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Romatoid Artritte Serumda
Çözünebilir Adezyon Molekülleri
Düzeyleri ile Lipid Parametreleri

Arasındaki İlişkiler

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Adez yon mo le kül le ri nin yü zey eks pres yo nu nun birçok fak tör ile bir lik te se rum li pid le ri ta ra fın dan
da re gü le edi le bi le ce ği ve ya bir bir le ri ile çe şit li yol lar la et ki le şe bi le ce ği dü şü nül mek te dir. Bu ça lış ma da ro ma to id
ar trit li (RA) has ta lar da inf la ma tu var ve im mu no lo jik ce vap la rı içe ren çe şit li hüc re le ra ra sı iliş ki ler de önem li ro le sa -
hip se rum hüc re le ra ra sı adez yon mo le kü lü-1 (ICAM-1), vas kü ler hüc re adez yon mo le kü lü-1 (VCAM-1) ve Tü mör
Nek ro zis Fak tör-al fa (TNF-al fa) dü zey le ri nin se rum li pid, li pop ro te in dü zey le ri ile iliş ki le ri nin in ce len me si amaç -
lan dı. Ay rı ca has ta lık ak ti vi te si nin kli nik ve la bo ra tu var pa ra met re le ri ile et ki le şim le ri de in ce len di. GGee  rreeçç  vvee  YYöönn  --
tteemm  lleerr::  Ça lış ma ya Ame ri kan Ro ma tiz ma Bir li ği kri ter le ri ne gö re RA ta nı sı alan ve ça lış ma ya da hil ol ma kri ter le ri ni
kar şı la yan ar dı şık 41 has ta ve 25 inf la ma tu var has ta lı ğı ol ma yan gö nül lü alın dı. Has ta lar ak ti vi te skor la rı na gö re
yük sek ve ha fif/or ta ak ti vi te gru bu ola rak 2 grup ta in ce len di. Tüm has ta ve kon trol gru bun da to tal ko les te rol (TK),
yük sek yo ğun luk lu li pop ro te in ko les te rol (HDL-K), trig li se rid (TG) li pop ro te in(a) [Lp(a)] dü zey le ri spek tro fo to met -
rik,  apo li pop ro te in A (Apo A) ve B (Apo B) im mu no tür bi di met rik, C-re ak tif pro te in (CRP) dü zey le ri ne fe lo met -
rik ve erit ro sit se di man tas yon hı zı (ESH) Wes ter gre en, ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-al fa dü zey le ri sand viç tip
en zi m- bağ lı im mu no sor bent öl çüm (ELI SA) yön te mi ile öl çül dü. Dü şük yo ğun luk lu li pop ro te in ko les te rol (LDL-
K) Fri e de wald for mü lü ile he sap lan dı. Has ta lar da ro ma to id fak tör (RF) dü zey le ri ne fe lo met rik yön tem ile öl çül dü.
BBuull  gguu  llaarr::  Has ta ve kon trol gru bu ara sın da yaş, cins, vü cut kit le in dek si açı sın dan fark yok tu. ICAM-1, VCAM-1,
TNF-al fa ve TK dü zey le ri RA has ta la rın da kon tro le gö re yük sek bu lun du (sı ra sıy la p= 0.001, p= 0.004, p= 0.014 ve
p= 0.009). Has ta lık ak ti vi te si ile ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-al fa ara sın da an lam lı iliş ki sap tan ma dı. ICAM-1 dü zey -
le ri ile HDL-K ara sın da; VCAM-1 dü zey le ri ile HDL-K ara sın da an lam lı ne ga tif, TNF-al fa ile TK, LDL-K ve Apo B
ara sın da an lam lı po zi tif ko re las yon lar ol du ğu gö rül dü. SSoo  nnuuçç::  Bu ça lış ma da RA’ li has ta lar da ICAM-1, VCAM-1 ve
TNF-al fa dü zey le ri nin kon trol gru bu na gö re yük sek bu lun ma sı na kar şın has ta lık ak ti vi te si ile iliş ki li ol ma dık la rı,
bu na kar şın li pid ve li pop ro te in me ta bo liz ma sı üze ri ne et ki le ri nin ola bi le ce ği göz len di. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Hüc re le ra ra sı ya pış ma mo le kü lü-1; li pid ler; ar trit, ro ma to id; 
da mar hüc re ya pış ma mo le kü lü-1; tü mör nek ro ze edi ci fak tör-al fa  

