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ÖZET 

 

Amaç: Günümüzde sıklığı giderek artan Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) en sık 

rastlanan endokrin hastalığıdır. Diabetes mellitus, insülin hormon sekresyonunun 

ve/veya insülin etkisinin mutlak veya göreceli olarak azlığı sonucu karbonhidrat, 

protein ve yağ metabolizmasında bozukluklara yol açar. Periferik dokularda insülin 

yanıtının azalmasıyla başlayan ve beraberinde hipertansiyon,  hiperlipidemi ve 

obezitenin görüldüğü bulgular bütününe ise metabolik sendrom denmektedir. 

Metabolik sendrom tüm dünyada giderek yaygınlaşan, kardiyometabolik 

komplikasyonları ile hastanın hayat kalitesini ileri derecede etkilemesinin yanında 

ülkelerin ekonomisine de ciddi yük getiren bir sorundur. Çalışmamızda ülkemizde 

son yıllarda diyabetik hastalarda mortalite ve morbitideyi önemli ölçüde belirleyen 

komplikasyonlar ile bu komplikasyonların gelişimine katkı sağlayan faktörlerden 

metabolik sendrom birlikteliğine dikkat çekilmek istenmiştir. 

Yöntem: Çalışmaya hastanemiz polikliniklerine başvuran 35-82 yaş arası, tip 

2 diyabetes mellitus tanılı, makrovasküler komplikasyon gelişmiş 100 hasta ile 

komplikasyon gelişmemiş 100 hasta dahil edilerek metabolik sendrom yönünden 

inceleme yapıldı. Gebeler, malignite hikayesi olanlar, son dönem böbrek yetmezliği 

ve karaciğer yetmezliği olan hastalar çalışmaya dahil edilmedi. 

 Bulgular: 100 kadın, 100 erkek (K/E=1) olmak üzere toplam 200 hasta 

çalışmaya dahil edildi. Hastaların yaş ortalamaları 63.2 ± 8.5 iken ortalama diyabet 

yaşı 10.3 ± 6.0 yıldı. Komplikasyon gelişmiş grupta 73 hastada metabolik sendrom 

saptanırken, komplikasyon gelişmemiş grupta 59 hastada metabolik sendrom 

saptandı. İki hasta grubu incelendiğinde makrovasküler komplikasyon gelişmiş 

grupta metabolik sendrom anlamlı olarak yüksek bulundu. 

 Sonuç:  Çalışmamız sonucunda metabolik sendromun diyabetik hastalarda 

başta koroner arter hastalığı olmak üzere serebrovasküler ve periferik damar 

hastalıkları gibi makrovasküler komplikasyonların ortaya çıkmasına yardımcı olduğu 

kanaatine varılmıştır. 
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SUMMARY 

 

Aim: Type 2 Diabetes Mellitus (DM) is the most common endocrine disease 

nowadays. Diabetes mellitus leads to impairment of carbohydrate, protein and fat 

metabolism resulting in absolute or relative insufficiency of insulin hormone 

secretion and/or insulin action. Metabolic syndrome is the most common symptom of 

hypertension, hyperlipidemia, and obesity associated with decreased insulin response 

in peripheral tissues. Metabolic syndrome is an increasingly common problem 

throughout the world, with cardiometabolic complications affecting the quality of life 

of the patient at an advanced stage, as well as a serious burden on the economies of 

countries. In our study, it is aimed to draw attention to the complications that 

determine mortality and morbidity in diabetic patients in our country in recent years 

and the metabolic syndrome together with the factors contributing to the 

development of these complications. 

Method: Metabolic syndrome was investigated in 200 patients with type 2 

diabetes mellitus, 100 patients with macrovascular complication, and 100 patients 

with no complication, aged between 35-82 years who were referred to our outpatient 

clinics. Patients with pregnancies, malignant histories, end-stage renal insufficiency 

and liver failure were not included in the study. 

Findings: 100 women and 100 men (W/M = 1) were included in the study. 

The mean age of the patients was 63.2 ± 8.5 years, while the mean age of diabetes 

was 10.3 ± 6.0 years. Metabolic syndrome was detected in 73 patients in the 

complicated group and metabolic syndrome in 59 patients without complication. 

When two groups of patients were examined, metabolic syndrome was significantly 

higher in the group with macrovascular complication. 

Result: In light of these findings, it was concluded that metabolic syndrome 

helps diabetic patients to develop macrovascular complications such as 

cerebrovascular and peripheral vascular diseases, especially coronary artery disease. 

Keywords: Diabetes, Metabolic Syndrome, Macrovascular Complication 
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1. GİRİŞ 

 

Diabetes mellitus (DM) hiperglisemi ile karakterize insülin salınımı, insülinin 

dokular üzerindeki etkisi veya her ikisinin de bozulmasıyla oluşan metabolik 

hastalığa verilen isimdir (1).  

Diyabet tüm dünyada yaygın olarak görülen ve sıklığı her geçen yıl daha da 

artan kronik bir sağlık sorunudur. Diyabet vakalarının büyük kısmını oluşturan tip 2 

diyabetes mellitus ise genellikle orta, ileri yaşta görülmekle birlikte son yıllarda genç 

yaşlarda da görülmeye başlanmıştır. Obezitenin artmasıyla birlikte tip 2 diyabetin 

daha hızlı artması beklenmektedir (2). Bu hastalardaki hiperglisemi ve hipoglisemi 

sıklığındaki artışların mikrovasküler (diyabetik nefropati,  nöropati,  retinopati)  ve 

makrovasküler (koroner arter hastalığı,  serebrovasküler hastalık,  periferik arter 

hastalığı, hipertansiyon) komplikasyonları arttırdığı yapılan birçok çalışmayla 

gösterilmiştir (3-5).  

Metabolik sendrom ise periferik dokularda insülin yanıtının azalmasıyla 

başlayan ve hipertansiyon, hiperlipidemi, ve obezitenin görüldüğü bulgular bütününe 

verilen isimdir. Temelinde insülin direnci yatan metabolik sendrom artmış 

kardiyovasküler hastalık riski ile ilişkilidir (6). Ülkemizde pek çok gelişmiş ülkede 

olduğu gibi koroner arter hastalıkları ve serebrovasküler olaylar erişkinlerde ölüm 

nedenlerinin başında yer almaktadır (7). 

Çalışmamızda ülkemizde son yıllarda diyabetik hastalarda mortalite ve 

morbitideyi önemli ölçüde belirleyen makrovasküler komplikasyonlar ile bu 

komplikasyonların gelişimine katkı sağlayan faktörlerden metabolik sendrom 

birlikteliğine dikkat çekilmek istenmiştir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. DİABETES MELLİTUS  

2.1.1. Tanım 

Diyabet, insülin eksikliği ya da insülin etkisindeki defektler nedeniyle 

organizmanın karbonhidrat, yağ ve proteinlerden yeterince yararlanamadığı, sürekli 

tıbbi bakım gerektiren kronik bir metabolizma hastalığıdır (8). Diyabetle ilişkili 

metabolik bozukluklarda primer rol oynayan etken yetersiz insülin etkisi iken 

hastalıkla ilişkili komplikasyonlarda en önemli rolü olan etken hiperglisemidir (9). 

Diyabetteki kronik hiperglisemi özellikle gözler, böbrekler, sinirler, kalp ve kan 

damarları gibi bazı organlarda uzun dönemde hasar ve yetmezliğe neden olur (10). 

Hastalığın akut komplikasyon riskini azaltmak ve oldukça pahalı tedavileri olan 

kronik komplikasyonlardan korunmak için sağlık çalışanlarının ve hastaların sürekli 

eğitimi gerekmektedir (8). 

2.1.2. Epidemiyoloji  

Çağımızın en büyük küresel sağlık sorunlarından biri olan DM her yıl daha 

fazla insanı etkilemekte ve hayatı değiştiren komplikasyonlara neden olmaktadır. 

Bilinen 415 milyon DM hastasına ilaveten gelecekte bu hastalığa yakalanma riski 

bulunan 318 milyon kişide de bozulmuş glukoz toleransı (BGT) bulunmaktadır. DM 

ve komplikasyonları çoğu ülkede başlıca ölüm nedenlerindendir. Diyabetin en 

yaygın formu tip 2 DM olup kültürel ve toplumsal değişimler ile birlikte görülme 

sıklığı da giderek artmaktadır (11-14). Yaşam tarzındaki hızlı değişim ile birlikte 

gelişmiş ve gelişmekte olan toplumların tümünde DM prevalansı hızla artmaktadır.  

Özellikle gelişmekte olan ülkelerde ve bu ülkelerden gelişmiş ülkelere göç eden 

topluluklarda DM epidemisinden bahsedilmektedir (15). Dünya Sağlık Örgütü 

(DSÖ) verilerine göre 18 yaş üzerindeki erişkinlerde diyabet prevalansı  1980’lerde  

%4.7  iken 2014’te  %8.5’e  yükselmiştir  (16).  Diabetes mellitus’un prevalansı  ve  

insidansı  coğrafi bölge,  ırk, etnik gruplara  göre  farklılık göstermektedir.  Japonya 

en düşük insidansa, İskandinav ülkeleri ise en yüksek insidansa sahiptir (17). 

Ülkemizde ise 1997-1998 yıllarında yapılan TURDEP-I’e (Türkiye Diyabet 

Epidemiyoloji Çalışması) göre tip2 diyabet prevalansı %7,2 bozulmuş glikoz 
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toleransı (BGT) prevalansı ise %6,7 olarak bulunmuştur (18). 2010 yılında 

yayınlanan TURDEP-II çalışmasına göre ise tip2 diyabet prevalansı %13,7 

bulunmuştur. (19). 2014 yılında yayınlanan PURE çalışmasının sonuçlarına göre ise 

Türkiye’de diyabet prevalansı  %15,5’e ulaşmıştır (20). Elde edilen veriler ışığında 

diyabetin görülme sıklığının nüfus artışı, yaşam tarzı, obezite ve yaşlanma ile giderek 

artmakta olduğu gözlenmiştir. Bu ciddi artış ne kadar önemli bir sorunla karşı karşıya 

olduğumuzu açıkça ortaya koymaktadır (19). 

2.1.3. Semptomları ve Tanı Kriterleri  

Diyabetin sık görülen semptomları poliüri, polidipsi, polifaji, noktüri, 

iştahsızlık, halsizlik, çabuk yorulma, açıklanamayan kilo kaybı iken daha az görülen 

semptomları ağız kuruluğu, tekrarlayan mantar infeksiyonları, kaşıntı ve bulanık 

görme şeklinde sıralanabilir (8,21). 

DM tanı kriterleri aşikâr DM olarak Tablo 1’de gösterilmiştir. Buna göre tanı 

için bu kriterlerden birinin olması yeterlidir. DM semptomlarının ağır seyretmediği 

durumlarda, tanının daha sonraki bir gün, tercihen aynı (veya farklı bir) yöntemle 

doğrulanması gerekmektedir. Eğer başlangıçta iki farklı test yapılmış ve test 

sonuçları uyumsuz ise sonucu eşik değerin üstünde çıkan test tekrarlanmalı ve sonuç 

yine diyagnostik ise diyabet tanısı konulmalıdır. 

