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OZET

Romatoid artrit (RA) morbidite ve mortalitesi yiiksek, kronik,
inflamatuar bir hastaliktir. RA’ da en sik 6liim nedeni kardiyo-
vaskiiler olaylardir. Bu ¢alismada RA’li hastalarda kardiy-
ovaskiiler hastalik (KVH) risk faktorleri ve metabolik send-
rom sikligint arastirarak RA ile KVH insidanst arasindaki
iligkiyi bu agidan degerlendirmeyi amagladik.

Calisma; SSK Goztepe Egitim Hastanesi Romatoloji poliklini-
ginde takip edilen ve calisma kriterlerine uyan romatoid art-
ritli 100 hasta ile benzer yas ve cinsiyet ozelliklerine sahip
goniillii 91 kisi tizerinde yapildh.

Her iki grup arasinda total kolesterol, HDL kolesterol, LDL
kolesterol, trigliserid diizeyi, diyabet sikligi, sigara kullanimi,
ailede erken KVH dykiisii agisindan anlaml fark yoktu. RA’ 1
hastalarda hipertansiyon sikligi kontrol grubuna gore daha
yiiksekti (% 49’ a karsilik % 27, p<0.05). Metabolik sendrom
stkligt RA grubunda % 9 daha yiiksekti (p>0.05).

Bulgular RA’li hastalarda hipertansiyon ve metabolik send-
rom sikligindaki artisin bu hastalarda KVH riskinin artmis ol-
masinda etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Romatoid artrit, kardiyovaskiiler hastalik,
metabolik sendrom

SUMMARY

Cardiovascular disease risk factors and metabolic
syndrome in patients with rheumatoid arthritis

Rheumatoid artritis (RA) is a chronic inflammatory disease
with high morbidity and mortality. The most frequent morta-
lity reason in RA is cardiovascular events. In this study we ai-
med to investigate cardiovascular disease (CVD) risk factors
and frequency of metabolic syndrome in patients with RA and
to determine the relationship between RA and CVD incidence
in this respect.

One hundred patients with RA followed in SSK Goztepe Edu-
cation Hospital Rheumatology Clinic and eligible to study
protocol and 91 voluntary cases having similar age and sex
characteristics were enrolled in the study.

There was no statistically significant difference between two
groups according to total cholesterol, HDL cholesterol, LDL
cholesterol, triglyceride levels, frequency of diabetes mellitus,
smoking history and family history of early CVD. Frequency
of hypertension was higher in RA group than control group
(49 % versus 27 %, p<0.05). Frequency of metabolic syndro-
me was higher in RA group, but the difference was not statis-
tically significant from control group (37 % versus 28 %,
p>0.05). Frequency of metabolic syndrome was 9% higher in
RA group (p>0.05).

These findings suggest that increased frequency of hypertensi-
on and metabolic syndrome may play a role in high prevelan-
ce of CVD in patients with RA.

Key words: Rheumatoid arthritis, cardiovascular disease, me-
tabolic syndrome.

Romatoid artrit etiyolojisi bilinmeyen, kronik inflama-
tuvar, ilerleyici otoimmiin bir hastaliktir (. Prevalansi
bir ¢ok popiilasyonda % 0.5-1 arasindadir (2), Bu hasta-
larda, genel popiilasyon ile karsilastirildiginda mortalite

yiiksektir ve 6liim nedenlerinin yaklagik yaris1 KVH’la-
ra baghidir 34, Bu hastalarda kardiyak olaylarin artisi
bir kag¢ sebeple agiklanmaya ¢alisilmigsa da, hangi etke-
nin veya etkenlerin esas rolii oynadig1 bilinmemektedir.
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RA’I1 hastalarda hipertansiyon siklikla birlikte bulun-
maktadir ve ilging bir sekilde hastalarin biiyiik bir bolii-
miinde hastalik basgladiktan sonra hipertansiyon goriil-
mektedir ). Sigara RA gelisiminde énemli bir risk fak-
toriidiir (©). Ozellikle RF pozitifligi ve romatoid nodiilii
olan hastalar ile sigara arasinda bir iligki vardir. Heniiz
klasik major KVH risk faktorleri arasinda sayilmasa da,
metabolik sendrom KVH i¢in 6nemli bir risk faktorii-
diir. Metabolik sendromlu hastalarda KV olaylarin art-
mis oldugu gosterilmistir (7). Bu calismada RA’l1 hasta-
larimizda major KVH risk faktorleri ve metabolik send-
rom sikliginin belirlenmesi amaglanmistir.