AABBSS  TTRRAACCTT  OObb  jjeecc  ttii  vvee::  It may be tho ught that the sur fa ce ex pres si on of ad he si on mo le cu les may be mo du la ted
by se rum li pids to get her with many fac tors, or  in te ract with each ot her in va ri o us ways. The aim of this study
was to eva lu a te the cor re la ti ons bet we en in ter cel lu lar ad he si on mo le cu le-1 (ICAM-1), vas cu lar cell ad he si on mo l-
e cu le-1 (VCAM-1)], tu mor nec ro sis fac tor- alp ha (TNF-al fa) -which ha ve im por tant ro les in in ter cel lu lar re la ti -
ons hips, inf lam ma tory and  im mu no lo gi cal res pon ses- and li pid, li pop ro te in le vels in rhe u ma to id art hri tis (RA).
The aim was al so to in ves ti ga te the in te rac ti on bet we e en cli ni cal and la bo ra tory pa ra me ters of di se a se ac ti vity.
MMaa  ttee  rrii  aall  aanndd  MMeett  hhooddss::  Forty-one pa ti ents ful fil ling Ame ri can Col le ge of Rhe u ma to logy cri te ri a for a di ag no sis of
RA and 25 vo lun te ers who had no inf lam ma tory di se a ses we re sub se qu ently ac cep ted to this study. Ac cor ding to
ac ti vity sco res, pa ti ents we re gro u ped in to two gro ups as ha ving high or mild to mo de ra te di se a se ac ti vity. To tal
cho les te rol (TC), high den sity li pop ro te in cho les te rol (HDL-C), trigl yce ri de (TG), li pop ro te in(a) [Lp(a)] le vels of
all par ti ci pants we re me a su red spec trop ho to met ri cally, whi le apo li pop ro te in A (Apo A) and B (Apo B) we re me -
a su red im mu no tur bi di met ri cally. Nep he lo metry was used for C-re ac ti ve pro te in (CRP) le vels, and Wes ter gre en
met hod for eryt hrocy te se di men ta ti on ra te (ESR). ICAM-1, VCAM-1 and TNF-al fa le vels we re de ter mi ned by
sand wich type enz yme im mu no sor bant as say (ELI SA). Low den sity li pop ro te in cho les te rol (LDL-C) was cal cu la -
ted using Fri e de wald’s for mu la. Rhe u ma to id fac tor (RF) le vels of pa ti ents we re me a su red by nep he lo metry. 
RRee  ssuullttss::  Age, sex and body mass in dex did not show a sta tis ti cally sig ni fi cant dif fe ren ce bet we en RA and con trol
sub jects (p> 0.05). ICAM-1, VCAM-1, TNF-al fa and to tal cho les te rol le vels we re hig her than con trol in RA (p=
0.001, p= 0.004, p= 0.014 ve p= 0.009 res pec ti vely). The re we re no cor re la ti ons bet we en di se a se ac ti vity and
ICAM-1, VCAM-1 and TNF-al fa le vels. The re we re ne ga ti ve cor re la ti ons bet we en ICAM-1-HDL-C le vels, and
VCAM-1-HDL-C le vels. Ad di ti o naly, po si ti ve cor re la ti ons bet we en TNF-al fa, Apo B, TC and LDL-C le vels we -
re ob ser ved. CCoonncc  lluu  ssii  oonn::  ICAM-1, VCAM-1 and TNF-al fa le vels we re fo und to be sig ni fi cantly hig her in RA
group in this study, but any pa ra me ter has no cor re la ti on with di se a se ac ti vity. Be si des, it was conc lu ded that the -
re may be so me ef fects of tho se pa ra me ters on li pid and li pop to te in me ta bo lism.

KKeeyy  WWoorrddss::  Intercellular adhesion molecule-1; lipids; arthritis, rheumatoid; 
vascular cell adhesion molecule-1; tumor necrosis factor-alpha 
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o ma to id ar trit, et yo pa to ge ne zi tam ola rak
bi lin me yen, ek lem, de ri, göz, kan da mar la -
rı ve ba zı or gan la rın tu tu lu mu ile sey re den,

im mun hüc re ler le çö zü ne bi lir ara cı la rın önem li rol
oy na dı ğı kro nik sis te mik inf la mas yon du ru mu dur.
İnf la ma tu var hüc re ler da mar du va rı na göç et mek -
te, ok si de düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) ile
et ki leş mek te ve li pid me ta bo liz ma la rı nı et ki le ye -
rek ate rosk le ro tik sü reç te rol oy na mak ta dır lar.
Fra ming ham risk fak tör le ri ara sın da bu lu nan li-
pop ro te in ak ti vas yo nu ile dü zey le rin de ki den ge -
siz lik ve ge li şen en do te li al dis fonk si yon, RA’ da
ola sı ate rosk le ro zun er ken ev re bul gu la rı ola bi -
lir.1,2 Bu ne den ler le RA’ de inf la ma tu var li pid le rin
iz len me si ye ni te da vi he def le ri ara sın da gös te ril -
miş tir.3,4