Tanı için 75 g glukoz ile standart oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapılması, 

açlık plazma glukoz  (APG)’a göre daha sensitif ve spesifik olmakla birlikte,  bu 

testin aynı kişide günden güne değişkenliğinin yüksek, emek yoğun ve maliyetli 

olması rutin kullanımını güçleştirmektedir. Diğer taraftan, APG’nin kolay 

uygulanabilmesi ve ucuz olması klinik pratikte kullanımını arttırmaktadır. Hastalığın 

aşikâr klinik başlangıcı nedeniyle tip 1 diyabet tanısı için çoğu kez OGTT yapılması 

gerekmez. Açlık plazma glukozu tek başına kriterleri karşılıyorsa OGTT ‘ye gerek 

yoktur (8).  
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Tablo 1. Diabetes Mellitus ve glukoz metabolizmasının diğer bozukluklarında 

tanı kriterleri (8) 

 Aşikar DM İzole BAG İzole BGT BFG+BGT 
DM riski 

yüksek 

APG 

(>8 saat açlıkta) 
≥126 mg/dl 

100-125 

mg/dl 

<100 

mg/dl 

100-125 

mg/dl 
- 

OGTT 2. Saat PG 

(75 g oral glukoz) 
≥200 mg/dl 

<140 

mg/dl 

140-199 

mg/dl 

140-199 

mg/dl 
- 

Rastgele PG 

≥200 mg/dl 

+ 

Semptomlar 

- - - - 

Glikolize 

hemoglobin 

(HbA1c)*** 

≥ %6,5 

(≥48 

mmol/mol) 

- - - 

%5,7 – 6,4 

(39-46 

mmol/mol) 

* Glisemi venöz plazmada glukoz oksidaz yöntemi ile “mg/dl” olarak ölçülür. “Aşikar DM” 

tanısı için dört tanı kriterinden herhangi birisi yeterli iken “izole BAG”, “izole BGT” ve 

“BAG+BGT” için her iki kriterin bulunması şarttır. 

** 2006 yılı WHO/IDF raporunda normal APG kesim noktasının 110 mg/dl ve BAG: 110-

125 mg/dl olarak korunması benimsenmiştir. 

***  Standardize metotlarla ölçülmelidir. 

 

HbA1c  (Glikolize  Hemoglobin)  için  ise  Amerika  Birleşik  Devletleri’nde  

tüm laboratuvarların  kullandıkları  HbA1c  ölçüm  yöntemlerinin  Ulusal  

Glikohemoglobin Standardizasyon Programı (NGSP) tarafından sertifikalandırılması 

ve sonuçların Diyabet Kontrolü  ve  Komplikasyonları  Çalışmasında  (DCCT)  

kullanılan  ve  altın  standart  olarak kabul  edilen  Yüksek  Performanslı  Likid  

Kromatografi  (HPLC)  yöntemine  göre  kalibre edilmesi  şart  koşulmaktadır.  

Uluslararası Klinik Kimyacılar ve Laboratuvar Tıbbı Federasyonu (IFCC) ile birlikte 

Amerikan Diyabet Birliği (ADA), Avrupa Diyabet Çalışma Birliği  (EASD)  ve  

Uluslararası  Diyabet  Federasyonu  (IDF)  temsilcilerinin  oluşturduğu Uluslararası  

Diyabet  Uzmanlar  Komitesi,  2008  yılında  DM  tanısı  için  HbA1c  kesim 

noktasını %6,5 (48 mmol/mol) olarak belirlemiştir. TURDEP-II çalışmasında, 
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HbA1c’ye göre ‘Diyabet Riski Yüksek’ (HbA1c:%5,7-6,4) kategorisinde 

tanımlanmış grubun metabolik risk profili, ‘Kombine Glukoz Tolerans Bozukluğu’ 

Bozulmuş açlık glukozu ve Bozulmuş glukoz toleransı (BAG + BGT) saptanmış 

grubun risk profiline yakın ölçüde bozulmuş bulunmuştur. Bu durum göz önüne 

alındığında, testin tanı amaçlı kullanılmasının, komplikasyonlara daha yatkın 

kişilerin tanınmasında ve tedavi edilmesinde, ayrıca komplikasyonların önlenmesi 

veya geciktirilmesi açısından da yarar sağlayacağı açıktır (1, 8, 16, 22, 23). 

2.1.4. Sınıflandırma 

Amerikan Diyabet Derneğine göre diyabetin sınıflandırılmasında dört klinik 

tip bulunmaktadır (Tablo 2). Bunlar tip1 diyabet, tip2 diyabet, gestasyonel diyabet ve 

spesifik diyabet türleridir (1,9,24). 

 

Tablo 2. Diabetes mellitusun etiyolojik sınıflaması (8, 1) 

I. Tip 1 diyabet (Genellikle mutlak insülin noksanlığına sebep olan B-hücre yıkımı vardır) 

A.İmmun aracılıklı 

B.İdiyopatik 

II. Tip 2 diyabet (İnsülin direnci zemininde ilerleyici insülin sekresyon defekti ile 

karakterizedir) 

III. Gestasyonel diabetes mellitus (GDM) 

IV. Diğer spesifik diyabet tipleri 

A. β-hücre fonksiyonlarının genetik 

defekti (monogenik diyabet formları) 
• 20. Kromozom, HNF-4a (MODY1) 

• 7. Kromozom, Glukokinaz (MODY2) 

• 12. Kromozom, HNF-1a (MODY3) 

• 13. Kromozom, IPF-1 (MODY4) 

• 17. Kromozom, HNF-1b (MODY5) 

• 2. Kromozom, NeuroD1 (MODY6) 

• 2. Kromozom, KLF11 (MODY7) 

• 9. Kromozom, CEL (MODY8) 

• 7. Kromozom, PAX4 (MODY9) 

• 11. Kromozom, INS (MODY10) 

• 8. Kromozom, BLK (MODY11) 

• Mitokondriyal DNA 

• 11. Kromozom, Neonatal DM (Kir 6.2, 

ABCC8, KCNJ11 mutasyonu) 

• Diğerleri 

B. İnsülinin etkisindeki genetik defektler 

• Leprechaunism 

• Lipoatrofik diyabet 

• Rabson-Mendenhall sendromu 

• Tip A insülin direnci 

• Diğerleri 

E. İlaç veya kimyasal ajanlar 
• Atipik anti-psikotikler 

• Anti-viral ilaçlar 

• b-adrenerjik agonistler 

• Diazoksid 

• Fenitoin 

• Glukokortikoidler 

• a -İnterferon 

• Nikotinik asit 

• Pentamidin 

• Proteaz inhibitörleri 

• Tiyazid grubu diüretikler 

• Tiroid hormonu 

• Vacor 

• Statinler 

• Diğerleri (Transplant rejeksiyonunu 

önlemek için kullanılan ilaçlar) 

F. İmmun aracılıklı nadir diyabet 

formları 

• Anti insülin-reseptör antikorları 

• “Stiff-man” sendromu 

• Diğerleri 

G. Diyabetle ilişkili genetik sendromlar 
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C. Pankreasın ekzokrin doku hastalıkları 

• Fibrokalkulöz pankreatopati 

• Hemokromatoz 

• Kistik fibroz 

• Neoplazi 

• Pankreatit 

• Travma/pankreatektomi 

• Diğerleri 

D. Endokrinopatiler 

• Akromegali 

• Aldosteronoma 

• Cushing sendromu 

• Feokromositoma 

• Glukagonoma 

• Hipertiroidi 

• Somatostatinoma 

• Diğerleri 

• Alström sendromu 

• Down sendromu 

• Friedreich tipi ataksi 

• Huntington korea 

• Klinefelter sendromu 

• Laurence-Moon-Biedl sendromu 

• Miyotonik distrofi 

• Porfiria 

• Prader-Willi sendromu 

• Turner sendromu 

• Wolfram (DIDMOAD) sendromu 

• Diğerleri 

H. İnfeksiyonlar 

• Konjenital rubella 

• Sitomegalovirus 

• Koksaki B 

• Diğerleri (adenovirus, kabakulak) 

 

2.1.5. Tip 2 Diabetes Mellitus  

Yüksek mortalite ve morbidite nedeni olan tip 2 DM, prevalansının artması 

ile giderek daha önemli bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Etyolojide birçok faktör 

rol oynasa da genetik faktörler ve insülin direnci ile yakından ilişkilidir. Merkezinde 

insülin rezistansı ve sekresyon kusuru olan tip 2 DM’de primer defekt tam bilinmese 

de birçok çalışma insülin direncinin, sekresyon kusurundan önce var olduğunu 

desteklemektedir (25). 

 2.1.5.1. Tip 2 DM’nin genel özellikleri 

Diyabetin en yaygın formu tip 2 DM’dir. Tüm diyabetli hastaların %90-95’ini 

oluşturur. İnsülin salınmasında ve insülinin etkinliğinde meydana gelen bozuklukla 

karakterize bir hastalıktır. Obesite, yaş ve fiziksel inaktivite ile birlikte artış  gösteren 

tip 2 DM’de insülin eksikliğinden ziyade insülin fazlalığı ve insülin direnci görülür. 

(26).  Sıklıkla 30 yaş sonrası ortaya çıkar, ancak obezite artışının sonucu olarak 

özellikle son 10-15 yılda çocukluk veya adolesan çağlarında ortaya çıkan tip 2 

diyabet vakaları artmaya başlamıştır. Genetik yatkınlık oldukça önemlidir ve aile 

öyküsü arttıkça sonraki nesillerde diyabet riski artar ve hastalık daha erken yaşlara 

çekilir. Sıklıkla sinsi başlayan ve çoğu hastada başlangıçta hiçbir semptom olmayan 

tip 2 DM’de hastalar nadiren de olsa bulanık görme, el ve ayaklarda uyuşma ve 

karıncalanma, ayak ağrıları, tekrarlayan mantar infeksiyonları veya yara 

iyileşmesinde gecikme nedeniyle hekime başvurabilir (8). 
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2.1.5.2. Tip 2 DM’nin fizyopatolojisi 

Hastalığın başlangıcında, temel patofizyolojik mekanizma periferik 

dokulardaki insülin direncidir. Adiponektin, TNF alfa, protein 4 gibi proteinlerin 

periferik dokularda insülin direncine neden olduğu saptanmış olup post reseptör 

mutasyonların da rolü gösterilmiştir (24). İnsülin hepatik glukoz üretimini, 

karaciğerde glikoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek baskılar. Ayrıca glukozu 

kas ve yağ dokusu gibi, periferik dokulara taşıyarak, glikojen olarak depolanmasını 

ya da enerji üretmek üzere, okside olmasını sağlar. Diabetes mellitusta insülinin 

kullanımında ortaya çıkan sorunlar nedeniyle glukoz hücre içine absorbe edilip enerji 

olarak kullanılamaz. Bu olay sonunda kanda artan glikoz, insülin salgılama 

mekanizmasını uyarır. Böylece hiperglisemi ve hiperinsülinemi birlikte oluşur. 

Periferik dokularda  (özellikle kas ve yağ dokusunda)  insülinin etkisi yetersizdir. 

Kas ve yağ hücresinde glukoz tutulumu (uptake) azalmıştır (27). 