MATERYAL ve METOD

Calisma; SSK Goztepe Egitim Hastanesi Romatoloji polikli-
niginde RA tanistyla takip edilen 100 hasta (81 kadin, 19 er-
kek) ve 91 saglikli kontrol (69 kadin, 22 erkek) olmak iizere
toplam 191 kisi iizerinde yapildi. RA tanisina ek olarak bagka
bir bag doku hastalig1 olan, alkol veya ila¢c bagimlisi olanlar
calisma dig1 birakildi. RA tanis1 icin Amerikan Romatoloji
Dernegi’nin 1987 yili diizeltilmis siniflandirma kriterleri ®),
KVH risk faktorleri olarak Tiirk Kardiyoloji Dernegi 2002
Koroner Kalp Hastaligi Korunma ve Tedavi Kilavuzu (Tablo
1)®), metabolik sendrom tan1 kriterleri olarak Amerikan Ulu-
sal Kolesterol Egitim Programinin iiciincii erigkin tedavi pa-
neli kilavuzu (1), hipertansiyon tanisi i¢in JNC VII kriterleri
(11, diyabet tanisi i¢in Amerikan Diyabet Dernegi (ADA)'nin
2003 yili degerlendirme kriterleri esas alind1 (12). Bozulmus
aclik plazma glukoz degeri olarak 100-125 mg/dl arasi kulla-
nild1.

Tiim bireylerin ayritili oykiileri alind1 ve fizik muayeneleri
yapildi. Hastalarin yas, cinsiyet, hastalik ve izlem siireleri, si-
gara ve alkol aligkanliklari, kullandiklari ilaclar, 6zge¢misleri,
soygecmiste kardiyovaskiiler hastaliklar ile ilgili verileri kay-
dedildi. Antropometrik 6l¢iimlerden beden agirligi, boy, bel

Tablo 1. Tiirk kardiyoloji dernegi koroner kalp hastalig risk fak-
torleri.

1. Ailede erken koroner arter hastalik oykiisii;
Kadin akraba icin <65 yas,
Erkek akraba icin <55 yas.
2. HDL-kolesterol <40 mg/dL.*
3. Hipertansiyon.
Sistolik 2140 mmHg
Diyastolik 290 mmHg
veya antihipertansif ila¢ kullanimi.
4. Yas.
Erkekte 245 yas,
Kadinda >55 yas.
5. Sigara kullanimi
6. Diabetes mellitus
7. Hiperkolesterolemi.
Total kolesterol 2200 mg/dl,
LDL-kolesterol >130 mg/dl.
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cevresi, standart 6l¢tim aletleriyle ayni kisi tarafindan ol¢iildii.
Beden kiitle indeksi (BK1I); hastanin kilosunun, boyunun kare-
sine boliinerek (agirlik/boy2-kg/m2) hesaplandi. Istatistiksel
analizler GraphPad Prisma V.3 paket programu ile yapildi. So-
nuclar, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya alinan her iki grup arasinda cinsiyet ve yas-
larinin dagilimi, beden kiitle indeksi ve bel-kalca oran-
lar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. RA
grubunda kontrol grubuna gore sistolik kan basinct (128
mmHg’ye karsilik 121 mmHg; p<0.01), diyastolik kan
basinct (79 mmHg’ya karsilik 76 mmHg; p<0.05) ve
ortalama arteri kan basinci (112 mmHg’ye karsilik 106
mmHg; p<0.01) daha yiiksek bulundu.

Laboratuvar verilerinden aglik plazma glukozu, triglise-
rid, total kolesterol, LDL kolesterol, total koleste-
rol/HDL, LDL/HDL kolesterol, non-HDL kolesterol
diizeylerinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlam-
It fark yoktu. RA grubunda kontrol grubuna gére HDL
kolesterol, sedimantasyon ve CRP diizeyleri daha yiik-
sekti (Tablo 2).