Çö zü nür adez yon mo le kül le ri nin im mu nog lo -
bu lin sü per ai le sin den hüc re le ra ra sı adez yon mo-
le kü lü-1 (ICAM-1ve ya CD 54) ve vas kü ler hüc re
adez yon mo le kü lü 1 (VCAM-1 ve ya CD 106) inf la -
ma tu var ve im mu no lo jik ce vap la rı içe ren çe şit li
hüc re le ra ra sı iliş ki ler de önem li ro le sa hip tir ler.5

ICAM-1 en do tel hüc re le ri, len fo sit ler ve mo no -
sit ler gi bi birçok hüc re de nor mal de az mik tar da
bu lu nur ken, akut ve kro nik inf la mas yon alan la -
rın da ar tar. VCAM-1 ise ak tif en do tel hüc re le rin -
de, do ku mak ro faj la rın da, den dri tik hüc re ler de ve
ke mik ili ği fib rob last la rın da bu lu nur. Tümör nek-
roze edici faktör-alfa (TNF-al fa), uya rı cı et ki siy le
ICAM-1 ve VCAM-1’in sen tez le ri ni art tı ra bil mek -
te dir.6

En do te li al dis fonk si yo na yol açan mo le kü ler
me ka niz ma lar ha la net ola rak açık la na ma mış ol ma-
sı na rağ men adez yon mo le kül le ri nin bu ko nu da et-
ki le ri nin ola bi le ce ği ni be lir ten ça lış ma lar bu lun -
mak ta dır.7-9 Do la şım da bu lu nan adez yon mo le kül -
le ri nin hüc re-hüc re et ki le şim le ri ile birçok has ta lı -
ğın pa to ge ne zi ne kat kı da bu lu na bi le ce ği dü şü nül-
mek te dir.10,11

Adez yon mo le kül le ri nin yü zey eks pres yo nu
birçok fak tör ile bir lik te ate rosk le ro za ne den olan
risk fak tör le rin den se rum li pid le ri ta ra fın dan da re-
gü le edi li yor ola bi lir.12 Ay rı ca RA’ de ak ti ve olan
mo no sit- mak ro faj sis te mi has ta lık ak ti vas yo nu na
gö re se rum li pop ro te in kon san tras yon la rı nı da de-

ğiş ti re bil mek te dir. Bu ça lış ma da RA’ li has ta lar da
inf la ma tu var ve im mu no lo jik ce vap la rı içe ren çe-
şit li hüc re le ra ra sı iliş ki ler de önem li ro le sa hip olan
ICAM-1 ve VCAM-1 ile TNF-al fa dü zey le ri nin se -
rum li pid ve li pop ro te in dü zey le ri ile iliş ki le ri ve
has ta lık ak ti vi te si ile et ki le şim le ri araş tı rıl dı.

GE REÇ VE YÖN TEM LER

HAS TA LAR VE KON TROL GRU BU

Ça lış ma ya, Ame ri kan Ro ma tiz ma Bir li ği kri ter le -
ri ne gö re RA ta nı sı ko nu la rak Fi zik Te da vi ve  
Re ha bi li tas yon po lik li ni ğin de iz len mek te olan 
ve ça lış ma ya da hil ol ma kri ter le ri ni kar şı la yan ar-
dı şık se çil miş 41 (ka dın/er kek= 33/8) has ta alın dı.
Ça lış ma pros pek tif ola rak plan lan dı. Kon trol gru -
bu ise inf la ma tu var, me ta bo lik bir has ta lı ğı bu lun -
ma yan 25 (ka dın/er kek= 21/4) gö nül lü den oluş tu-
rul du. Has ta la rın yaş or ta la ma sı 56.3 ± 11 (29-78)
yıl, kon trol gru bu nun yaş or ta la ma sı 51.5 ± 8.8 (33-
67) yıl ola rak bu lun du. 

Her han gi bir en fek si yöz, inf la ma tu var, me ta -
bo lik (di a be tes mel li tus, ti ro id hor mon bo zuk luk -
la rı vb), kar di o vas kü ler, pe ri fe rik da mar has ta lı ğı
bu lu nan lar, ge be ler, 18 yaş al tı ve 80 yaş üs tü olan-
lar, böb rek yet mez li ği, ma lig ni te öy kü sü olan lar ça-
lı şı lan adez yon mo le kül le ri nin dü ze yi ni et ki le ye ce -
ğin den ça lış ma dı şı bı ra kıl dı. Ay rı ca ça lış ma da li -
pid ve li pop ro te in dü zey le ri ile et ki le şim ler in ce le -
ne ce ğin den li pid dü şü rü cü ve an ti-TNF ilaç te da vi si
alan lar da ça lış ma ya da hil edil me di.