Hastalığın ilerleyen dönemlerinde pankreas kan glikoz düzeyine yetecek 

kadar insülin salgılayamaz. Karaciğerde glikoz yapımı artar. Hepatik glikoz yapımı 

artışından insülin sekresyon defekti ve kontr-insüliner hormon sistemleri sorumludur. 

Açlık plazma glukoz düzeyi 80 mg/dl’den 140 mg/dl’ye yükseldiğinde insülin düzeyi 

normal sağlıklı bireylere göre 2-2,5 kat artmaktadır. Açlık glukoz düzeyi 140 

mg/dl’yi geçtiğinde ise beta hücreleri insülin salgılamasını daha fazla artıramamakta 

ve insülin salınımı azalmaktadır. Bu dönemden sonra hepatik glikoz yapımı artmaya 

başlamaktadır (24,27) 

2.1.5.3. Tip 2 DM için risk faktörleri 

Ülkemizde 40 yaş üzeri toplumun  %10’dan fazlasında diyabet bulunduğu 

için kilosu ne olursa olsun, 40 yaşından itibaren 3 yılda bir, tercihen APG ile diyabet 

taraması yapılmalıdır. Ancak vücut kitle indeksi (VKİ)≥25 kg/m
2
 olan asemptomatik 

kişilerin, aşağıdaki risk gruplarından birine mensup olmaları halinde, daha genç 

yaşlardan itibaren ve daha sık olarak diyabet yönünden araştırılmaları gerekir (8).  

 Birinci ve ikinci derece yakınlarında diyabet bulunan kişiler   

 Diyabet prevalansı yüksek etnik gruplara mensup kişiler  
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 İri bebek doğuran veya daha önce Gestasyonel Diyabetes Mellitus 

(GDM) tanısı almış kadınlar  

 Hipertansif bireyler (kan basıncı: (KB) ≥140/90 mmHg)  

 Dislipidemikler (HDL (Yüksek dansiteli lipoprotein)-kolesterol≤35 

mg/dl veya trigliserid≥250 mg/dl)  

 Daha önce BAG veya BGT saptanan bireyler  

 Polikistik over sendromu (PKOS) olan kadınlar  

 İnsülin direnci ile ilgili klinik hastalığı veya bulguları (akantozis 

nigrikans) bulunan kişiler  

 Koroner, periferik veya serebral vasküler hastalığı bulunanlar  

 Düşük doğum tartılı doğan kişiler  

 Sedanter yaşam süren veya fizik aktivitesi düşük olan kişiler  

 Doymuş yağlardan zengin ve posa miktarı düşük beslenme 

alışkanlıkları olanlar  

 Şizofreni hastaları ve atipik antipsikotik ilaç kullanan kişiler 

 Solid organ (özellikle renal) transplantasyon yapılmış hastalar 

2.1.5.4. Tip 2 DM’nin komplikasyonları 

Tip 2 DM komplikasyonlarının gelişmesinde en önemli risk faktörü diyabet 

yılıdır. Erken tanısı oldukça önemli olan ve özellikle akut komplikasyonları mortal 

seyredebilen diyabetin komplikasyonları da hastalığın kendisi gibi yakın takip 

gerektirir.  Takibi ve tedavisi düzgün yapılan diyabetiklerde komplikasyon görülme 

sıklığı belirgin bir şekilde azalmıştır. Ancak yine de son dönem böbrek yetmezliği ve 

körlüğün en sık nedeni diyabettir (28). 
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Tanı anında hastaların %20’sinde diyabetik retinopati ve mikroalbuminüri, 

%30’unda hipertansiyon, yarısından çoğunda dislipidemi ve tamamına yakınında 

damar hasarı görülmektedir. Tip 2 DM’nin komplikasyonları iki grupta 

incelenmektedir (24): 

1. Akut (metabolik) komplikasyonlar  

• Hiperosmolar non-ketotik koma 

• Diyabetik ketoasidoz 

• Laktik asidoz 

• Hipoglisemi 

  2. Kronik (dejeneratif) komplikasyonlar  

A. Mikrovasküler komplikasyonlar  

• Diyabetik nefropati            

• Diyabetik retinopati               

• Diyabetik nöropati  

B. Makrovasküler komplikasyonlar  

• Kardiyovasküler hastalık 

• Periferik damar hastalığı             

• Serebrovasküler hastalık 

C. Diğer kronik komplikasyonlar  

• Gastrointestinal (gastroparezi, diyare)  

• Genitoüriner (üropati, cinsel işlev bozukluğu)  

• Dermatolojik 
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• Enfeksiyöz 

• Katarakt 

• Glokom 

2.2. KRONİK KOMPLİKASYONLAR 

Kronik hiperglisemi diyabetik komplikasyonların gelişmesinde önemli rol 

oynamakla birlikte, hangi mekanizma ile hücre ve organ disfonksiyonuna neden 

olduğu net bilinmemektedir (24).  Bir çok organ ve sistemi etkileyen bu 

komplikasyonlar temel olarak iki ana grupta incelenir. 

2.2.1. Mikrovasküler Komplikasyonlar 

2.2.1.1. Diyabetik nefropati 

Başlıca intraglomerüler arteriollerin hasarına bağlı olarak ortaya çıkan 

diyabetik nefropati son dönem böbrek hastalığının en sık nedenidir. Diyabetlilerin 

yarısında vardır. Kimi zaman tanı anında bile saptanan nefropatide ilk bulgu 

mikroalbüminüridir. 3-6 ay ara ile yapılan iki ölçümde 24 saatlik idrarda albümin 

atılımının 30-299 miligram olması ile tanı konmaktadır (29). Tip1 diyabetikler 

tanıdan 5 yıl sonra, tip2 diyabetliler ise tanı anında taranmalıdır ve yılda bir kez 

olacak şekilde devam edilmelidir. 

Diyabetik nefropatide evreleme:  

1.Evre: eGFR≥ 90 ml/dk/1.73 m
2
 (vücut yüzey alanı için) ise normal/yüksek 

GFR ile birlikte böbrek hasarı vardır.  

2.Evre: eGFR 60-89 ml/dk/1.73 m
2
 ise hafif derecede azalmış GFR ile birlikte 

böbrek hasarı vardır.  

3.Evre: eGFR 30-59 ml/dk/1.73 m
2
 ise orta derecede azalmış GFR ile birlikte 

böbrek hasarı vardır.  

4.Evre: eGFR 15-29 ml/dk/1.73 m
2
 ise ileri derecede azalmış GFR ile birlikte 

böbrek hasarı vardır.  
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5.Evre: eGFR<15 ml/dk/1.73 m
2
 veya diyaliz uygulanıyorsa son dönem böbrek 

yetersizliği vardır. 

Klinik hipertansiyon, ödem, proteinüri ve böbrek yetmezliği ile karakterizedir. 

Özellikle eşlik eden retinopati yoksa, GFR diyabet süresi ile orantısız olarak düşükse,  

idrar sedimentten zenginse diyabet dışı kronik böbrek yetmezliği nedenleri 

araştırılmalıdır.  

Tedavide glisemi kontrolü, kan basıncı kontrolü, proteinüri varsa ACE-i/ARB 

kullanılması, günlük protein alımının 0.8gr/kg/gün olacak şekilde azaltılması, D 

vitamini eksikliği varsa düzeltilmesi önemlidir (30-32). 

2.2.1.2. Diyabetik retinopati 

Diyabetik retinopati erişkin yaştaki görme kaybının en sık nedeni ve en önemli 

körlük nedenidir. Bu nedenle Tip 2 diyabetlilerde tanıda retinopati taraması 

yapılmalıdır. Diyabetik retinopatide görme kaybı makula ödemine, hemorajik 

nedenlere, neovasküler glokoma ve retina dekolmanına sekonder gelişebilir. 

Retinopati ciddi boyutlara ulaşana kadar semptomatik olmayabilir. Bu yüzden izlem 

son derece önemlidir (33). Patogenez multifaktoriyel olmakla birlikte kronik 

hiperglisemi primer rol oynamaktadır (34). Diyabetik retinopati’nin ana tedavisi 

diyabetin her yönüyle optimal tedavisidir. Glisemi regülasyonu ile retinopatinin 

engellenmesi, ilerlemesinin geciktirilmesi mümkündür (35).  

2.2.1.3. Diyabetik nöropati 

Diyabetik nöropati en sık olarak eldiven çorap tarzı periferik polinöropati 

şeklinde ortaya çıkmaktadır. Bunun yanı sıra mononöropati şeklinde ya da otonomik 

semptomlar olarak ortaya çıkabilmektedir. Nöropati gelişimine lipotoksisite ve 

yüksek kan şekeri toksisitesinin neden olduğu düşünülmektedir. Periferik vasküler 

hastalığın da periferik nöropati patofizyolojisinde önemli bir etken olduğu 

bilinmektedir. Ayrıca hipertansiyon, nöropati gelişimini hızlandırabilmektedir (24). 

ADA, nöropati için Tip 2 DM tanılı hastaların yıllık olarak taranmasını 

önermektedir. Nöropati taraması fizik muayenenin yanında 10-g bası yapan 

monofilament ve diyapazon gibi basit klinik testlerle yapılmalıdır (36).  
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Diyabetik nöropatinin erken tedavisi sıkı glukoz kontrolü gerektirir. Yoğun 

tedavinin nöropatinin başlangıcını %70, erken nöropatinin progresyonunu %57 

yavaşlattığını gösteren çalışmalar mevcuttur (37, 38).  

2.2.2. Makrovasküler Komplikasyonlar 

Diyabetik hastalarda makrovasküler komplikasyon gelişiminde hızlanmış 

ateroskleroz en önemli etkendir. Karakteristik olarak diyabetik hastalarda trigliserit 

değerleri yükselmekte, HDL düşmekte ve aterojenik küçük ve dens LDL kolesterol 

partikülleri artmaktadır. Küçük LDL partikülleri daha kolay ve daha güçlü olarak 

arteriyal duvarlara penetre olabilmekte ve daha fazla oksidatif hasar kapasitesine 

sahip olmaktadır. Bununla birlikte okside LDL immun sistem tarafından da yabancı 

cisim olarak algılanmakta ve vasküler yapılara lökosit göçünü hızlandırmaktadır. 

Bunlara bağlı olarak da endotel hücrelerinde ve düz kas hücrelerinde proliferasyon 

tetiklenmektedir (39, 40). 

Diyabetik hastalarda önemli bir fizyopatolojik süreç de LDL partiküllerinin 

glikolizasyonudur. Gikolizasyonla birlikte LDL partiküllerinin ömrü uzamakta ve 

daha aterojenik hale gelmektedir. Dislipidemi aterosklerozu hızlandırmakla beraber, 

endotelin disfonksiyonuna da neden olmaktadır (39). Ayrıca hiperglisemi arter 

duvarında doğrudan da nitrik oksit salınmasını inhibe etmekte ve buna bağlı olarak 

da vasküler yapılarda trombosit aktivasyonu, trombogenez ve inflamasyon 

oluşmaktadır. Ortaya çıkan pıhtılaşma kolaylığı, makrovasküler patolojik olayların 

gelişiminde önemli bir yer tutmaktadır. Tüm bu etkenler sonucunda diyabetik 

hastaların %80’ninden fazlasında tromboza bağlı ölümler gerçekleşmektedir (40-42) 

Diabetes mellitusta 3 tip makrovasküler komplikasyon izlenir: 

• Kardiyovasküler hastalıklar 

• Serebrovasküler hastalıklar  

• Periferik damar hastalığı  
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2.2.2.1. Kardiyovasküler hastalıklar 

Diyabetli hastalarda kardiyovasküler hastalık (KVH) en önemli morbidite ve 

mortalite nedenidir.  Tip 2 diyabetlilerde özellikle KAH riski non-diyabetiklere göre 

2-4 kat daha yüksektir.  Bu hastaların %70-80’i makrovasküler olaylar nedeni ile 

kaybedilir ve bu ölümlerin de %75’i koroner arter hastalığına bağlıdır. Diyabet, KAH 

yönünden bağımsız bir risk faktörüdür (10).  

