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OZET

Amac: Obezite, hipertansiyon, tip 2 diyabet ve dislipidemi siklikla birlikte bulunan klinik tablolar olup
aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar igin risk faktérleridir. Son villarda, inflamatuar bir belirtec olan C-
Reaktif Protein (CRP)'in ateroskleroz fizyopatolojisindeki rolii giderek acikhiga kavusmaktadir. Calismamizda
obez hipertansif olgularda tip 2 diyabet birlikteliginin CRP diizeylerine etkisi arastirilmistir.

Yontem: Hipertansivon ve obezite (Viicut Kitle Indeksi > 30 kg/m?) nedeni ile izlemde olan 26 - 80 (ort.
51.4 + 10.7 wl) yas arasindaki 152 olgu calisma kapsamina alinmigtir. Lokal veya sistemik infeksiyonu,
romatolojik, malignite gibi kronik hastaligi olan hipertansif obezler calisma disinda tutulmustur. Olgular, Tip
2 Diyabetik (n=57) ve Non-Diyabetik (n=95) olmak lzere iki grupta incelenmistir. Biyokimyasal veriler
"Olympus AU 5200" cihazinda "Randox" kiti, CRP diizeyleri MannHeim Boehringer KeySys otoanalizérde
"Roche Diagnostics Tina — quant CRP" kiti kullanilarak, serum insulin diizeyleri radioimmunoassay yéntemi
ile (Immunotech) cahsilmistir. Istatistiksel analizler SPSS for Windows 11.0 programi ile "Student’s t" testi
ve Pearson’s korelasyon analizi yéntemleri kullantlarak yapilmigtir.

Bulgular: Calisma gruplart arasinda yas, cinsivet, viicut kitle indeksi, bel cevresi parametreleri ve bel/kalca
oranlan yéniinden istatistiksel farklilik saptanmamigtir (p>0.05). Diyabetik grupta serum ortalama CRP ve
trigliserid diizeyleri diyabetik olmayanlara gére anlaml yiiksek bulunmustur (p<0.01). Gruplardaki olgularda
serum insiilin, total kolesterol, HDL ve LDL ortalama degerleri farkhilik gbstermemistir (p>0.05). Tiim olgularda
CRP diizeyleri ile yas, cinsivet, VKI, bel cevresi, bel/kalca orant arasinda korelasyon tespit edilmemistir (p>0.05).
Hastalarda CRP dizeyleri ile aclik kan sekeri ve serum insilin diizeyi arasinda korelasyon saptanirken
(p<0.001, p<0.05), CRP ile lipid profilini yansitan parametreler arasinda korelasyon bulunmamustir (p>0.05).

Sonug: Kardiyouvaskiiler acidan yiiksek risk tasiyan obez hipertansif olgularda tabloya tip 2 diyabet’in eglik
etmesi halinde CRP diizeylerinin arttigi, bu hastalarin aterosklerotik kardiyovaskiiler olaylar yéniinden CRP
diizey tayini ile izlemlerinin gerektigi kanisina varilmgtir.

Anahtar Kelimeler: C — Reaktif Protein, hipertansiyon, obezite, tip 2 diyabet

SUMMARY

Aim: Obesity, hypertension, type 2 diabetes and dyslipidemia are concurring risk factors for atherosclerotic
cardiovascular disease. The recent studies emhasize the role of C — reactive protein (CRP) as an inflammatory
marker in the atherosclerotic process pathophysiology. In this study , effect of associated type-2 diabetes on
CRP levels in obese hypertensive patients is investigated.
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Methods: 152 patients with hypertension and obesity (BMI > 30 ka/m?) with a mean age of 51.3+10.7
vears were included in the study. Patients with local and systemic infection, chronic diseases were not
included. Overall patients were evaluated in two groups; Type-2 Dlabetic (n=57) and Non-Diabetic (n=95).
Biochemical data were obtained with "Radox" kit of "Olympus AU 5200" autoanalyzer, CRP levels were
studied with "Roche Diagnostics Tina — quant CRP" kit of MannHeim Boehringer KeySys autoanalyzer and
serum insulin levels were studied with radioimmunoassay method (Immunotech). Statistical analysis was
performed with SPSS for Windows 11.0 by Student’s t-test and Pearson’s correlation analysis methods.