Has ta la rın de mog ra fik özel lik le ri, has ta lık sü-
re le ri, sa bah tu tuk lu ğu sü re si, şiş ve ağ rı lı ek lem sa-
yı la rı kay de dil di. Has ta lık ak ti vi te si DAS28 ile
de ğer len di ril di.13 Has ta lar DAS28 skor la rı na gö re
yük sek ve ha fif/or ta ak ti vi te gru bu ola rak 2 grup ta
in ce len di. DAS28 sko ru 5.1 ve üze rin de olan lar (n=
25) yük sek has ta lık ak ti vi te si ne sa hip has ta gru bun -
da, 5.1 de ğe ri nin al tın da olan lar (n= 16) ise ha fif ve
or ta ak ti vi te gru bun da ele alındı.

Kan alı mı sı ra sın da tüm has ta lar nons te ro id
an ti inf la ma tu var ilaç kul la nı yor du. İki has ta oral
glu ko kor ti ko id (2.5-10 mg/gün) te da vi si, 15 has ta
me tot rek sat ve/ve ya klo ro kin ve/ve ya sul fa sa la zin
kom bi ne te da vi si alır ken, 16 olgu hem oral glu ko -
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kor ti ko id, hem de has ta lı ğı mo di fi ye edi ci an ti ro -
ma tiz mal ilaç te da vi si al mak tay dı. Se kiz olgu ise
her han gi bir ek ilaç kul lan mı yor du.

Araş tır ma ya ka tı lan lar İyi Kli nik Uy gu la ma lar
ve İyi La bo ra tu var Uy gu la ma la rı çer çe ve sin de bil-
gi len di ril di. Tüm araş tı rı cı lar Hel sin ki Dek la ras yo -
nu nun son met ni ni im za la dı. Ça lış ma için has ta-
la rın söz lü onam la rı alın dı. 

YÖN TEM LER

Kan örnekleri 12-16 sa at lik aç lık tan son ra, sa bah
ön kol ve nin den va kum lu tüp le re alın dı. Otuz da-
ki ka pıh tı laş ma için bek len dik ten son ra 10 da ki ka
1500 g’de san tri füj edil di. El de edi len se rum lar en
geç bir ay için de ça lı şıl mak üze re -20oC’de sak lan -
dı.

Tüm olgu ve kon trol gru bun da total koleste-
rol (TK), trigliserid (TG) ve yüksek yoğunluklu
lipoprotein kolesterol (HDL-K) (en zi ma tik ko lo -
ri met rik) spek tro fo to met rik, lipoprotein(a) [Lp(a)]
(la teks ag lü ti nas yon) spek tro fo to met rik, apoli-
poprotein A (Apo A) ve B (Apo B) im mu no tür bi -
di met rik yön tem le (Ab bott Ae ro set, IL, ABD)
ça lı şıl dı. Düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol
(LDL-K) Fri e de wald for mü lü14 ile he sap lan dı. C-re-
aktif protein (CRP) ve romatoid faktör (RF) dü zey -
le ri ne fe lo met rik yön tem le (Del ta, ABD), eritrosit
sedimantasyon hızı (ESH) Wes ter gre en yön te mi ile
ve lö ko sit sa yı la rı he mo si to met re (Cell-Dyn 3500R,
ABD) ile öl çül dü. CRP re fe rans de ğer le ri 0-0.8
mg/dl, ESH ise 0-20 mm/sa at idi. RF 20 IU/ml’nin
üze ri po zi tif ka bul edil di.

ICAM-1, VCAM-1 Dü zey le ri

ICAM-1 ve VCAM-1, iki im mu no lo jik ba sa mak lı
sand viç tip en zim-bağ lı im mu no sor bent öl çüm
(ELI SA) yön te mi (Cel lu lar Com mu ni ca ti on In ves -
ti ga ti ons, Im mu no tech, Beck man Co ul ter, Fran sa)
ile öl çül dü. İlk ba sa mak ta öl çü le cek an ti jen, ku yu -
cuk lar da ki bi o tin len miş mo nok lo nal an ti kor ta ra -
fın dan tu tul du ve bağ lan dı. İkin ci ba sa mak ta strep-
ta vi din-pe rok si daz bi o tin len miş an ti ko ra bağ lan dı.
İnkü bas yon dan son ra ku yu cuk lar yı kan dı ve ku yu -
cu ğa bağ lan mış an ti jen komp lek si kro mo je nik bir
subs trat ila ve si ile sap tan dı. Stan dart lar için, 160

ng/ml’lik stok so lüs yo nun dan di lus yon se ri le ri ha-
zır lan dı. Son kon san tras yon la rı ICAM-1 için 16-4-
1-0.25-0 ng/ml, VCAM-1 için 25-12.5-6.25-3.13-
1.56-0 ng/ml olacak şekilde ayarlandı. ICAM-1 ve
VCAM-1 öl çüm le rin de, has ta se rum dü zey le ri nin
stan dart gra fi ğin de li ne er ola rak öl çü le bi lir sı nır la -
ra ge ti ril me si için kit pro se dü rün de öne ril di ği şekil -
de ça lış ma ön ce si ay rı ay rı ken di di lu ent le ri ile 100
kez sey rel til di. So nuç lar di lus yon fak tö rü olan 100
ile çar pı la rak he sap lan dı. ICAM-1’in öl çüm sen si -
ti vi te si bu yön tem le 100 pg/ml, VCAM-1’in 0.74
ng/ml’dir. Test le rin öl çüm içi var yas yon kat sa yı la -
rı sı ra sıy la (n= 10) %3.5, %2.1 iken, öl çüm ler ara sı
var yas yon kat sa yı la rı ise sı ra sıy la (n= 10) %3.7,
%2.4 ola rak bu lun du. Kit le re ait ka ta log nu ma ra la -
rı sı ra sıy la IM3247 ve IM3242 idi.