Miyokart infarktüsü olduğunda genelde stres hormonlarının etkisi ile 

ketoasidoz sık görülür ve önceden iyi olsa bile glukoz regülasyonu bozulur. 

Ketoasidoz miyokart metabolizmasını bozduğundan ketoasidozlu hastalarda 

miyokart enfarktüsü görülme olasılığı da yüksektir. Hastaneye yatıştaki glukoz 

düzeyleri erken ve geç mortalite ile direk ilişkilidir (43). 

Şu özelliklere sahip diyabetli hastalar KAH açısından yüksek riskli kabul 

edilmelidir:  

-Yaşı ≥ 45 olan erkek ve yaşı  ≥50 olan kadın diyabetliler  

-Yaşı < 45 olan erkek ve < 50 olan kadın diyabetlilerde aşağıdaki sorunlardan 

en az birinin bulunması:  

 Makrovasküler hastalık (sessiz miyokard infarktüsü, sessiz iskemi, 

periferik arter hastalığı, karotis arter hastalığı veya serebrovasküler 

olay)  

 Mikrovasküler hastalık (özellikle nefropati ve retinopati)  

 KAH açısından çok sayıda ilave risk faktörlerinin bulunması (ailevi 

erken koroner olay veya birinci derece akrabalarda serebrovasküler 

olay)  

 Tek bir risk faktörünün aşırı derecede olması (örneğin LDL-kolesterol> 

200 g/dl veya KB > 180 mmHg)  

 Diyabet süresi uzun (> 15 yıl) olan 40 yaş üzeri diyabetliler 
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Diyabetik hastalarda, KAH için tarama istirahat elektrokardiyografisi ile 

yapılmalıdır. Semptomları veya diğer eşlik eden hastalıkları olan kişilerde stres testi 

yapılmalıdır. Stres testinde iskemi saptanan ya da semptomları ortaya çıkan hastalar 

kardiyoloğa sevk edilmelidir (44, 45). 

2.2.2.2. Serebrovasküler hastalık 

İnme diyabetli olmayanlara kıyasla diyabetli hastalarda 2-6 kat daha sık 

görülmektedir ve diyabet nedeniyle gelişen ölümlerin yaklaşık %25’inde rol 

oynamaktadır. Diyabet metabolik anormallikleri var olan inmeyi de olumsuz yönde 

etkilemektedir. Atriyal fibrilasyon riskinin %40 arttığı bildirilen diyabetli hastalarda 

iskemik inme hemorajik inmeden daha çok görülmektedir (46-49). 

Diyabetteki yüksek inme riskinin varlığı çeşitli hemodinamik ve metabolik 

komponentlerin arasındaki kompleks ilişkilere bağlıdır. İnsülin rezistansı, santral 

obesite, bozulmuş glukoz intoleransı ve hiperinsülinemi gibi metabolik sendrom 

komponentleri tek başlarına ve birlikte inmede artmış risk ile ilişkilidir. Diyabetik 

mikroanjiopati komplikasyonları da inme patogenezinde periferik direnci arttırmaları 

ve aterosleroza neden olmaları nedeniyle önemli role sahiptir. HbA1c yüksekliği ve 

postprandial hipergliseminin inme için risk faktörleri olduğu ve inme oranlarını 

arttırdığı kabul edilmektedir (46, 48, 49). 

Yapılan çalışmalar başvuru ve hastanede yatış sırasında tespit edilen 

hipergliseminin kötü klinik sonuçlar ve daha büyük enfarkt volümü ile ilişkili 

olduğunu bildirmiştir. Akut dönemde glukozun agresif şekilde insülin tedavisi ile 

düşürülmesinin güvenli olduğuna dair pilot çalışmalar bulunmaktadır. Ancak glukoz 

seviyelerinin belli seviyelerde tutulmasının sonuçlar üzerinde olumlu etkisi olup 

olmadığı konusu henüz netleşmemiştir. Agresif hiperglisemi tedavisinin en büyük 

yan etkisi hipoglisemidir. Bu nedenle akut iskemik inmede stres hiperglisemi ile 

diyabetin ayırıcı tanısının yapılması, hiperglisemi tedavisinin yapılması, ancak tedavi 

sırasında rekürren hipoglisemilere dikkat edilmesi gerekmektedir (46, 49). 
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2.2.2.3. Periferik arter hastalığı 

Periferik arter hastalığı (PAH) diyabetiklerde normal popülasyona göre daha 

erken yaşlarda başlayıp daha hızlı progrese olur. Yine bacak ve ayak ampütasyonları 

diyabetik hasta grubunda 5 kat daha fazladır. Bu hastalarda eşlik eden HT,  

hiperlipidemi,  sigara kullanımı PAH olma olasılığını arttırmaktadır (10). 

Periferik arter hastalığı klasik semptomu aralıklı klodikasyondur. Aralıklı 

klodikasyon bacak kaslarında görülen ağrı ve huzursuz hissi olarak tarif edilir. 

Klodikasyon; egzersizle meydana gelir ve istirahat ile ortadan kalkar. Semptomlar 

genellikle baldır bölgesinde lokalizedir, fakat uyluk ve kalçada da görülebilir. Klasik 

klodikasyon PAH’lı bireylerin üçte birinde görülür. Tipik klodikasyonu olan 

bireylerde atipik semptomlarla veya hiç semptom olmadan da yürüme zorlukları 

görülebilir. Klasik klodikasyon, egzersiz intoleransı olanlarda ve aktivitesi düşük, 

bacak semptomlarının görülmediği hastalarda (konjestif kalp yetmezliği, pulmoner 

hastalık, kas-iskelet hastalığı) damar patolojisi olmasına rağmen meydana 

gelmeyebilir (50). 

Periferik arter hastalığı tedavisinde zayıflama, egzersiz, sigara bırakma gibi 

yaşam tarzı değişikliklerinin yanı sıra hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabet gibi 

aterosklerotik risk faktörlerinin tıbbi tedavisi gereklidir. Uygun bakım olmadığında 

PAH’li hastalarda amputasyona giden, morbidite ve mortaliteyi artıran iskemiler olur 

(51). 

2.3. METABOLİK SENDROM 

2.3.1. Tanım 

Metabolik sendrom; hiperinsülinemi, insülin direnci, dislipidemi, 

hipertansiyon,  glukoz intoleransı bulguları ile karakterize olan, kardiyovasküler 

hastalıklar, Tip II diyabet, alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı ve obezite 

gibi pek çok hastalık açışından ciddi risk faktörü oluşturan patolojik bir durumdur 

(52). 

MS tanımı ilk kez 1988 yılında Gerald M Reaven tarafından “Sendrom X” 

veya “İnsülin Direnci Sendromu” olarak yapılmıştır. İnsülin ile uyarılmış glukoz 
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alımına direnç, glukoz intoleransı, hiperinsülinemi, artmış VLDL, azalmış HDL 

düzeyleri ve hipertansiyondan oluşan, beraberinde iskemik kalp hastalığı riskinde 

artışın olduğu bulgular topluluğuna “Sendrom X” adını vermiştir (53). 

2.3.2. Tanı Kriterleri 

1998 yılında Dünya Sağlık Örgütü metabolik sendromu; diyabet, bozulmuş 

açlık glukozu, bozulmuş glukoz toleransı veya insülin direnciyle birlikte 

hipertansiyon, hiperlipidemi, santral obezite ve mikroalbuminüriden en az ikisinin 

olması olarak tanımlamıştır (Tablo 3) (54).  

Tablo 3. DSÖ Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri (1998)  

Diyabet, bozulmuş glikoz toleransı, bozulmuş açlık glisemisi veya insülin 

direnci ile beraber aşağıdakilerden iki veya daha fazlasının olması 

1) Vücut kitle indeksi >30 kg/m
2
 veya 

Bel-kalça oranının erkekte >0.9, kadında >0.85 olması 

2) Serum trigliserid düzeyi: >150 mg/dL veya HDL: erkeklerde <35 mg/dL 

kadınlarda <39 mg/dL olması 

3) Kan basıncı> 140/90 mmHg veya antihipertansif tedavi alması 

4) İdrarda albümin atılımı oranı > 20 µg/dk veya  

   albümin/kreatinin oranının > 30 mg/g olması 

 

Dünya Sağlık Örgütü, metabolik sendrom tanısında oral glikoz tolerans testini 

(OGTT) esas almış ve bireylerin normal OGTT sonuçlarına sahip olsalar bile insülin 

direnci açısından değerlendirilmesi gerektiğini bildirmiştir. Metabolik sendom 

tanımlamasında 2001 yılında Ulusal Kolesterol Eğitim Programı Üçüncü Erişkin 
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Tedavi Paneli  (NCEP-ATPIII)’inde beş kriter esas almış olup en az üç tanesinin 

birlikte bulunmasını metabolik sendrom olarak kabul etmiştir (Tablo 4) (55). 

 

Tablo 4. NCEP-ATPIII Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri (2001) 

1)  Bel Çevresi: erkeklerde > 102 cm, kadınlarda > 88 cm olması  

2)  Serum Trigliseri düzeyi: ≥150 mg/dL  

3)  HDL Kolesterol: erkeklerde <40 mg /dL kadınlarda<50 mg/dL  

4)  Kan Basıncı: ≥130/85 mmHg olması   

5)  Açlık Plazma Glukozu: ≥110 mg/dL olması   

DSÖ’nün tanı kriterlerinden farklı olarak NCEP-ATPIII‘e göre metabolik 

sendrom tanımlamasında insülin direncinin gösterilmesine gerek yoktur. 

NCEP-ATP III tanı kriterleri bugüne kadar klinik çalışmalarda en sık 

kullanılan kılavuz olmuştur. Ancak açlık plazma glukozu değerinde 110 mg/dL’nin 

sınır kabul edilmesi,  bu değer altında kan şekerine sahip olan, ancak insülin direnci 

bulunan hastaların MS tanısı dışında kalması olasılığı gibi önemli bir eksik yönü 

olduğuna işaret etmektedir. 