Results: There were no statistically significant difference between the groups in age , gender, body mass
index, waist and waist / hip ratio parameters (p > 0.05). The mean serum levels of CRP and trigliserides were
higher in the diabetic group (p < 0.01). Mean values of blood insulin, lipid profile parameters did not show
statistical difference in the two groups (p> 0.05). In the overall study group no correlation between CRP and
age, gender, body mass index, hip and hip / wrist ratio was found (p>0.05). While CRP levels were significantly
correlated with fasting blood glucose (p<0.001) and insulin levels (p<0.01), there were no correlation found
between CRP and lipid profile parameters (p<0.05).

Conclusions: The coexistence of type 2 diabetes in the obese hypertensive patients causes an increase in
CRP levels and should be looked for in such patients as an indicator for atherosclerotic cardiovascular
events.
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Kan basinc yiiksekligi, diyabet, dislipidemi ve
obezite aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik-
lar i¢in risk faktorleridir. Cagimizin salgini olarak
nitelenen metabolik sendrom (MS), birden fazla
kardiyovaskiiler risk faktoriiniin kiimelendigi ve
aterosklerotik siirece yol acan, hizlandiran has-
tahklar grubudur (1). MS'un baslica komponent-
leri hiperglisemi, hipertansiyon, dislipidemi, vis-
seral obezite, hiperkoagulabilitedir. Temelinde
yatan fizyopatolojik olay, hedef dokularn insti-
linin uyardi@i glukoz kullanimina direnci olup
bu direncin belirleyicisi ise ¢ogunlukla hiper-
instlinemidir (2). Ortalama yasam siiresinin
uzamasi, sedanter yasam tarzi ve kotii beslen-
me ahskanliklar: nedeni ile sikhigi giderek artan
MS prevalansi tilkemiz verileri, Onat ve ark. (3)
tarafindan, 1990 yiindan bu yana yiiriitiilmek-
te olan ‘Turk Eriskinleri Kalp Hastahd: ve Risk
Faktérleri Sikhigi Taramasi" (TEKHARF) ile elde
edilmistir. Bu calismada her 8 yetiskinden
3’tinde MS bulunurken varh@nin koroner arter
hastaligi riskini %71 arttirdigi gosterilmistir.
Ayni calisma verilerine gore tilkemizde 5 milyon
erkek ve 8 milyon kadinda hipertansiyon mev-
cuttur; obezite oranlari erkeklerde %25.3, kadin-
larda ise %44 .2’dir. Yine tilkemizde yapilan bir
baska calisma olan ‘Ttirkiye Metabolik Sendrom
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Sikh@: Arastirmas: (METSAR)'nda Ege Bolgesi'ne
ait ilk sonucglara gére MS, %26.4 oraninda
bildirilmistir (4). Tuirk Erigkinleri Diyabet Epide-
miyolojisi Calismasi (TURDEP) verilerine gére
ise ilkemizde yaklagik 11 milyon kisi hipertan-
sif, 2.600.000 kisi diyabetik, 1.800.000 Kkisi
ise hem diyabetik hem de hipertansiftir (5).

TEKHARF calismasinin  verilerinde toplumu-
muzda hiperinstilinemi ile koroner damar hasta-
hd sikhigr arasinda giiglii iliski oldugu gésteril-
mistir (6).

Ateroskleroz, yasamin erken dénemlerinde arter
duvarinda yagh cizgilenme ile baslayan ve son
evresinde komplike plagin olustugu dinamik bir
stirectir (7). Ateroskleroz fizyopatolojisinde infla-
masyonun rolii giinimiizde 6nem kazanmustir.
Aterosklerotik lezyonlarin sadece yag birikimin-
den olusan pasif lezyonlar olmadiklari ortaya
konduktan sonra inflamasyonun, siirecin her
evresindeki rolii daha iyi anlasiimaya baslanmis-
tir (8). Klinik cahsmalar, iskemik olayin ortaya
cikisini ve akut koroner atak sonrasi prognoz
ile inflamatuar belirleyicilerin iliskisini giderek
daha acik sekilde ortaya koymaktadir (9-12).
Oniimiizdeki yillarda kardiyovaskiiler hastahk
tedavisinin temel hedefinin vaskiiler inflamasyo-
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nun 6nlenmesi ve tedavisi olacag kacinilmaz-
dir. Bu durumda CRP‘nin de iiyesi oldugu infla-
matuar belirleyiciler prognoz ve risk belirleme
disinda tedavinin takibinde de yerlerini alacak-
lardr.

