le ri an lam lı ola rak yük sek
bu lun muş tur (p< 0.05). HDL ko les te rol dü zey le ri
kon trol gru bun da me ta bo lik sen drom lu has ta gru-
bun dan an lam lı ola rak yük sek bu lun muş tur (60.6
± 13.5 mg/dL ve 40.1 ± 10.06 mg/dL p<0.05). 

Grup la rın öl çü len pa ra met re le ri nin kar şı laş tı -
rıl ma sı Tab lo 2’de ve ril miş tir. Bu na gö re me ta bo -
lik sen drom lu has ta gru bun da se rum AD MA
dü zey le ri kon trol gru bun dan is ta tis tik sel ola rak an-

lam lı de re ce de da ha yük sek bu lun muş tur (0.80 ±
0.39 µmol/L; 0.62 + 0.34 µmol/L, p< 0.05). Se rum
ho mo sis te in dü zey le ri me ta bo lik sen dro ma sa hip
has ta gru bun da kon trol gru bu na gö re is ta tis tik sel
ola rak an lam lı yük sek bu lun muş tur (19.18 ± 4.05
µmol/L ve 12.18 ± 3.99 µmol/L p< 0.05). Se rum GPx
dü zey le ri kon trol gru bun da, has ta gru bu na gö re
yük sek tir, fa kat bu yük sek lik is ta tis tik sel ola rak an-
lam lı de ğil dir (44.99 ± 9.19 units/gm Hb ve 47 ±
5.45 units/gm Hb, p> 0.05). Se rum MDA dü zey le ri
has ta gru bun da kon trol gru bu na gö re an lam lı ola-
rak yük sek sap tan mış tır (14.03 ± 5.02 nmol
MDA/mL ve 4.06 ± 1.94 nmol MDA/mL, p< 0,05).
Me ta bo lik sen drom has ta la rı nın kon trol gru bu ile
kar şı laş tı rıl dı ğın da is tatis tik sel ola rak an lam lı de-
re ce de dü şük se rum SOD ak ti vi te si ne sa hip ol duk -
la rı gö rül müş tür (8.96 ± 4.9 U/mL ve 12.28 ± 8.8
U/mL, p< 0.05). Nit rat se vi ye le ri me ta bo lik sen-
drom lu has ta gru bun da da ha dü şük tür an cak is ta -
tis tik sel ola rak an lam lı de ğil dir (43.6 ± 12.82
µmol/L ve 45.2 ± 17.7 µmol/L, p> 0.05). Nit rit se vi -
ye le ri ise me ta bo lik sen drom has ta gru bun da kon t-
rol gru bu na gö re be lir gin ola rak dü şük sap tan mış tır
(8.14 ± 2.62 µmol/L ve 13.12 ± 3.83 µmol/L p< 0.05). 

Grup la rın pa ra met re le rin ko re las yon ana liz
so nuç la rı Tab lo 3’te ve ril miş tir. Bu na gö re AD MA
dü zey le ri nin bel çev re si (r= 0.222), sis to lik (r=
0.236) ve diy as to lik (r= 0.313) kan ba sın cı ile po zi -
tif yön de an cak za yıf bir ko re las yon var dır.  Ho mo-
sis te in dü zey le ri ile bel çev re si, sis to lik ve
di yas to lik kan ba sın cı, AKŞ ve trig li se rid de ğer le ri
ara sın da po zi tif ko re las yon, HDL ko les te rol ile ne-
ga tif ko re las yo n sap tan dı. Ho mo sis te in ve sis to lik
kan ba sın cı için (r =0.525), ho mo sis te in ile di yas to -

Kontrol Metabolik Sendrom

Parametre Aritmetik ort. ± Standart sapma Aritmetik ort. ± Standart sapma

Yaş 49.7 ±9,7 49.1 ± 5.33

Bel çevresi (cm) 82.5 ± 6,1 113.4 ± 14.7

SKB (mmHg) 107.3 ± 12,4 141.9 ± 14.7

DKB (mmHg) 57 ± 7.67 90.6 ± 7.9

AKŞ (mg/dL) 83.6 ± 7.1 109 ± 29.2

Trigliserid (mg/dL) 77.1 ± 31.06 211.6 ± 86.6

HDL kolesterol (mg/dL) 60.6 ± 13.5 40.1 ± 10.06

TABLO 1: Grupların demografik ve rutin laboratuvar
parametreleri.