Uluslararası Diyabet Federasyonu (International Diabetes Federation: IDF) 

2005 yılında yeni bir tanımlamayı ortaya koymuştur. Bu sınıflama, NCEP-ATP III 

kriterlerinde bazı değişiklikler öngörmüş ve abdominal obeziteyi MS tanısı için 

zorunlu kılmıştır. Bununla birlikte kılavuzun getirdiği en önemli yenilik, değişik 

etnik gruplar için abdominal obezitenin farklı tanımlarının yapılmış olmasıdır (Tablo 

5) (56). 
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Tablo 5. Uluslararası Diyabet Federasyonu, Metabolik Sendrom Tanı 

Kriterleri (2005) 

1) Abdominal obezite (Erkek 94 cm, kadın 80 cm - Avrupa toplumları için)  

2) Abdominal obeziteye ek aşağıdakilerden en az ikisinin varlığı  

       •  Trigliserid düzeyi  > 150 mg/dL ya da bu lipid anormalliği için spesifik tedavi 

       • HDL düzeyleri: Erkek <40 mg/dL, Kadın  <50 mg/dL ya da bu lipid 

anormalliği için spesifik tedavi 

       •  Kan basıncı  ≥ 130/85 mmHg ya da antihipertansif ilaç kullanıyor olmak 

       • Açlık plazma glukozu ≥ 100 mg/dL ya da daha önce tanı konulmuş diyabet. 

Ülkemizde ise Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği (TEMD) 2005 

yılında hazırladığı metabolik sendrom tanı kılavuzunda; insülin direncini de içeren 

1999-Dünya Sağlık Örgütü Metabolik sendrom tanı kriterleriyle, insülin direncini 

içermeyen fakat daha sıkı metabolik eşik değerler hedefleyen 2001-NCEP ATP III 

tanı kriterlerinden oluşturulan yeni bir tanı kılavuzunu önermiştir (Tablo 6) (57). 

 

Tablo 6. TEMD Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri (2005) 

Diyabet, bozulmuş glukoz toleransı veya insülin direnci ile birlikte aşağıdaki 

kriterlerden en az ikisinin bulunması:  

I. Hipertansiyon: TA: ≥130/85 mmHg veya antihipertansif ilaç kullanıyor olmak  

II. Dislipidemi: Trigliserid ≥ 150 mg/dL veya erkeklerde HDL< 40 mg/dL kadınlarda 

HDL< 50 mg/dL  

III. Abdominal obezite: VKİ≥ 30 kg/m
2
 veya bel çevresi: erkeklerde > 94 cm 

kadınlarda > 80 cm   
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2.3.3. Epidemiyoloji 

Metabolik sendromun tüm dünyada kabul gören tek bir tanımı olmadığından 

yaygınlığına ilişkin veriler de farklılıklar göstermektedir. ABD’de 1988-1994 yılları 

arasında, 20 yaş üstü yetişkinlerde yapılan Ulusal Sağlık ve Beslenme Değerlendirme 

Araştırması (NHANES III) çalışmasının sonuçları, Ulusal Kolesterol Eğitim 

Programı Erişkin Tedavi Paneli III (NCEP ATP III) kriterlerine göre tanımlanan MS 

prevalansının % 23,9 olduğunu, WHO kriterlerine göre ise % 25,1 olduğunu ortaya 

koymuştur (58). 

Ülkemizde 2000 yılında yapılan Türk Erişkinlerinde Kardiyovasküler 

Hastalık Risk Faktörleri (TEKHARF) araştırması verilerine göre 30 yaş ve 

üzerindeki 9.2 milyon kişide, erkeklerin %31’inde, kadınlarda %43’ünde metabolik 

sendrom olduğu tespit edilmiştir (59). 

2004 yılında tamamlanan METSAR çalışmasında Türkiye’de 20 yaş üzeri 

metabolik sendrom görülme sıklığı %33,9 olarak tespit edilmiştir. METSAR 

araştırmasında MS sıklığının en yüksek olduğu bölgenin Karadeniz, en düşük olduğu 

bölgenin ise Güneydoğu Anadolu olduğu saptanmıştır (60). 

2.3.4. Metabolik Sendrom Bileşenleri 

Metabolik sendromun gelişiminde rol oynayabilecek tek bir genetik, 

infeksiyöz veya çevresel faktör henüz tanımlanmamıştır. MS, şu anki verilere göre 

insülin direnci zemininde gelişen heterojen bir hastalıktır. Poligenik yatkınlık söz 

konusu olsa da, modern kent hayatının getirdiği sedanter yaşam ve yüksek kalorili 

beslenme tarzı sendromun seyrini alevlendirmektedir. İntrauterin gelişme geriliği, 

psikososyal stres, obezite ve vücut yağ dağılımında meydana gelen bozukluklar 

hastalığın gelişiminde etkili olan diğer faktörlerdir (61). 

Metabolik Sendromun ortaya çıkışında başta obezite ve insülin direnci olmak 

üzere çeşitli mekanizmalar suçlanmaktadır (62). 
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2.3.4.1. İnsülin direnci 

İnsülin, karaciğerde glikoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek, hepatik 

glukoz üretimini baskılarken, glukozu kas ve yağ dokusu gibi, periferik dokularda 

hücre içine taşıyarak, glikojen olarak depolanmasını ya da enerji üretmek üzere 

okside olmasını sağlar. İnsülin direnci ise, insülinin glukozu hücre içine gönderme 

etkisinin azalması veya kaybolması olayıdır. İnsülinin karaciğer, kas ve yağ 

dokusundaki etkilerine karşı direnç oluşarak, karaciğer kaynaklı glukoz yapımı artar, 

kas ve yağ dokusuna insülin aracılığıyla olan glukoz alımı azalır. Kanda artan 

glukoz, insülin salgılama mekanizmasını uyarır. Böylece hiperglisemi ve 

hiperinsülinemi birlikte oluşur. Bu durum insülin direncinin en göze çarpan 

tablosudur (63). 

Son zamanlarda fruktoza bağlı hiperürisemi MS oluşumunda 

araştırılmaktadır. Yapılan bir çalışmada fruktoz ile beslenmiş ratlarda allopürinol 

kullanımı ile ürik asit seviyelerinde gerileme ile birlikte, kan basıncında belirgin 

düşme, bazal ve situmule edilmiş insülin seviyeleri ile hipertrigliseridemide düzelme 

ve vücut ağırlığında azalma sağlandığı görülmüştür. Endotelyal disfonksiyonun da 

insülin direncinde önemli faktör olduğu bilinmektedir. Endotelde vazodilatasyonu 

sağlayan, asetilkolin etkisi ile oluşan nitrik oksit artışıdır. Bu durum ürik asit 

tarafından bloke edilmektedir. Ürik asit nedeni ile oluşan endotelyal disfonksiyon 

sonucu nitrik oksit üretiminin azalmasının, fruktoz ile beslenmiş ratlarda insülin 

direnci gelişimine yol açabileceği vurgulanmıştır (64). 

İnsülin direncinin erken ana nedenlerinden biri dolaşımdaki artmış serbest 

yağ asitleri miktarıdır. Yağ asitleri insülin aracılı glikoz alımını bozar, iskelet ve kalp 

kasında trigliserid birikimine, karaciğerde artmış glikoz üretimi ve trigliserid 

birikimine neden olur (65). 

İnsülin direncinin ölçümü pratikte oldukca zordur. İnsülin duyarlılığını 

ölçmek için insülin duyarlılık indeksleri, insülin-glukoz-C-peptid oranları, oral 

glukoz tolerans testi, insülin tolerans testi, hiper insülinemik oglisemik klemp testi 

gibi yöntemler olsa da en sık başvurulan yöntem homeostatik model (HOMA) 

formülüdür. Normal bireylerde HOMA değeri 2.7’den düşük olarak bildirilmektedir, 
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2.7’nin üzeri ise değişik derecelerde insülin direncini yansıtır [HOMA: açlık insülini 

(µu/ml) x açlık plazma glukozu (mg/dl) / 405)] (66). 

2.3.4.2. Obezite 

Günümüzde önlenebilir ölümlerin sigaradan sonra gelen ikinci önemli nedeni 

obezite vücut kompozisyonunda anormal yağ birikmesi ile karakterize bir hastalıktır. 

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 1998 Deklarasyonu’nda modernizasyon ve ekonomik 

büyümenin, standartlarda artışa yol açarak obeziteyi küresel bir epidemi haline 

getirdiğini, 2002 yılında ise 21. yüzyılın en önemli sağlık sorunu olarak kalacağını 

bildirmiştir (54, 67). 

Klinik pratikte obezitenin değerlendirilmesinde vücut kitle indeksi (VKİ) ve 

bel çevresi kullanılır. Ortalama vücut ağırlığına sahip erkeklerde vücut yağı %15-20, 

kadınlarda ise %25-30 arasındadır. Vücut yağ yüzdesini belirlemek kolay olmadığı 

için obezite, aşırı yağdan daha çok aşırı kilo olarak tanımlanmaktadır. Dünya Sağlık 

Örgütü obezite tanımını vücut kitle indeksine [VKİ = Ağırlık (kg) / Boy(m)] 

dayanarak yapmaktadır. DSÖ, VKİ < 25 kg/m
2
 olanları normal kilolu, 25-29.9 kg/m

2
 

olanları fazla kilolu, > 30 kg/m
2
 olanları obez ve >40 kg/m

2
 olanları morbid obez 

olarak tanımlamıştır. 

Bel çevresi ya da bel/kalça oranı (BKO)’nun artmış olduğu obezite tipi, 

santral (viseral ya da abdominal) obezite olarak adlandırılır. DSÖ’ye göre kadınlarda 

bel çevresi 88 cm ve üzerinde ise, erkeklerde ise 102 cm veya üzerinde ise santral 

obezite varlığını göstermektedir. Bel çevresi ölçümü subkutan dokudaki artışa bağlı 

geniş bel çevresi ile visseral yağa bağlı geniş bel çevresini güvenle ayırt 

edemeyebilir ve ayrımı için BT, MRI gerekebilir. Bel çevresi ölçümü insülin 

direncinin kesin bir göstergesi olmamakla birlikte insülin direncinin varlığı ve 

derecesi ile ilişkili bir antropometrik ölçümdür (68).  

Obezite, insan yağ dokusunda TNF -α, IL-8, IL-10, IL-6 ve IL-1β salınımına 

neden olur. Bu durum fibroblastların, mast hücrelerinin, makrofaj, lökosit ve diğer 

hücreler gibi inflamatuar süreçlerin yağ dokusunda artmasına neden olur (69). İnsan 

ve hayvan modellerinde,  obezitede yağ kütlesinde artışın, leptin aktivasyonuna 
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direnç ve hiperleptinemiye sebep olduğu bulunmuştur (70). MS aynı zamanda 

kronik, düşük düzeyde inflamasyon ve protrombotik durum ile ilişkilidir. 

Hiperinsülinemi,  karaciğerde fibrinojen ve plazminojen aktivator inhibitörü-1 

yapımını uyararak aterogenezde rolu olan protrombotik durumu ortaya çıkarmaktadır 

(71).  

2.3.4.3. Hipertansiyon 

Metabolik sendrom hipertansiyon birlikteliği iyi bilinmesine rağmen 

mekanizmalar çok ceşitli olup halen net değildir. Obezitede sıvı retansiyonunun 

insülin direnci, böbrekte yapısal değişiklikler, vasküler fonksiyondaki değişmeler, 

renin anjiyotensin sistem aktivasyonu ve hipotalamo-hipofizer adrenal akstaki 

değişimlerle ilgili olduğu belirtilmiştir (72). Sempatik sinir sistemi aktivitesinde 

artma, böbreklerde proksimal tübüllerden sodyum ve su reabsorbsiyonu artışı ile 

birlikte sodyum atılımının azalması, vasküler düz kas hipertrofisi, membran iyon 

transport anormallikleri ve PGI2 ve PGE2 sentezinin inhibisyonu açıklayıcı 

mekanizmalardır (73). 