Karaciger kékenli inflamatuar bir marker olan
CRP, esas olarak dolasimdaki sitokin fonksiyon-
larini, 6zellikle de interlokin-6 (IL—6) diizeyle-
rini yansitmaktadir. CRP’nin normal degerler
icinde kalan hafif artislannin bile saglklh ve
kardiyovaskiiler kalp hastah@ saptanmus kisile-
rin gelecekteki kararsiz anjina, miyokard infark-
tiisti, inme ve periferik arter hastahgr riskini ve
komplikasyonlarim arttirdigi gosterilmistir (13-
24). TEKHARF ¢alismas verilerinin lojistik reg-
resyon modeli ile analizinde CRP’nin yas, cin-
siyet ve sistolik kan basinci degerleri ile birlikte
koroner kalp hastaliginin yegane anlaml bagim-
siz belirleyicileri arasinda oldugu gosterilmistir
(25).

Calismamizda, tilkemizde prevalans: yiiksek olan
kan basinci yiiksekligi ve obezitesi bulunan MS
hastalarinda, diyabet birlikteliginin, ateroskle-
rotik stirec belirleyicisi olan CRP duzeylerine
etkisi arastinlmistir. Ayrica CRP’nin kan glukoz,
insilin ve lipid profili parametreleri ile iligkisi
incelenmistir.

HASTALAR VE YONTEM

Calismamizda hastanemiz 1. I¢ Hastaliklari
Klinigince izlenen hipertansiyonlu olgulardan,
Diinya Saghk Orgiitii (WHO) tarafindan kabul
edilmis kriterlere gére (26) viicut kitle indeksi
(VKI) 30 kg/m?e esit veya tistiinde yas orta-
lamast 51.3+10.7 wil olan 119’u kadin, 33’0
erkek, 152 obez olgu degerlendirilmistir. Calis-
ma grubu, vas, cinsiyet, viicut kitle indeksi, bel
cevresi parametreleri ve bel/kalca oranlar
benzerlik gosteren asikar Tip 2 diyabeti olan
57 ve olmayan 95 olgunun yer aldig: iki grup-
tan olusmustur. Tip 2 diyabet tamsi Amerikan
Diyabet Birligi (ADA) kriterleri ile konulmustur
(27).

Diyabetli olgularin 48i daha onceden tan
almis ve tiimii oral antidiyabetik ilaglarin tekli

Obez hipetansiflerde Tip 2 diyabet ve CRP

veya kombine kullanimi ile tedavi gérmekte
iken 9 olgu yeni tani almis olgulardr.

Calsmaya alinan olgular Klinik olarak fizik
muayene, boy, agirlik, bel ve kalca olgtimleri
ile degerlendirilmistir. Bir gecelik ac¢hg: takiben
alinan kan érneklerinde achk kan sekeri, CRP,
instilin, tire, kreatinin, total kolesterol, trigliserit,
HDL, LDL, uirik asit, total protein, serum albu-
min, AST, ALT, alkalen fosfataz, gama glutamil
transpeptidaz ve idrarda protein cahsilmstir.
Biyokimyasal degerlendirmeler “Olympus AU
5200" cihazinda ‘Randox‘ kiti, CRP olcimi
“Mannheim Boehringer KeySys marka” otoana-
lizatér cihazinda “Roche Diagnostics Tina — quant
CRP” kiti kullanilarak yapilmistir (CRP 0.60
mg/L ve tizeri yitksek kabul edilmistir). Serum
insulin diizeyleri “Immunotech marka radyoim-
munoassay” cihazi ile IRMA kiti kullamlarak
vapilmis ve sonuclar mlU/ml cinsinden elde
edilmistir.

Istatistiksel analizler SPSS for Windows Ver. 11.0
programinda "Student’s t" testi ve Pearson’s
korelasyon analizi kullanilarak yapilmigtir.