Metabolik sendrom Kontrol

Aritmetik ort. ± Standart sapma Aritmetik ort. ± Standart sapma p

ADMA (µmol/L) 0.80 ± 0.39 0.62± 0.34 0.032*

Homosistein (µmol/L) 19.18 ± 4.05 12.18 ± 3.99 0.020*

GPx (units/gm Hb) 44.99 ± 9.19 47.50 ± 5.45 0.123

MDA (nmol MDA/mL) 14.03 ± 5.02 4.06 ± 1.94 0.010*

SOD (U/mL) 8.96 ± 4.9 12.28 ± 8.8 0.033*

Nitrat (µmol/L) 43.6 ± 12.82 45.2 ± 17.7 0.600

Nitrit (µmol/L) 8.14 ± 2.62 13.12 ± 3.83 0.010*

TABLO 2: Grupların ölçülen parametrelerinin
karşılaştırılması.

* %5 önem seviyesinde istatistiksel olarak anlamlıdır.

ADMA: Asimetrik dimeril orijinin, GPx: Glutatyon peroksidaz, MDA: Malondialdehid, SOD: Süperoksit dismutaz.

SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı, AKŞ: Açlık kan şekeri, 
HDL: High density lipoprotein.
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lik kan ba sın cı için (r= 0.529), ho mo sis te in ile bel
çev re si ara sın da (r= 0.691), ho mo sis te in ile AKŞ
ara sın da (r= 0.483) ve ho mo sis te in ile trigliserid
ara sın da (r= 0.386), ho mo sis te in ile HDL ara sın da
(r= 0.322) ko re las yon de ğer le ri bu lun muş tur. Li pid
pe rok si das yon ürü nü MDA ile sis to lik kan ba sın cı
ve AKŞ ara sın da po zi tif ko re las yon var dır. MDA ile
sis to lik kan ba sın cı için (r= 0.226), MDA ile AKŞ
için (r= 0.269) ko re las yon de ğer le ri mev cut tur. Nit-
rit se vi ye si ile bel çev re si (r= 0.427), sis to lik ve di-
as to lik kan ba sın cı (r= 0.509 ve r= 0.389), trig li se rid
(r= 0.448), AD MA (r= 0.254), ho mo sis te in (r=
0.480) ve AKŞ (r= 0.385) de ğer le ri ara sın da ne ga tif
ko re las yon mev cut tur. SOD dü zey le ri trig li se rid
dü ze yi ile ne ga tif ko re le dir (r= 0.263). GPx ile HDL
ko les te rol ara sın da po zi tif ko re las yon (r= 0.226),
ho mo sis te in ara sın da ise ne ga tif ko re las yon bu lun -
muş tur (r= 0.255). 

TAR TIŞ MA

Me ta bo lik sen drom git tik çe da ha faz la sa yı da in sa -
nı et ki le yen önem li bir mor bi ti de ne de ni dir. İnsü -
lin di ren ci nin en faz la et ki si kar di yo vas kü ler sis tem
üze ri ne ol mak ta dır. İnsü lin di ren ci en do tel fonk-
si yo nu nu boz mak ta ve kar di yo vas kü ler has ta lık la -
ra eği lim oluş tur mak ta dır. En do te le et ki eden
me di ya tör ler ara sın da ki den ge nin va zo kons trik si -
yon yö nün de bo zul ma sı ne de ni ile olu şan en do te -
le bağ lı va zo di la tas yon bo zuk lu ğu, en do tel

dis fonk si yo nunun te me li ni oluş tur mak ta dır. Ya pı -
lan ça lış ma lar da yaş, hi per tan si yon, di ya bet, kar di -
yo vas kü ler has ta lık lar açı sın dan ai le öy kü sü ve
hi per li pi de mi gi bi kla sik risk fak tör le ri nin ok si da -
tif stres üze rin den en do tel dis fonk si yo nu na yol aç-
tı ğı gös te ril miş tir. En do tel dis fonk si yo nu na
ok si da tif stres dı şın da L-ar ji nin ana lo ğu AD MA’nın
yük sel me si de ne den ol mak ta dır. AD MA, NO olu-
şu mu nu in hi be ede rek vas kü ler fonk si yo nu boz-
mak ta dır.12,13

Bu ça lış ma da ki amaç, kar di yo vas kü ler has ta -
lık risk be lir te ci ola rak gö rü len se rum AD MA se vi -
ye le ri nin en do tel dis fonk si yo nu ve art mış kar di yo -
vas kü ler risk le sey re den me ta bo lik sen drom has ta -
lık la rın da ki dü zey le ri ni gör mek, has ta lar da ola sı
en do tel dis fonk si yo nu ve kar di yo vas kü ler risk ara-
sın da ki bağ lan tı yol la rı nı araş tır mak tır. Bu ne den -
le ki lit me ka niz ma ol du ğu dü şü nü len ok si da tif stres
ile AD MA ara sın da ki iliş ki in ce len miş tir.