2.3.4.4. Dislipidemi 

Metabolik sendromlu hastalarda visseral obezite ve insülin direnci etkisi ile  

dislipidemi gelişmektedir. Lipid parametrelerindeki bu değişiklik HDL kolesterol 

düşüklüğü ve TG yüksekliği ile karakterizedir. LDL kolesterol genellikle normal 

düzeylerdedir ancak apolipoprotein-B partikülleri artmıştır. Bunun sebebi daha kolay 

okside olan ve dolayısıyla daha fazla aterojenik özelliği olan küçük ve yoğun LDL 

kolesterol alt grubundaki artıştır. 

Metabolik sendromda görülen bu dislipidemi tipinde temel bozukluklar ve 

oluşum aşamaları şunlardır; 

 Abdominal obez bireylerde insülin direnci varlığında hormona duyarlı 

lipaz aktivitesi baskılanamaz.  

 Adipoz dokudan serbest yağ asidi salınımı artar.  
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 Karaciğere fazla miktarda gelen bu yağ asitleri, trigliseridden zengin 

ve apolipoprotein-B içeren VLDL kolesterol yapımını artırır.  

 VLDL kolesterol obezlerde aktivitesi artmış olan kolesterol ester 

transfer protein ve hepatik lipaz yoluyla aterojenik etkili küçük-yoğun 

LDL kolesterol’e dönüşür. 

 Artmış enzim aktivitesi, anti-aterojen özellikteki HDL’nin  

katabolizmasını  da hızlandırır.  

 TG’den zengin HDL kolesterol, daha çabuk yıkılma eğilimindedir. Bu 

nedenle TG yüksekliği olan bireylerde HDL kolesterol değerleri 

normale göre düşük bulunur. (74, 75, 76). 

2.3.4.5. Hiperkoagülabilite 

Protrombotik sürecin başlangıcı, abdominal obeziteyi izleyen bozulmuş 

adiposit fonksiyonları, artan inflamatuar aktivite ve trombin üretimi ile olmaktadır. 

Pıhtılaşma faktörlerinin (doku faktörü,  faktör 7 ve fibrinojen)  düzeylerinin arttığı ve 

fibrinolitik sistemin inhibe edildiği bu süreç, metabolik sendromun kardiyovasküler 

sonuçları ile yakından ilgilidir. Endotel disfonksiyonu ile dislipidemi varlığında 

platelet agregasyonu, takiben de arteryel ve venöz sistemde tromboembolizm 

tetiklenmektedir. (77, 78). 

2.3.4.6. Subklinik inflamasyon 

İnflamasyonun lokal etkilerinin yanında akut faz cevabı olarak bilinen bir 

sistemik cevap da söz konusudur ve bu cevap bazı proteinlerin ve diğer maddelerin 

dolaşımdaki belirgin artışı ile karakterizedir. Bu maddelere akut faz reaktanları veya 

proteinleri denir. Akut faz cevabı; ateş, lökositoz ve bazı plazma proteinlerinin 

düzeylerinde belirgin artışla karakterizedir. Hastaların klinik değerlendirilmesinde 

akut faz cevabı, alttaki patolojinin varlığını, aktivitesini ve yaygınlığını yansıtır. Bu 

nedenle akut faz reaktanlarının monitörizasyonu, hastalığın ciddiyeti ve tedavinin 

etkinliği için objektif bir kriter sağlar (79,80). 
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CRP, akut faz reaktanı gibi davrandığı tespit edilen ilk proteindir. İlk kez 

pnömokokların somatik C-polisakkaridlerine bağlanıp presipite ettiği tespit edildiği 

için bu isim verilmiştir (81). 

CRP karaciğer tarafından sentezlenirler ve interlökin-6  (IL-6), tümör 

nekrozis faktör-alfa  (TNF-α) gibi sitokinler aracılığı ile sentezi uyarılır. CRP 

inflamasyonun en önemli belirtecidir. Artmış CRP düzeyleri, inflamasyonun 

varlığını ve şiddetini belirlemektedir (82, 83). 

Doku hasarı, inflamasyon ve infeksiyon, sitokin aracılığı ile CRP’nin 

dolaşımdaki düzeyini 1000 kata kadar arttırabilir. Artan CRP değerleri 7-12 gün 

içerisinde bazal düzeylere tekrar inebilmektedir (84). 

CRP, aterosklerotik plaklarda selektif olarak LDL kolesterole bağlanmakta ve 

kompleman sistemini aktive ederek mevcut inflamasyonun artmasına neden 

olmaktadır. CRP’nin bu nitelikleri ile aterotromboz patogenezine katılarak iskemik 

hasarı artırdığı sanılmaktadır (85, 86). 

İnsülin karaciğerde hs-CRP sentezini azaltıcı etkiye sahiptir. İnsülin 

direncinde bu etkinin ortadan kalktığı düşünülebilir. İnsülin direnci ile ilişkili 

bozuklukların patogenezinde kronik subklinik inflamasyonun rolü bilinmektedir (87, 

88). 

2.3.4.7. Endotel disfonksiyonu 

Endotel; endokrin, parakrin ve otokrin fonksiyonları ile vücudun en aktif ve 

yaygın dokularından biridir. Damar tonusunun ve geçirgenliğinin düzenlenmesi, 

lökositlerin ve trombositlerin damar duvarına adezyonu ve trombosit 

agregasyonunun ayarlanması endotelin önemli görevleri vardır. Damar tonusu 

vazodilatör ve vazokonstriktör ajanlar yoluyla sağlanır. NO, prostasiklin ve 

bradikinin damar duvarını dilate ederken endotelin, superoksit anyonu, anjiyotensin 2 

ve tromboksan ise konstriksiyona yol açarlar. Bu ajanlar ateroskleroza yol açan diğer 

parametreleri de etkilemektedirler.  
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İnsülin direnci ve hiperinsülinemi, nitrik oksit ve diğer vazodilatörlerin 

azalmasına, adipoz dokudan serbest yağ asitlerinin salınımını uyararak reaktif 

oksijen radikallerinin ve TNF-α, IL-1 gibi inflamatuvar aracıların artışına neden 

olarak endotel fonksiyonlarını bozar (89). 

2.3.4.8. Polikistik over sendromu 

Stein ve Leventhal tarafından 1935 yılında, polikistik overler, amenore, 

hirsutizm ve obezitenin birlikteliği olarak tanımlandı. Polikistik over sendromu 

prevalansı yaklaşık %5-10 olup üreme çağındaki kadınlarda en sık görülen 

endokrinopatidir (90).  

Polikistik over sendromunun patogenezinde insülin direnci, hiperinsülinemi 

ve overlerde lüteinizan hormona bağımlı androjen yapımının artışı rol oynamaktadır. 

Hastaların yaklaşık yarısında santral obezite ve %50-60’ında insülin direnci 

bulunmaktadır (91). 

2.3.4.9. Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı son dönem karaciğer hastalığına 

progresyon gösterebilen ve her geçen gün önemi daha da fazla fark edilen klinik ve 

patolojik bir durumdur. Patolojik özellikleri alkolik karaciğer hasarına benzer olsa 

da, bu bulgulara alkol kullanmadıklarını ifade eden bireylerde de rastlanmaktadır. 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı basit komplikasyonsuz yağlanmadan 

steatohepatit, ilerlemiş fibroz ve siroza kadar yayılan geniş bir karaciğer hasarı 

spektrumunu içerir (92). 

Hastalığın patogenezi uzun yıllardır "Two hits" hipotezi olarak adlandırılan 

bir model içerisinde açıklanmaya çalışılmıştır. Two hits hipotezinde karaciğer 

hastalığını oluşturan birinci darbe insülin direnci olup, bu hepatositlerde trigliserid 

birikiminden sorumlu olan faktördür. İnflamasyon ve fibrozise neden olan 

mitokondriyal disfonksiyon, oksidatif stres ve inflamatuar sitokinler ikinci darbeden 

sorumludur (93, 94). 
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3. GEREÇ VE ARAÇLAR 

 

Bu çalışma,  T.C. Sağlık Bakanlığı Sağlık Bilimleri Üniversitesi İstanbul 

Eğitim ve Araştırma Hastanesi etik kurulu onayı alınarak, T.C. Sağlık Bakanlığı 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi diyabet 

polikliniği ve genel dahiliye polikliniğine başvuran tip 2 diyabetes mellitus tanılı 

hastaların verileri temel alınarak yapılmıştır. Hastalara ait bilgiler dahiliye ve diyabet 

polikliniği arşivi ve hastanenin otomasyon sisteminden elde edilmiştir. 

3.1. HASTALAR 

Çalışmamıza 01.01.2017–01.10.2017 tarihleri arasında T.C. Sağlık Bakanlığı 

Sağlık Bilimleri Üniversitesi İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi diyabet 

polikliniği ve genel dahiliye polikliniğine başvurmuş, 35-82 yaş arası, ADA 

kriterlerine uygun diyabet tanısı almış 200 hasta dâhil edildi. Bu hastaların yarısını 

makrovasküler komplikasyon gelişmiş hastalar diğer yarısını da makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş hastalar oluşturmaktaydı. Gebeler, malignite hikâyesi 

olanlar, son dönem böbrek yetmezliği ve karaciğer yetmezliği olan hastalar çalışma 

dışı bırakıldı. Poliklinik takip dosyasında veya biyokimyasal parametrelerinde eksik 

veri bulunan hastalar çalışmaya dâhil edilmedi. 

Çalışmaya alınan bireylerin poliklinik kayıtlarından açlık plazma glukozu, 

üre, kreatinin, ürikasit, lipid profili, HbA1c, AST, ALT, GGT, İdrar 

mikroalbümin/kreatinin, kan basıncı, boy ve vücut ağırlıkları not edildi. Vücut kitle 

indeksi; [ağırlık(kg)/boy
2
(m)] formülü ile hesaplandı. Metabolik sendrom tanısında 

Türkiye Endokrinoloji Metabolizma Derneği, Metabolik Sendrom Çalışma 

Grubunun önerdiği Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri-2005 kullanıldı. 

3.2. İSTATİSTİK 

Verilerin tanımlayıcı istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en 

düşük,  en yüksek, frekans ve oran değerleri kullanılmıştır. Değişkenlerin dağılımı 

kolmogorov simirnov test ile ölçüldü. Nicel bağımsız verilerin analizinde bağımsız 

örneklem t test, mann-whitney u test kullanıldı. Nitel bağımsız verilerin analizinde 

ki-kare test kullanıldı. Analizlerde SPSS 22.0 programı kullanılmıştır. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışmamıza S.B.Ü. İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi diyabet ve genel 

dahiliye polikliniğine başvuran 100 kadın, 100 erkek (K/E=1) olmak üzere toplam 

200 hasta dahil edildi. Hastaların yaş ortalamaları 63.2 ± 8.5 iken ortalama diyabet 

yaşı 10.3 ± 6.0 yıldı. Çalışmamızda incelenen tüm veriler tablo 7’de gösterilmiştir. 