BULGULAR

Calisma grubundaki olgularin genel &zellikleri
Tablo 1’de gosterilmistir.

Tim olgularda kan basinc ortalama degeri
146.6+£56.7 mmHg iken, bu deger diyabetik
grupta 149.4+76.9 mmHg, non-diyabetik grup-
ta ise 143.8+80.1 mmHg olarak tespit edil-
mistir. Diyabetik ve Non-diyabetik olgularin kan
basinc ortalama degerleri arasinda istatistiksel
anlamh fark bulunmamustir (p>0.05).

Diyabetik ve Non-diyabetik grubun ortalama
CRP ve biyokimyasal verileri Tablo 2’'de goste-
rilmistir. Diyabetik grupta serum ortalama CRP
ve trigliserid diizeyi diyabetik olmayanlara gore
anlamh yiiksek bulunmustur (p<0.01).

Calisma kapsamindaki tiim olgularda CRP dir-
zeyleri ile arastinlan diger parametreler arasin-
daki korelasyon analizi Tablo 3’te gosterilmis-
tir. Tiim olgularda CRP ile aclk kan sekeri ve
serum insiilin diizeyi arasinda siraswyla r=0.408,
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Tablo 1. Calisma grubunun genel 6zellikleri.

Ortalama + SD Diyabetik Grup Non-Diyabetik Grup
Yas (Y1) 51.28+10.70 54.32+10.15 49.86+10.34
Viicut agirhar (kg) 93.09+16.79 91.01+20.28 93.94+14.10
Boy (cm) 160.81+8.15 161.62+0.87 160.77+0.88
VKI (kg/m2) 36.01+£9.45 34.62+6.69 36.85+5.19
Kan Basinci 146.6+56.7 149.4+76.9 143.8+80.1
Belge vresi (cm) 118.8+10.70 112.1+11.05 113.2+8.39
Bel/Kalca 0.953+0.076 0.959+0.080 0.945+0.073
Tablo 2. Diyabetik ve Non-Diyabetik gruplardaki olgularin laboratuar verileri.
Diyabetik Grup Non-Diyabetik Grup p
AKS (mg/dl) 197.42+83.70 97.13+9.37 < 0.0001
T. Kolesterol ( mg/dl) 229.44+56.34 214.91+£52.10 > 0.05
Trigliserid (mg/dl) 257.26+189.56 177.26+£147.67 <0.01
HDL (mg/dl) 41.74+9.99 39.95+8.99 > 0.05
LDL (mg/dl) 139.71+45.80 131.63+35.35 > 0.05
Insiilin (mlU/ml ) 16.83+17.86 14.38+12.58 > 0.05
CRP (mg/L) 1.690+4.172 0.726+0.668 <0.01
Tablo 3. Tim olgularda CRP ile diger parametreler arasindaki iligki.
CRP AKS Total  Trigliserid HDL LDL Insiilin Yas VKI Bel Bel/Kalca
Kolesterol cevresi
Korelasyon k. 0.408 0.061 0.035 -0.174 0.136 0.242 0.021 0.098 0.049 0.051
P degeri <0.001 >005 >005 >005 >005 <005 >005 >005 >005 >0.05
Tablo 4. Diyabetik ve Non-Diyabetik olgularda CRP ile diger parametreler arasindaki iligki.
CRP AKS Total  Trigliserid HDL LDL insilin Yas VKI Bel Bel/Kalga
Kolesterol cevresi
Diyabetik 0.433 0.104 0.183 -0.192 0.218 0.257 0.094 0.108 0.111 0.099
P degeri <0.000 >005 >005 >005 >005 <005 >005 >005 >005 >0.05
Non-Diyabetik  0.262 0.163 0.092 -0.199 0.177 0.271 0.037 0.123 0.291 0.312
P degeri <005 >005 >005 >005 >005 <005 >005 >005 <005 <0.05

r=0.242 olmak tizere korelasyon saptanmuistir
(p<0.01, p<0.05).