TNF-al fa Dü zey le ri

TNF-al fa öl çü mün de ise tek ba sa mak ta al ka len fos-
fa ta za bağ lı bir mo nok lo nal an ti kor var lı ğın da an ti
TNF-al fa ile se rum lar in kü be edil di. TNF-al fa için
1000-250-62.5-15.6-0 pg/ml idi. Öl çüm içi var yas -
yon kat sa yı sı (n= 10) %1.6 iken, öl çüm ler ara sı
var yas yon kat sa yı sı (n= 10) %5.4 olarak bu lun du.
Ka ta log nu ma ra sı IM1121 idi. Tüm ab sor bans
oku ma la rı 450 nm fil tre de ELI SA oku yu cu sun da
(TKA-1 HD Tech no la bo A.S.S.I., Mi la no, İtalya)
ger çek leş ti ril di. 

İSTA TİS TİK SEL ANA LİZ

Çalışma ve kon trol gru bun da ICAM-1 ve VCAM-1,
TNF-al fa, ESH, CRP ve li pid pa ra met re le ri açı sın -
dan fark lı lık lar ba ğım sız iki grup t tes ti ile be lir -
len di. Çalışma gru bun da ICAM-1, VCAM-1 ve
TNF-al fa’ nın li pid ve li pop ro te in dü zey le ri ile iliş-
ki le ri ni be lir le mek için Pe ar son ko re las yon ana li zi
kul la nıl dı. Yük sek has ta lık ak ti vi te si ne sa hip olan
olgu gru bu ile or ta ve dü şük has ta lık ak ti vi te si ne
sa hip olgu gru bu ara sın da ve glu ko kor ti ko id kul la -
nan ve kul lan ma yan lar ara sın da ICAM-1, VCAM-
1 ve TNF-al fa dü zey le ri açı sın dan fark lı lık lar
ba ğım sız iki grup t tes ti kul la nı la rak kar şı laş tı rıl dı. 

Ana liz ler Win dows XP prog ra mın da Sta tis ti -
cal Pac ka ge for So ci al Sci en ces (SPSS) (Ver si on 11;
SPSS Inc, Chi ca go, IL, ABD) yazılımı ile ya pıl dı.
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Ve ri ler %95 gü ven lik ara lı ğın da or ta la ma ± Stan-
dart sap ma (SS) şeklinde gösterildi. P< 0.05 an lam -
lı fark lı lık ola rak ka bul edil di.

BUL GU LAR

Tab lo 1’de çalışma ve kon trol gru bu nun de mog ra -
fik ve kli nik özel lik le ri su nul muş tur. Çalışma ve
kon trol gru bun da yaş, cins ve beden kit le in dek si
(BKİ) ba kı mın dan is ta tis tik sel ola rak an lam lı fark-
lı lık yok tu (p> 0.05). Ro ma to id fak tör %73 olgu da
po zi tif ti. Has ta la rın DAS28 skor or ta la ma la rı 5.4 ±
1.2 olup 25 olgunun DAS28 sko ru 5.1’in üze rin de
idi.

Tab lo 2’de RA’ li olgu ve kon trol gru bu nun li -
pid, ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-al fa dü zey le ri be-
lir til di. Has ta la rın ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-al fa
se rum dü zey le ri kon trol gru bu ile kar şı laş tı rıl dı -
ğın da is ta tis tik sel ola rak an lam lı yük sek bu lun du
(sı ra sıy la p= 0.001, p= 0.004, p= 0.014). RA’ li ol gu -
lar da TK, kon trol gru bu na gö re yük sek bu lun du (p=
0.009). Di ğer li pid ve li pop ro te in dü zey le ri açı sın -
dan çalışma ve kon trol gru bu ara sın da an lam lı fark-
lı lık göz len me di (p> 0.05).

DAS28 sko ru ≥ 5.1 olan has ta la rın TK, HDL-
K, LDL-K, Apo B, Apo A, ICAM-1, VCAM-1 ve
TNF-al fa dü zey le ri, DAS28 sko ru < 5.1 olan has ta -
la rın dü zey le rin den is ta tis tik sel ola rak an lam lı
fark lı bu lun ma dı (p> 0.05) (Tab lo 3). 