Tablo 7. Çalışma verileri 

 

                

    Min-Mak Medyan Ort.±s.s./n-% 

Yaş 35,0 - 82,0 64,0 63,2 ± 8,5 

Cinsiyet 
Kadın         100   50,0% 

Erkek         100   50,0% 

Boy (cm) 145,0 - 183,0 161,5 162,3 ± 9,4 

Kilo (kg) 54,0 - 120,0 80,0 80,2 ± 12,7 

VKİ (kg/m2) 18,8 - 44,0 30,1 30,7 ± 6,1 

APG (mg/dL) 70,0 - 444,0 154,5 170,4 ± 71,2 

Üre (mg/dL) 3,0 - 89,0 33,5 35,3 ± 11,6 

Kreatinin (mg/dL) 
 

0,4 - 1,3 0,8 0,8 ± 0,2 

Ürik Asit (mg/dL) 2,9 - 9,5 5,3 5,5 ± 1,4 

AST (U/L) 3,0 - 65,0 20,0 22,1 ± 9,8 

ALT (U/L) 6,0 - 113,0 20,0 25,4 ± 16,6 

GGT (U/L) 8,0 - 121,0 26,0 32,2 ± 19,8 

LDL (mg/dL) 
 

35,0 - 340,0 120,0 121,9 ± 40,1 

HDL (mg/dL) 23,0 - 77,0 43,0 44,1 ± 9,8 

Trigliserit (mg/dL) 
 

47,0 - 673,0 161,5 178,2 ± 98,4 

T.Kolesterol (mg/dL) 78,0 - 433,0 204,0 202,0 ± 48,1 

HBA1C (%) 
 

5,5 - 14,4 7,6 8,0 ± 1,7 

Mikroalbümin/kreatinin 
(mg/gr) 

 

0,2 - 273,0 13,4 24,4 ± 36,9 

Diyabet Süresi (yıl) 2,0 - 35,0 10,5 10,3 ± 6,0 

HT 
(-)         58   29,0% 

(+) 

    

142 

 

71,0% 

Metabolik Sendrom 
(-)         69   34,5% 

(+)         131   65,5% 

Serebrovasküler Hastalık 
(-) 

    

94 

 

47,0% 

(+) 

    

6 

 

3,0% 

Periferik Damar Hastalığı 
(-)         96   96,0% 

(+)         4   4,0% 

Kardiyovasküler  Hastalık 
(-)         9   9,0% 

(+)         91   91,0% 
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Makrovasküler komplikasyon gelişmiş ve makrovasküler komplikasyon 

gelişmemiş gruplar arasında hastaların yaşları, cinsiyet dağılımı anlamlı (p > 0.05) 

farklılık göstermemiştir. Makrovasküler komplikasyon gelişmiş ve makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruplarda boy, ağırlık, VKİ değeri anlamlı (p > 0.05) 

farklılık göstermemiştir. (Tablo 8). 

Tablo 8. Hastaların yaş, cinsiyet, boy ve kilo özellikleri 

                          

   

Makrovasküler 
komplikasyon (-)  

Makrovasküler 
komplikasyon (+) P 

  Ort.±s.s./n-% Medyan   Ort.±s.s./n-% Medyan 

Yaş 62,6 ± 7,9 63,0  63,7 ± 9,1 65,0 0,108 m 

Cinsiyet 
Kadın 50   50,0%     50   50,0%   

1,000 X² 
Erkek 50   50,0%     50   50,0%   

Boy (cm) 161,6 ± 8,3 160,5   163,0 ± 10,4 163,5 0,136 m 

Kilo (kg) 80,0 ± 12,0 80,0  80,4 ± 13,4 80,0 0,976 m 

VKİ (kg/m2) 30,8 ± 5,3 30,4   30,6 ± 6,8 29,6 0,361 m 
            m Mann-Whitney U Test / X² Ki-Kare Test 

       

             Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta diyabet süresi makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta HT oranı makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta metabolik sendrom oranı 

makrovasküler komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha 

yüksekti (Tablo 9). 

Tablo 9. Hastaların diyabet süresi, esansiyel hipertansiyon ve metabolik 

sendrom bulguları 

                        

 

 

Makrovasküler 
komplikasyon (-) 

Makrovasküler 
komplikasyon (+) P 

  Ort.±s.s. Medyan Ort.±s.s. Medyan 

Diyabet Süresi (yıl) 8,8 ± 5,6 7,0 11,8 ± 6,0 12,0 0,001 m 

HT 
(-) 44   44,0%   14   14,0%   

0,000 X² 
(+) 56  56,0%  86  86,0%  

Metabolik 
Sendrom 

(-) 41   41,0%   27   27,0%   
0,037 X² 

(+) 59   59,0%   73   73,0%   
           m Mann-Whitney U Test / X² Ki-Kare Test 
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Şekil 1. Hasta gruplarındaki metabolik sendrom sıklığı  

 

 

 

Şekil 2. Hasta gruplarında diyabet süresinin karşılaştırılması ve HT oranları 
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Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta APG değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş ve makrovasküler komplikasyon gelişmemiş 

grupta HbA1c değeri anlamlı (p > 0.05)  farklılık göstermemiştir (Tablo 10). 

Tablo 10.  Hasta gruplarının özelliklerine göre karşılaştırılması 

  
 

                      

 

 

Makrovasküler 
komplikasyon (-)  

Makrovasküler 
komplikasyon (+) P 

  Ort.±s.s. Medyan   Ort.±s.s. Medyan 

APG (mg/dL) 161,9 ± 68,4 142,5  178,9 ± 73,2 161,5 0,049 m 

Üre (mg/dL) 32,9 ± 12,1 31,0  37,7 ± 10,7 37,5 0,000 m 

Kreatinin (mg/dL) 0,7 ± 0,2 0,7  0,8 ± 0,2 0,8 0,000 m 

Ürik Asit (mg/dL) 5,2 ± 1,4 5,0  5,7 ± 1,3 5,6 0,002 m 

AST  (U/L) 22,7 ± 9,7 20,0  21,5 ± 10,0 19,0 0,101 m 

ALT (U/L) 26,7 ± 16,6 21,0  24,1 ± 16,5 18,0 0,042 m 

GGT (U/L) 31,7 ± 19,9 26,0  32,7 ± 19,7 26,0 0,913 m 

LDL (mg/dL) 130,0 ± 33,8 128,5  113,7 ± 44,3 107,0 0,001 m 

HDL (mg/dL) 45,4 ± 10,2 43,0  42,8 ± 9,3 42,0 0,150 m 

Trigliserit (mg/dL) 181,6 ± 96,9 167,0  174,9 ± 100,3 145,5 0,431 m 

T.Kolesterol (mg/dL) 212,9 ± 40,8 216,5  191,1 ± 52,4 184,5 0,001 t 

HBA1C (%) 7,8 ± 1,6 7,5  8,2 ± 1,9 7,7 0,238 m 

Mikroalbümin/ 
Kreatinin (mg/gr) 

13,3 ± 9,1 10,3   35,5 ± 49,0 19,3 0,001 m 

             m Mann-Whitney U Test 
 

         

 

Şekil 3. Hasta gruplarında APG ve HbA1c düzeylerinin karşılaştırılması 
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   Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta üre değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta kreatinin değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti.    

 

Şekil 4. Hasta gruplarında üre ve kreatinin düzeylerinin karşılaştırılması 

     

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta ürik asit değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha yüksekti. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta ALT değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha düşüktü.  

 

Şekil 5. Hasta gruplarında ürik asit ve ALT düzeylerinin karşılaştırılması 
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 Makrovasküler komplikasyon gelişmiş ve makrovasküler komplikasyon 

gelişmemiş grupta AST ve GGT değeri anlamlı (p > 0.05)  farklılık göstermemiştir.  

 

Şekil 6. Hasta gruplarında AST ve GGT düzeylerinin karşılaştırılması 

    

 Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta LDL değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha düşüktü. 

Makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta total kolesterol değeri makrovasküler 

komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) olarak daha düşüktü.  

 

Şekil 7. Hasta gruplarında T.Kolesterol ve LDL düzeylerinin karşılaştırılması 
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 Makrovasküler komplikasyon gelişmiş ve makrovasküler komplikasyon 

gelişmemiş grupta HDL ve Trigliserid değeri anlamlı (p > 0.05)  farklılık 

göstermemiştir. 

 

Şekil 8. Hasta gruplarında Trigliserit ve HDL düzeylerinin karşılaştırılması 
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5. TARTIŞMA 

 

Metabolik sendrom insülin direnci, abdominal obezite, dislipidemi ve HT gibi 

bir dizi kardiovasküler risk faktörlerinin birbirine eşlik ettiği bir klinik durumdur. 

Metabolik sendromun genel popülasyonda kardiyovasküler hastalıklar ile yakın 

ilişkide olduğu gösterilmiştir (95). 

Ülkemizde, 2004 yılında yapılan METSAR (Türkiye Metabolik Sendrom 

Araştırması) sonuçlarına göre 20 yaş ve üzerindeki erişkinlerde metabolik sendrom 

sıklığı %33.9 olarak saptanmıştır. Aynı değerlendirme cinsiyete göre yapıldığında 

oranlar kadınlarda %39.6 ve erkeklerde % 28 olarak bulunmuştur. METSAR’a göre 

erkeklerde 20–29 yaş arasında prevalans % 10,7 iken, 70 yaş üzerinde bu oran %49’a 

ulaşmaktadır. Kadınlarda ise 20–29 yaş arasında %9,6 oranında görülen metabolik 

sendrom, 60–69 yaşlarında %74,6 gibi ürkütücü oranlara ulaşmaktadır (96). 

Çalışmamızdaki hastaların tümü göz önüne alındığında metabolik sendrom 

sıklığı %65,5 olarak bulundu. Türkiye’de Metabolik Sendrom üzerine yapılmış en 

büyük çalışmalardan olan METSAR çalışmasının genel populasyon sonuçlarını 

bizim çalışmamızın verileri ile karşılaştırdığımızda elde ettiğimiz sonuç yüksek gibi 

görünse de çalışmamızdaki hasta popülasyonunun tamamını insülin direncinin en 

önemli yansımalarından olan tip 2 DM tanılı hastaların oluşturması bu durumu 

açıklayabilir.  Butler ve ark. üçbinin üzerindeki hastada yapmış oldukları çalışmada 

diyabetik hastalardaki metabolik sendrom oranını %77.9 olarak bulmuşken, Monami 

ve ark. diyabetik hastalarda %67.1 metabolik sendrom sıklığına rastlamaları da bu 

durumu desteklemektedir (97,98).  

Biz çalışmamızda yetişkinlerde görülen tip 2 diyabetin,  insülin salgısındaki 

yetersizliğin yanında periferik dokuların yetersiz insülin cevabına bağlı geliştiğini ve 

bu nedenle asıl patolojinin insülin direnci olduğunu, periferik dokularda insülin 

yanıtının azalmasıyla başlayan ve beraberinde hipertansiyon,  hiperlipidemi,  ve 

obezitenin görüldüğü metabolik sendromun diyabetik hastalarda daha fazla 

makrovasküler komplikasyon oluşturabileceğini göstermeyi hedefledik. 