Diyabetik ve Non-diyabetik olgulardaki CRP
diizeyleri ile arastinlan diger parametreler ara-
sindaki korelasyon analizi Tablo 4’te veril-
mistir. Her iki gruptaki olgularda CRP ile achk
kan sekeri ve serum insiilin diizeyi arasinda
korelasyon bulunmus, en gliclii korelasyonun

diyabetik grupta CRP ile aclik kan sekeri ara-
sinda oldugu gérilmustiir (r=0.433, p=0.000).

CRP ile lipid profilini yansitan parametreler
arasinda tim olgularda ve gruplarda korelas-
yon bulunmamustir (p>0.05).

Ayrica, diyabetik olmayan grupta CRP ile bel
cevresi ve bel/kalga orani parametreleri ara-
sinda anlamh pozitif korelasyon bulunurken
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(p< 0.05), diyabetik grupta iliski tesplt edilme-
mistir (p>0.05).

TARTISMA

Kan basinca yiiksekligi kardiyovaskiiler hastalik-
lar icin bagimsiz bir risk faktoridir. Ulkemizde
13 milyon kisinin kan basinci, sistolik 140,
diastolik 90 mmHg {izerinde oldugu gosteril-
mistir. Hipertansiyon, bu yénii ile gelismis ve
gelismekte olan diger iilkelerde oldugu gibi tilke-
mizde de bir toplum saghd: sorunudur. Meta-
bolik sendrom ise hipertansiyonu da iceren bir
grup Klinik tablo ile birlikte aterosklerotik kardi-
yovaskiler hastaliklara yol acmaktadir.

Son yillarda hipertansiyon ile CRP diizeyleri
arasinda pozitif korelasyon bulundugu bir cok
calismada gosterilmistir. Joint National Commit-
tee VII (JNC VII) siniflamasina gére prehiper-
tansif olan olgularda dahi kan basinci ile CRP
arasinda iliski oldugu gosterilmistir (28-31).
Obez olgularda CRP diizeylerini arastiran degi-
sik calismalarda da CRP diizeyleri ile VKI ara-
sinda ve bel / kalca oranlan arasinda anlamh
iliski saptanrmstir (32).

Calsmamizda CRP diizeylerinin yiiksek oldugu
bilinen hipertansif ve obez olgularda diyabetin
birlikteligi ile bu yiiksekligin artip artmadig
arastirilmis ve diyabetik grupta anlamli derece-
de yiiksek CRP diizeyleri bulunmustur (p<0.01).
Diyabetik hastalarda yapilan degisik ¢alismalar-
da CRP dtizeyleri ile aclik kan glukozu, HbAlc,
serum insulin degerleri arasinda olumlu kore-
lasyon oldugu gosterilmistir (33-35). Calisma-
mizda da diyabetik grupta achk kan glukozu ile
CRP arasinda yiiksek korelasyon oldugu géste-
rilmistir (p=0.000). Bunun yam sira diyabetik
olmayan grupta da bu iliski daha zayif olmakla
birlikte gozlenmistir (p<0.05). Calismamizda
her iki alt grupta da insulin diizeyleri ile CRP
arasinda anlamh korelasyon oldugu gosteril-
mistir (p<0.05).

Calismarmizin sonuglan obez hipertansif hasta-
larda CRP diizeylerinin, diyabet birlikteligi ile
belirgin sekilde yiikseldigini ortaya koymustur.
Bu sonug diyabetik hastalarda kardiyovaskiiler
riskin artisinin bir gostergesi olarak yorumlan-

Obez hipetansiflerde Tip 2 diyabet ve CRP

mug, toplum saghg: acisindan insilin direncini
diizeltmek ve gelecekte diyabet ortaya cikmasini
6nlemek agisindan 6nemli olarak degerlendi-
rilmistir,

Calismamizda diyabet olmaksizin da CRP diizey-
leri ile achk kan glukozu ve insiilin diizeyleri
arasinda iliski oldugu gézlenmistir. Bu veri
hipertansif obez hastalarda; kan glukozu taki-
binin yanisira yasam tarz1 degisiklikleri ve gere-
kirse farmakolojik tedavi ile zayiflamarn 6ne-
mine isaret etmektedir. Ulkemizde sikligi gide-
rek artan metabolik sendromlu hastalarin taki-
binde CRP diizeylerinin degerlendirilmesinin
6nemli oldugu karsina vanlmustir.
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