Val lan ce ve ark. ilk kez en do jen AD MA’nın
en do te le bağ lı va zo di la tas yo nu an ta go ni ze et ti ği ni
gös ter miş tir. Plaz ma AD MA kon san tras yo nu en do-
tel dis fonk si yo nu ve ate rosk le ro zis için risk fak tör -
le ri ta şı yan has ta lar da yük sek sap tan mış tır.14

Zoc ca li ve ark. plaz ma AD MA se vi ye le ri ni kar di -
yo vas kü ler mor bi di te ve mor ta li te için güç lü ba-
ğım sız bir risk fak tö rü ola rak ta nım la mış tır.15

AD MA, NO sen taz en zim in hi bi tö rü ola rak en do -

ADMA Homosistein MDA Nitrit SOD GPx

Parametre p r p r p r p r p r p r

Bel çevresi 0.042 0.222 0.01 0.691 0.01 0.671 0.01 -0.427 0.52 -0.07 0.068 -0.199

SKB 0.030 0.236 0.01 0.525 0.01 0.684 0.01 -0.509 0.16 -0.151 0.50 -0.074

DKB 0.004 0.333 0.01 0.519 0.01 0.590 0.01 -0.389 0.12 -0.166 0.37 -0.097

AKŞ 0.506 0.073 0.01 0.483 0.01 0.512 0.01 -0.385 0.05 -0.206 0.08 -0.189

TG 0.141 0.161 0.01 0.386 0.01 0.488 0.01 -0.448 0.01 -0.263 0.10 -0.178

HDL 0.096 -0.182 0.003 -0.322 0.01 -0.41 0.01 0.414 0.13 0.165 0.03 0.226

LDL 0.986 -0.002 0.945 -0.008 0.33 0.106 0.61 -0.055 0.72 0.038 0.29 0.116

ADMA 0.41 0.09 0.06 0.2 0.01 -0.254 0.27 -0.121 0.62 0.053

Homosistein 0.411 0.09 0.11 -0.171 0.01 0.48 0.07 -0.197 0.01 -0.255

SOD 0.270 -0.121 0.07 -0.197 0.13 -0.162 0.186 0.145 0.10 0.179

GPx 0.628 0.053 0.018 -0.255 0.57 -62.00 0.57 0.062 0.10 0.179

MDA 0.705 0.042 0.21 0.135 0.14 -0.159 0.27 -0.121 0.98 0.002

TABLO 3: Grupların korelasyon analizi sonuçları.

SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı, AKŞ: Açlık kan şekeri, TG: Trigliserid, HDL: High density lipoprotein, LDL: Low density lipoprotein, ADMA: Asimetrik dimetil ar-

jinin, SOD: Süperoksit dismutaz: GPX: Glutatyon peroksidoz, MDA, Malondialdehid.
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tel dis fonk si yo nu nu tah min et me de ol duk ça önem -
li bir ro le sa hip tir. Bu ne den le ye ni bir kar di  yo vas -
kü ler risk be lir te ci ola rak de ğer len di ril mek te dir.16

Ça lış ma mız da NCEP ATP III kri ter le ri ne gö re
se çi len me ta bo lik sen drom lu ab do mi nal obe zi te si
olan has ta gru bun da AD MA kon san tras yon la rı is -
ta tistik sel ola rak yük sek de re ce de an lam lı bu lun -
muş tur. Bu na ek ola rak, me ta bo lik sen drom lu
ki şi ler de AD MA se vi ye le ri ile sis to lik ve diy as to lik
kan ba sın cı ara sın da po zi tif ko re las yon sap tan mış -
tır. Bu so nuç la ra gö re me ta bo lik sen drom bi le şen -
le ri ile AD MA dü zey le ri ara sın da po zi tif
ko re las yo nun var lı ğı, has ta gru bun da ki en do tel dis-
fonk si yo nun da AD MA’nın ro lü ola bi le ce ği gö rü şü -
nü des tek le mek te dir.