Te da vi le rin de oral glu ko kor ti ko id alan has ta -
la rın, al ma yan has ta la ra gö re TK ve LDL-K dü zey -
le ri is ta tis tik sel ola rak an lam lı yük sek bu lun du
(sı ra sıy la p= 0.014, p= 0.035). Ay rı ca oral glu ko -
kor ti ko id al ma yan has ta la rın, alan la ra gö re DAS28
sko ru yük sek ti (p= 0.015) (Tab lo 4). 

ICAM-1 dü zey le ri ile HDL-K (r= -0.349, p=
0.027) ve VCAM-1 dü zey le ri ile HDL-K (r= -0.342,
p= 0.031) ara sın da an lam lı ne ga tif ko re las yon lar
sap tan dı. TNF-al fa ile TK (r= 0.342, p= 0.038), LDL-
K (r= 0.483, p= 0.003) ve Apo B (r= 0.525, p= 0.02)
ara sın da an lam lı iliş ki ler tespit edildi.

TAR TIŞ MA
RA’ de TK yük sek li ği, HDL-K dü şük lü ğü15 ve Lp(a)
ar tı şı ola bi le ce ği bil di ril mek te dir.16 An cak ko les te -
rol dü ze yi nin, RA’ de dü şük ol du ğu nu gös te ren 
ça lış ma lar da bu lun mak ta dır. Bu ne den le bu has ta -
lar da dis li pi de mi nin ta nım la na bil me si için ko les te -
rol dü ze yin den fark lı pa ra met re le re ge rek si nim
var dır.17,18 Ma ga ro ve ark. yap tık la rı ça lış ma da, RA’ -
de Apo A1, HDL-K ve Apo B se vi ye le rin de azal ma
gör müş ler dir.19 RA’ de te da vi ile HDL-K ar tı şı has ta-
lık ak ti vi te sin de iyi leş tir me sağ la mış tır.20

ICAM-1 ve VCAM-1’in hüc re yü zey eks pres -
yon la rı ile se rum kon san tras yon la rı nın re gü las yo -
nun da birçok fak törün ya nı sı ra, kan li pid le ri nin de
rol ala bi le ce ği dü şü nül mek te dir. Kan li pid dü ze yi
yük sek li ği, en do te li al ha sar ve ate rosk le ro tik plak

Çalışma grubu (n= 41) Kontrol grubu (n= 25) P 

Yaş (yıl)* 56.3 ± 11.1  51.5 ± 8.8 > 0.05

Cins (E/K) 8/33 4/21 > 0.05

Hastalık süresi (yıl)* 10 ± 4

DAS28* skoru 5.4 ± 1.2

BKİ (kg/m2)* 26.9 ± 6 24.8 ± 2               > 0.05

RF (+) (%) 73          

ESH (mm/saat)* 25.5 ± 11.9 6.4 ± 3.1 0.001

CRP (mg/dl)* 4.2 ± 3.9 0.7 ± 0.4                           0.001

Lökosit (x 103 hüc/mm3)* 7.3 ± 1.7 5.3 ± 0.5                        0.001        

ŞES (0-28)* 4.8 ± 0.7

HES(0-28)* 12.9 ± 1

TABLO 1: Romatoid artritli çalışma ve kontrol gruplarının demografik ve klinik özellikleri.

RF, romatoid faktör; ESH, eritrosit sedimentasyon hızı; CRP, C-reaktif protein; BKİ, beden kitle indeksi; ŞES, şiş eklem sayısı; HES, hassas eklem sayısı; * Ortalama ± SS.
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rüp tü rü sü reç le rin de adez yon mo le kül le ri nin dü-
zey le rin de de art ma gö rül mek te dir. Fa kat bu ar tı -
şın, en do te li al ha sar ve plak rüp tü rü nün bir se be bi
mi ve ya et ki si mi ol du ğu tam açık de ğil dir.21 Bu-

nun la bir lik te adez yon mo le kül le ri ve TNF’ün vas-
kü ler en do tel de dis fonk si yo na ne den ol du ğu ve
ate ro ge nez pa to ge ne zin den so rum lu tu tu la bi le ce ği
bil di ril miş tir.22

Çalışma grubu (n = 41) Kontrol grubu  (n = 25)

Ortalama ± S S Ortalama ± S S P                  

TK (mg/dl) 187.5 ± 42 161.2 ± 24 0.009

HDL-K (mg/dl) 49.8 ± 18 51.3 ± 5.6 0.683

LDL-K (mg/dl) 111.5 ± 33 107.5 ± 23 0.741

TG (mg/dl) 127.4 ± 70 115.6 ± 46 0.243

Apo A (mg/dl) 135 ± 35 138 ± 36 0.754

Apo B (mg/dl) 95.7 ± 33      82.4 ± 23   0.080              

Lp(a) (mg/dl) 25.6 ± 20.6 22.9 ± 15 0.460

ICAM-1(ng/ml) 161 ± 79 98.6 ± 29 0.001

VCAM-1(ng/ml) 319 ±  99 176 ± 39 0.004

TNF-alfa (pg/ml) 37.16 ± 25.7 25.4 ± 11.3 0.014

TABLO 2: Çalışma ve kontrol gruplarında lipid, lipoprotein, ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-alfa düzeyleri.