Karşılaştırma sonucunda makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta metabolik 

sendrom oranını makrovasküler komplikasyon gelişmemiş gruptan anlamlı (p ˂ 0.05) 
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olarak daha yüksek bulduk. Alexander ve arkadaşlarının yapmış oldukları çalışmada 

diyabetik hastalardaki metabolik sendrom sıklığı çok yüksek bulunmuş ve metabolik 

sendrom saptanmayan diyabetik hastalara göre metabolik sendrom varlığında KKH 

prevalansının anlamlı bir şekilde artmış olduğunu saptamışlar (99). Guzder ve ark. 

428 diyabetik hastanın incelendiği 5 yıllık prospektif bir çalışmada metabolik 

sendrom mevcut olan diyabetik hastalarda kardiyovasküler hastalık gelişme riskinin 

artmış olduğunu gözlemlemişler (100). Daha büyük hasta popülasyonu ile yapılmış 

bir çalışmada da metabolik sendromlu hastalarda artmış kardiyovasküler risk 

gösterilmiştir (101).  

Klinik laboratuvarlarda serum GGT aktivitesi karaciğer disfonksiyonu ve 

alkol tüketiminin bir göstergesi olarak uzun yıllardır kullanılmaktadır (102). 

Conigrave ve ark. serum GGT aktivitesi ve ölüm riski arasındaki ilişkiyi gösteren 

çalışması ile farklı bir bakış açısı kazanan bu konu GGT seviyeleri ile tüm nedenli ve 

kardiyovasküler ölümler arasında güçlü bir ilişki olduğu ve bu ilişkinin alkol 

tüketiminden bağımsız olduğunun gösterilmesiyle daha da önem kazanmış, 

kardiyovasküler sistem hastalıklarında GGT aktivitesindeki artışın mekanizması 

kesin olarak ortaya konulamasa da oksidatif stres ile ilişkili olabileceği belirtilmiştir 

(103,104). Bizim çalışmamızda ise literatürün aksine kardiyovasküler hastalık 

gelişimi ile GGT seviyeleri arasında anlamlı bir ilişki gözlemlemedik. Bununla 

birlikte daha büyük hasta sayısıyla yapılacak bir çalışmada anlamlı bir ilişkinin 

saptanması söz konusu olabilir. 

Obezite, günümüzde kardiyovasküler hastalıklar için risk faktörü olarak kabul 

edilmektedir. Hem kilo fazlalığı, hem de obezite kardiyovasküler hastalıktan ölüm 

riski ile ilişkilidir. Espeland ve ark. yapmış oldukları çok merkezli VKİ> 25 kg/m
2
 

olan 5145 hastanın 1 yıl boyunca izlendiği bir çalışmada hastaların günlük kalori 

alımlarının azaltılması ve fiziksel aktivitelerinin arttırılmasıyla hastaların kilo kaybı 

ile beraber HbA1c, kan basıncı ve lipid profillerinde anlamlı bir düzelme görüldüğü 

ve kardiyovasküler hastalık riskinin azaldığı belirtilmiştir (105). Küba’da yapılan bir 

çalışmada ekonomik kriz boyunca izlenen hastalarda günlük enerji alımının ortalama 

2,899 kaloriden 1,863 kaloriye düştüğü, buna bağlı olarak obezite prevalansının 

%14’ten %7’ye gerilediği ve KAH’a bağlı ölümlerde %35, inmeye bağlı ölümlerde 
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ise %20 azalma görüldüğü gösterilmiştir (106). Baker ve arkadaşlarının 

Danimarka’da yaptığı uzun dönemli bir çalışmada da çocukluk döneminde artmış 

VKİ’nin yetişkin dönemdeki KKH artışı ile doğrudan ilişkisi olduğu gösterilmiştir 

(107). Bizim çalışmamızda ise literatürün aksine VKİ, boy ve kilo açısından her iki 

grupta anlamlı bir fark saptanmamıştır. Bununla beraber daha büyük hasta sayısıyla 

yapılacak bir çalışmada herhangi bir ilişkinin net olarak ortaya konmasının daha 

doğru olacağını düşünmekteyiz. 

Son yıllarda ürik asit seviyelerindeki yükselmenin metabolik sendrom ve 

kardiyovasküler hastalık gelişme riskiyle beraber olduğunu gösteren çalışmalar 

yayınlanmıştır (108,109). İnsülinin ürik asitin renal atılımını azalttığı, 

hiperinsülinemi ile karakterize metabolik sendromda da ürik asit seviyelerinin arttığı 

gözlenmiş, hatta fazla kilolu ya da obez olmadan da hiperüriseminin görülebileceği 

bildirilmiştir. Goodarzynejad ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada hem erkeklerde 

hem de kadınlarda KAH için şüpheli semptomları olan hastalara yapılan koroner 

anjiografide koroner arter hastalığı tanısı ve şiddeti ile hiperürisemi arasında pozitif 

bir ilişki olduğu bulunmuştur (110). Hergenç ve arkadaşları tarafından yapılan 

çalışmada koroner kalp hastalığı olanların ürik asit düzeyleri, koroner kalp hastalığı 

olmayanlardan anlamlı olarak daha yüksek saptanmıştır (111). Biz de beklediğimiz 

gibi makrovasküler komplikasyon gelişmiş hastalarda ürik asit seviyelerini, 

makrovasküler komplikasyon gelişmemiş hastalara göre anlamlı olarak daha yüksek 

bulduk. 

Açlık plazma glukozunun diyabetes mellitus için de eşik değer kabul edilen 7 

mmol/L’nin üzerindeki konsantrasyonlarda kardiyovasküler hastalıklar için risk 

oluşturduğu bilinmektedir (112). Sarwar ve arkadaşlarının inme, myokard infarktüsü, 

ve anjina hikayesi olmayan diyabetik hastaları kapsayan bir çalışmasında açlık 

plazma glukozu artışının artmış inme ve KKH riski ile birlikte olduğu gösterilmiştir 

(113). Lawes ve ark. diyabetik hastalarda her 1 mmol/L’lik APG düşüşü için inme 

riskinde %20 ve iskemik kalp hastalığı riskinde %23 azalma sağlandığını belirtmiştir 

(114). Bizim hasta grubumuzda da makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta 

APG değeri komplikasyon gelişmemiş gruba göre anlamlı (p < 0.05) olarak yüksek 
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bulundu. Bu durum kan şekeri regülasyonunun diyabetin komplikasyonlarından 

korunma açısından önemini bir kez daha ortaya koymuştur. 

Glikolize hemoglobin ya da HbA1c şeker kalıntılarının enzimatik olmayan bir 

biçimde proteinlerin amino gruplarına bağlanması ile oluşur. Diyabetik hastalarda 

mikrovasküler komplikasyon gelişimi ile uzun dönem glisemik kontrolü gösteren 

HbA1c arasındaki ilişki bilinmektedir. Daha tartışmalı olan makrovasküler 

komplikasyon gelişimini araştıran Selvin ve arkadaşları 1626 diyabetik hastayı 8-10 

yıl boyunca incelemiş, yüksek HbA1c seviyelerinin artmış kardiyovasküler hastalık 

ile ilgili olduğu sonucuna varılmıştır (115). Ayrıca Ravipati ve arkadaşlarının 

çalışmasında koroner anjiyografi yapılan 315 diyabetli hasta incelenmiş ve HbA1c 

düzeyi ile etkilenen damar sayısı arasında anlamlı bir ilişki saptanmıştır. (0, 1, 2, 

veya >3 damar hastalarında sırasıyla HbA1c seviyesi %6.7, %8.0, %8.8 ve %10.4 

olarak bulunmuştur; p<0.05) (116). Bununla birlikte bizim hasta gruplarımız 

arasında HbA1c düzeyleri açısından anlamlı fark saptanmadı. Bunun nedeninin de 

çalışmamıza katılan diyabetik hastaların antidiyabetik tedavi altında olduğunu ve bu 

nedenle kan glukoz düzeylerinin birbirine yakın olduğunu düşünmekteyiz.  

Metabolik sendromda ve tip 2 diyabette tespit edilen dislipideminin, insülin 

direnci ve buna sekonder gelişen hiperinsülinemi sonucu olduğu düşünülmektedir. 

Bu tip dislipidemide hipertrigliseridemi ve düşük HDL kolesterol görülmesine 

rağmen LDL kolesterolün kantitatif olarak sağlıklı kişilerden anlamlı derecede 

yüksek olmadığı fakat kalitatif olarak farklı (küçük ve yoğun partikülü) olduğu 

bilinmektedir (117,118). Tip 2 diyabetik hastalardaki kolesterol düzeyleri ile 

kardiyovasküler hastalıklar arasındaki ilişki birçok prospektif çalışma ile incelenmiş 

ancak sonuçların çelişkili olduğu görülmüştür. Multiple Risk Factor Intervention 

Trial (MRFIT), total kolesterolün kardiyovasküler hastalık gelişiminde en az sigara 

içimi ve kan basıncı yüksekliği kadar önemli olduğunu vurgulamıştır (119). 

Finlandiya’da yapılan bir çalışmada TG seviyesindeki yükselme ve HDL kolesterol 

seviyesindeki azalmanın diyabetik hastalarda KAH riskini artırdığını ortaya koymuş, 

United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS) verilerine dayandırılan bir 

çalışmada ise düşük HDL kolesterol ve yüksek LDL kolesterolün, kardiyovasküler 

hastalık gelişimine birlikte etki ettikleri gösterilmiştir (120). Çalışmamızda ise her iki 
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grubun lipid profili incelendiğinde makrovasküler komplikasyon gelişmiş grupta 

LDL ve Total Kolesterol anlamlı (p < 0.05) olarak daha düşük bulunurken, HDL ve 

Trigliserit düzeyleri arasında anlamlı (p > 0.05) bir farklılık gözlenmemiştir. Bu 

duruma hasta popülasyonu seçiminde dislipidemilerde kullanılan ilaçlara dikkat 

edilmemesi yol açmış olabilir. Bununla beraber daha büyük hasta sayısıyla yapılacak 

bir çalışmada herhangi bir ilişkinin net olarak ortaya konmasının daha doğru 

olacağını düşünmekteyiz. 
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6. SONUÇ 

 

Diyabet neden olduğu mikro ve makrovasküler komplikasyonlarla mortalite 

ve morbiditeyi etkilemekte ve ülkelerin sağlık harcamalarında gittikçe artan bir yük 

oluşturmaktadır. İnsülin direnci zemininde gelişen heterojen bir hastalık olan 

metabolik sendrom ise modern kent hayatının getirdiği sedanter yaşam ve yüksek 

kalorili beslenme sonucu giderek büyüyen bir toplumsal sağlık sorunu haline 

gelmiştir. Hem diyabette hem de metabolik sendromda kardiyovasküler hastalık 

riskinin artmış olduğu düşünülmektedir. Biz de çalışmamızda makrovasküler 

komplikasyon gelişmiş hastalarda metabolik sendrom sıklığının artmış olduğunu 

gösterdik. Bunun yanında son yıllarda kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisi araştırılan 

hiperüriseminin de komplikasyon gelişmiş hastalarda daha yüksek olduğunu gördük. 

Bu bilgiler ışığında insülin direnci ve çağımızın hastalığı denilen metabolik 

sendromla mücadelenin kardiyovasküler hastalıklardan korunmada etkili olacağını 

düşünmekteyiz. 
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