NO ’ya bağ lı va zo di la tas yon obez ve in sü lin di-
ren ci olan has ta lar da bo zul muş tur.13 Sis te mik ok si -
da tif stres ab do mi nal obe zi te (vis se ral yağ
bi rik me si) ile oran tı lı ola rak art mak ta dır. Kül tür
or ta mın da ki adi po sit ler de yağ asit le ri nin yük sel -
me si NADPH ok si daz ak ti vas yo nu yo lu ile ok si da -
tif stre si art tır mak ta, an ti ok si da tif en zim sen te zi ni
azalt mak ta dır.5

Mem bran da bu lu nan yağ asit le ri (ara şi do nik
asit) ve ko les te ro lün doy ma mış bağ la rı ser best ra di-
kal ler le re ak si yo na gi rip pe rok si das yo na ne den ola-
bi lir. Ser best ra di kal le rin hüc re zar la rın da ki yağ
asit le ri ile re ak si yo na gi re rek so nuç ta zar bü tün lü -
ğü nün bo zul ma sıyla so nuç la nan re ak si yon di zi si ne
“li pid pe rok si das yo nu” de nir. İlk ön ce yağ asi di
hid ro jen ve ken di üze rin de bi rer elek tron ka la cak
şekil de par ça la nır ve li pid ra di ka li ni oluş tu rur. Li -
pid ra di ka li de ok si jen le re ak si yo na gi re rek li pid
pe rok sil ra di ka li ni oluş tu rur. Li pid pe rok sil ra di ka -
li de di ğer doy ma mış yağ asit leriy le re ak si yo na gi -
rer. Böy le ce zin cir le me bir re ak si yon baş la mış olur.
Li pid pe rok sid ler da ha son ra MDA ve 4-hid rok si
no ne nal gi bi yı kım ürün le ri ne dö nü şür ler. Li pid
pe rok si das yo nu nun baş lı ca son ürün le rin den MDA
ok si dan ha sa rı de ğer len dir me de sık lık la kul la nıl -
mak ta dır.17

Bu ça lış ma da, ser best ra di kal le rin re ak tif ya pı -
la rı ve kı sa ömür lü oluş la rı di rekt ta yin le ri ni güç-
leş tir di ği için ok si da tif stres be lir te ci ola rak se rum
MDA de ğer le ri in ce len di. Me ta bo lik sen drom lu

has ta gru bun da sağ lık lı kon trol le re gö re ista tistik -
sel ola rak an lam lı bi çim de MDA se vi ye le ri nin art-
tı ğı  sap tan dı (p< 0.05).

Ke a ney ve ark.nın ça lış ma sın da me ta bo lik sen-
drom lu ab do mi nal obe zi te ye sa hip ki şi ler de ser best
ok si jen ra di kal le ri nin ve li pid pe rok si das yo nu nun
art tı ğı gös te ril miş ve ok si da tif stre sin me ta bo lik
sen dro ma ne den ol du ğu bil di ril miş tir.5

Fu ji ta ve ark.nın yap tı ğı bir araş tır ma da, me ta-
bo lik sen dro mu olan lar da sis te mik ok si da tif stres
mar ker le ri kon trol gru bu na gö re önem li oran da
yük sek bu lun muş tur.4

Lte if ve ark.na gö re ok si da tif stres, en do tel
fonk si yo nu na di rekt za rar ve re rek ate ro ge ne zis te
et ki li ol mak ta dır. Bu nun ya nı sı ra NO ’nun di rekt
tü ke ti mi ne ne den ola rak da et ki gös ter mek te dir.18

Ser best ra di kal le rin yol aç tı ğı hüc re ha sa rı nın
de re ce si hüc re için de ki ko ru yu cu sis tem le rin et kin-
lik de re ce le ri ne bağ lı dır. SOD, GPx ve ka ta laz gi bi
ba zı an ti ok si dan en zim ler ser best ra di kal le rin oluş-
ma sı nı ve li pid pe rok si das yo nu nun baş la ma sı nı ön-
le yen en zim ler dir.19

Bu ça lış ma da, me ta bo lik sen drom lu has ta gru-
bun da an ti ok si dan ka pa si te yi gös te ren SOD ak ti vi -
te si is ta tistik sel ola rak an lam lı de re ce de dü şük
bu lun muş tur. GPx ak ti vi te si de dü şük bu lun muş -
tur, an cak bu dü şüş is ta tistik sel ola rak an lam lı de-
ğil dir.

An ti ok si dan en zim ler için de SOD en zi mi ser-
best ok si jen ra di kal le ri ne kar şı sa vun ma da ilk ba sa-
mak olup, ok si da tif stres ile kar şı laş ma so nu cun da
in dük le nir. Ça lış ma mız da art mış li pid pe rok si das -
yo nu na ve AD MA dü zey le ri ne kar şı SOD ve GPx
dü zey le rin de azal ma ol du ğu dü şü nül mek te dir. 