DAS28 skoru <5.1 (n=16) DAS28 skoru ≥5.1 (n = 25)

Ortalama ± S S Ortalama ± S S P

TK (mg/dl) 185.4 ± 42 188.0 ± 43 > 0.05

HDL-K (mg/dl) 53.7 ± 15 47.7 ± 19 > 0.05

LDL-K (mg/dl) 106.2 ± 34 113.4 ± 33 > 0.05

TG (mg/dl) 119.1 ± 68 132.9 ± 74 > 0.05

Apo A (mg/dl) 141.8 ± 40 133.7 ± 32 > 0.05

Apo B (mg/dl) 88.2 ± 33 105.0 ± 34 > 0.05

Lp(a) (mg/dl) 25.9 ± 26 25.6 ± 20 > 0.05

ICAM-1(ng/ml) 152 ± 65  166.0 ± 89 > 0.05

VCAM-1(ng/ml) 290 ± 95 347.2 ± 73 > 0.05

TNF-alfa (pg/ml) 32.86 ± 23 40.62 ± 27 > 0.05

TABLO 3: Hastalık aktivitesine göre serum lipid, lipoprotein, ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-alfa düzeyleri.

Glukokortikoid alanlar (n= 18) Glukokortikoid almayanlar (n= 23)

Ortalama ± S S Ortalama ± S S    p

TK (mg/dl) 205.5 ± 38 173.4 ± 39 0.014

HDL-K (mg/dl) 52.5 ± 12 47.8 ± 21 > 0.05

LDL-K (mg/dl) 124.4 ± 37 101.9 ± 27 0.035

TG (mg/dl) 142.7 ± 80 115.3 ± 61 > 0.05

Apo A (mg/dl) 143.9 ± 31 129.1 ± 37 > 0.05

Apo B (mg/dl) 108.6 ± 30 88.9 ± 34 > 0.05

Lp(a) (mg/dl) 29.0 ± 28 22.2 ± 14 0.050

DAS28 4.9 ± 1.2 5.8 ± 1.1 0.015

TABLO 4: Oral glukokortikoid alan hastalarda serum lipid ve lipoprotein ile DAS28 düzeyleri.
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RA’ de kli nik ak ti vas yon gös ter ge le ri sa bah
tu tuk lu ğu, şiş ek lem sa yı sı, has ta ek lem sa yı sı
ve ak ti vi te sko ru dur. İnf la mas yon gös ter ge le ri
olan CRP ile ESH has ta lı ğın ak ti vi te si ile de art-
mak ta dır .23 Sağ lık lı ki şi ler de ya pı lan pros pek tif
epi de mi yo lo jik ça lış ma lar CRP’nin miyo kar di yal
in fark tüs mor ta li te si ile iliş ki li ol du ğu nu gös ter -
mek te dir.24 CRP, RA ve ate rosk le roz gi bi inf la -
ma tu var has ta lık pa to ge ne zin de bir di rekt
pro inf la ma tu var fak tör ola rak dü şü nü le bi lir. Inf la -
ma tu var du ru mun HDL-K ve Apo A1 me ta bo liz -
ma sı nı et ki le di ği25 ve te da vi edil me miş 42 has ta da
ya pı lan ça lış ma da, CRP ile Apo A1 ve HDL-K ara-
sın da ko re las yon bu lun du ğu (sı ra sıy la r= -0.44, r= -
0.35) bil di ril miş tir.26

Bu ça lış ma da RA’ li has ta lar da ICAM-1,
VCAM-1, TNF-al fa dü zey le ri kon trol gru bu na gö -
re an lam lı yük sek bu lun du. Li pid ve li pop ro te in
dü zey le ri in ce len di ğin de ise sa de ce TK’ün has ta
gru bun da an lam lı ola rak yük sek dü zey ler de sey ret-
ti ği, HDL-K, LDL-K, TG, Apo A, Apo B ve Lp(a)
dü zey le rin de ise kon trol gru bu na gö re an lam lı
fark lı lık lar gös ter me di ği sap tan dı.

Bu ça lış ma da li pid ve li pop ro te in dü zey le ri ile
ICAM-1, VCAM-1 ve TNF-al fa dü zey le rin de has-
ta lık ak ti vi te si yük sek olan has ta lar ile ol ma yan lar
ara sın da fark lı lık ol ma dı ğı gö rül dü. 

TG yük sek li ği, LDL-K ar tı şı na ne den ol mak ta,
da ha ko lay ok si das yon ge liş mek te ve ok si de form-
lar en do te li al dis fonk si yo na yol aç mak ta dır.27 Ay rı -
ca li pop ro te in me ta bo liz ma sı nın re gü las yo nun da
mo no sit- mak ro faj sis te mi nin kat kı sı nı gös te ren ka-
nıt lar var dır. RA’ de ak ti ve olan bu sis tem has ta lık
ak ti vas yo nu na gö re se rum li pop ro te in kon san tras -
yon la rı nı de ğiş ti re bi lir, HDL-K ka ta bo liz ma sı nı
art tı ra bi lir. Hu mo ral im mu ni te de ki bo zuk luk lar li-
pop ro te in me ta bo liz ma sı nı an ti kor la rın apo li pop -
ro te in le re ve re sep tör le ri ne bağ lan ma sı ve ya
li pop ro te in li paz ve ya he pa tik li paz gi bi li po li tik
en zim ak ti vi te le ri ni blo ke ede rek de ğiş ti re bi lir ler.28

Ay rı ca RA’ li has ta lar da fos fo li paz A2 ile ICAM ara-
sın da po zi tif ko re las yon ol du ğu da bil di ril miş -
tir.29

TNF-al fa, li pop ro te in li paz ak ti vi te si ni et ki le -
ye rek dis li pop ro te i ne mi ye ne den ola bil mek te dir.30

TNF-al fa, inf la ma tu var has ta lık lar da CRP gi bi hem
lo kal hem de sis te mik ce va bı et ki le ye bil mek te dir.
TNF-al fa, RA’ de sa de ce inf la ma tu var ve en do te li -
al hüc re le ri ak ti ve et mek le kal maz, ay nı za man da
prot rom bo tik du rum la rı, in sü lin re zis tan sı nı et ki -
le ye rek ve dis li pi de mi ye ne den ola rak ate rosk le -
ro zu in dük le ye bi lir.31 TNF ile HDL-K ve Apo A
ne ga tif ko re le bu lun muş tur.32 Bu ça lış ma da TNF-
al fa, TK, LDL-K ve Apo B dü zey le ri ile iliş ki li ola-
rak tespit edilmiştir. An ti TNF-al fa te da vi le ri nin
HDL-K’ü art tır dı ğı gös te ril miş tir.33

Ate rosk le ro zun inf la ma tu var be lirteci ola rak
araş tı rıl mak ta olan birçok fak tör den bi ri de
VCAM-1’dır ve LDL-K’ün re sep tör ara cı lı ol ma yan
ka ta bo liz ma sın da re ti kü lo en do te li al sis tem hüc re -
le rin de gös te ril miş tir.34 Bu ça lış ma da VCAM-1 ile
HDL-K ve ICAM-1 ile HDL-K dü zey le ri ara sın da
an lam lı iliş ki ler saptanmış olmakla birlikte,
VCAM-1 ile TG ara sın da ko re las yon bu lu na ma ma -
sı li te ra tür ile uyum lu de ğil di.6

Oral glu ko kor ti ko id ler ile kom bi ne edil miş te-
da vi ler de ate ro je nik in deks (TK/ HDL-K) hız la art-
mak ta dır. Bu ça lış ma da da oral glu ko kor ti ko id
kul la nı mı nın TK, LDL-K, Lp(a) dü zey le ri ne et ki si -
nin ol du ğu, bu nun la bir lik te DAS28 sko ru nun glu-
ko kor ti ko id te da vi si al ma yan lar da yük sek bu lun -
ma sı ne de niy le has ta lık ak ti vi te si nin li pid dü zey -
le ri ni et ki le me di ği dü şü nül müştür.

So nuç ola rak, RA’ li has ta lar da ICAM-1,
VCAM-1 ve TNF-al fa dü zey le ri yük sek bu lun ma -
sı na kar şın has ta lık ak ti vi te si ile iliş ki li ol ma dı ğı,
bu na kar şın li pid ve li pop ro te in me ta bo liz ma sı üze-
ri ne et ki le ri nin ola bi le cek le ri ve oral glu ko kor ti -
ko id kul la nı mı nın li pid dü zey le rin de de ği şik li ğe
ne den ola bi le ce ği ortaya çıkmıştır. RA’ li has ta lar da
ge liş miş olan inf la mas yon ve adez yon mo le kül le -
rin de ki ar tış, li pop ro te in me ta bo liz ma sı nı et ki le -
ye bi lir ve ate rosk le roz sü re ci ne bir lik te kat kı da
bu lu na bi lir. Bu ne den le has ta lar te da vi le ri sü re sin -
ce ve özel lik le oral glu ko kor ti ko id te da vi si al dık la -
rın da li pid dü zey le ri kon trol edil me li dir.
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