Me ta bo lik sen drom ve ate rosk le ro zis so nu -
cun da ge li şen do ku ha sa rı nedeni i le an ti ok si dan
en zim sis te min de ki ye ter siz li ğe bağ lı ola rak ser best
ok si jen ra di kal le ri nin yük sek ol ma sı (MDA) bu
has ta ların be lir gin ok si da tif stre se ma ruz kal dık la -
rı nı or ta ya koy mak ta dır. So nuç ta mey da na ge len
en do tel dis fonk si yo nu da ser best ra di kal le rin ne -
den ol du ğu ha sar la iliş ki li dir. 

Yük sek ho mo sis te in kon san tras yon la rı ba ğım -
sız risk fak tö rü dür. Hi per ho mo sis te i ne mi en do tel
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ha sa rı na yol aç mak ta dır. Ho mo sis te in çe şit li si to -
tok sik re ak tif ok si jen tür le ri nin olu şu mu nu art tır -
mak ta dır. Bu li pid pe rok si das yo nu nu uya ra rak
dü şük dan si te li li pop ro te i nin ok sit len me si ne ve
trom bo sit le rin kü me len me si ne yol aç mak ta dır.20

Ça lış ma mız da has ta gru bun da ho mo sis te in dü zey -
le ri kon trol le re gö re is ta tistik sel dü zey de an lam lı
ola rak yük sek bu lun muş tur. Bu li pid pe rok si das -
yon ar tı şı nın ne den le rin den bi ri ola bi lir.

Bö ger ve ark. me ti o nin ve re rek akut hi per ho -
mo sis te i ne mi yi in dük le miş  ve sağ lık lı bi rey ler de
AD MA se vi ye le ri nin art tı ğı nı ve va zo di la tas yo nun
bo zul du ğu nu göz lem le miş ler dir.21

Ok si da tif stres en do tel dis fonk si yo nun da
anah tar rol oy na mak ta dır. En do tel dis fonk si yo nu
ise kar di yo vas kü ler has ta lık la rın ge li şi mi nin baş-
lan gıç ba sa ma ğı dır. Me ta bo lik sen drom da ar tan ok-
si da tif stres en do tel dis fonk si yo nu na ne den
ol makta ve ate rosk le ro tik kar di yo vas kü ler has ta -
lık la ra yol aç mak ta dır.22,23

Ça lış ma mız da art mış li pid pe rok si das yon ürü -
nü MDA, azal mış an ti ok si dan en zim ler me ta bo lik
sen drom da den ge nin ok si da tif stres yö nün de bo-
zul du ğu nu gös ter mek te dir. Azal mış NO, art mış
AD MA dü zey le ri ile bir lik te bu ve ri ler me ta bo lik

sen drom lu has ta lar da en do tel dis fonk si yo nu ve art-
mış ok si da tif stre sin bir ara da ol du ğu nu işa ret et-
mek te dir.

Ya pı lan ça lış ma lar, me ta bo lik sen dro mun hi-
per li pi de mi, hi perg li se mi gi bi bi le şen le ri nin var-
lı ğın da AD MA ka ta bo liz ma sı nın ya vaş la yıp
se rum AD MA dü zey le ri nin art tı ğı nı gös ter mek -
te dir.14,24

Bu ça lış ma da me ta bo lik sen drom bi le şen le ri
ile AD MA dü zey le ri ara sın da po zi tif ko re las yon
ol ma sı me ta bo lik sen drom cid di ye ti ile AD MA dü-
zey le ri nin iliş ki li ola bi le ce ği ni dü şün dür mek te -
dir.

SO NUÇ

Ça lış ma mı zın bi yo kim ya sal so nuç la rı göz önü ne
alın dı ğın da me ta bo lik sen drom has ta la rın da en do -
tel dis fonk si yo nu nun pe ri fe rik sir külasyon dan se -
rum AD MA dü zey le ri nin öl çül me si ile
de ğer len dir me si ge le cek te ola cak kar di yo vas kü ler
olay lar hak kın da önem li bil gi ler sağ la ya bi lir. Me ta-
bo lik sen drom lu has ta lar da en do tel dis fonk si yo nu -
nun ön ce den tah min edil me si ate rosk le ro tik
sü re cin kli nik bul gu ver me den dur du rul ma sı na yö-
ne lik ted bir le rin alın ma sı nı ko lay laş tı ra cak tır.
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