KVH risk faktorlerinden hipertansiyon sikligit RA gru-
bunda kontrol grubuna gore daha yiiksekti (% 49’a kar-
silik % 27; p<0.05). Diger risk faktorleri acisindan iki
grup karsilastirildiginda; diyabet, sigara, ailede erken
KVH oykiisti, yas, total ve LDL kolesterol, HDL koles-
terol istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (tiimiinde
p>0.05) (Tablo 3). Her iki gruptaki kadinlarin KVH
risk faktorlerinin siklig1 karsilastirildi. RA grubundaki
kadinlarda kontrol grubundaki kadinlara goére hipertan-
siyon siklig1 (% 48’e karsilik % 29; p<0.01) daha faz-
laydi. Diabetes mellitus, sigara, aile oykiisii, yas, disli-

Tablo 2. Gruplarin laboratuvar degerleri.

RA grubu  Kontrol grubu

*HDL-k >60 mg/dL ise negatif risk faktoriidiir. Risk faktorleri
toplamindan 1 ¢ikarilir.
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ort+SS ortxSS

(n:100) (n:91) p
Aclik plazma glukozu 98.01£26.03 96.84+17.29 >0.05
(mg/dl)

Trigliserid (mg/dl) 124.11£62.55  131.64+64.06 >0.05
Total kolesterol (mg/dl)  199.72+38.05  195.24+36.82 >0.05

LDL (mg/dl) 124.19428.45  121.70+£34.73 >0.05
HDL (mg/dl) 50.39+12.87 46.16+11.31 <0.05
Sedimantasyon (mm/s) 37.84+20.97 20.33+£12.19 <0.0001
CRP (mg/dl) 3.47+£10.02 0.49+0.37 <0.01
Total kolesterol/HDL 4.14£1.01 4.42+1.22 >0.05
Non HDL 148.38+34.69  149.36+36.59 >0.05
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Tablo 3. Gruplarin kardiyovaskiiler risk faktorleri acisindan kar-
silastirilmasi.

RA grubu Kontrol grubu

(n:100) (n:91)
HT (-) 51 (% 51) 64 (% 70.3)  x27,43
HT (+) 49 (% 49) 27 (% 29.7)  p<0.01
DM (-) 80 (% 80) 76 (% 83.5)  x2:0.39
DM (+) 20 (% 20) 15 (% 16.5)  p>0.05
Sigara (-) 69 (% 69) 63 (% 69.2) x2:0.001
Sigara (+) 31 (% 31) 28 (% 30.8)  p>0.05

Aile oykiisii (-)
Aile oykiisii (+)

81 (% 81) 80 (% 87.9) x21.71
19 (% 19) 11 (% 12.1)  p>0.05
E <45 Yas; K <55 Yas 55 (% 55) 49 (% 49) x2:0.02
E >45 Yas; K >55 Yas 45 (% 45) 42 (% 46.2)  p>0.05
TG <200 mg/dl; LDL <130 mg/dl 60 (% 60) 44 (% 48.4)  x2:2.60
TG >200 mg/dl; LDL >130mg/dl 40 (% 40) 47 (% 51.6)  p>0.05
HDL 240 mg/dl 73 (% 73) 62 (% 68.1)  x2:0.54
HDL <40 mg/dl 27 (% 27) 29 (% 31) p>0.05

Tablo 4. Gruplarin metabolik sendrom tam Kkriterleri acisindan
karsilastirilmasi.

RA grubu Kontrol grubu
(n:100) (n:91)

Bel E <102 cm; K<88 cm
Bel E >102 cm; K>88 cm

46 (% 46) 48 (% 52.7)  x2:0.82
54 (% 54) 43 (% 47.3)  p>0.05

HT () 51(%51) 64(%703) x27.43
HT (+) 49 (% 49)  27(%29.7)  p<0.01
Trigliserid <150 mg/dl 78(%78)  65(%71.4)  x%:1.09

Trigliserid 2150 mg/dl
HDL E >40; K>50 mg/dl
HDL E<40; K<50 mg/dl
APG*<110

APG2110 mg/dl

22 (% 22) 26 (% 28.6)  p>0.05
54 (% 54) 34 (% 37.4) x2:5.3
46 (% 46) 57 (% 62.6)  p<0.05
75 (% 75) 70 (% 76.9)  x2:0.09
25 (% 25) 21 (% 23.1)  p>0.05

Tablo 5. Gruplarin metabolik sendrom sikhigi.

RA Grubu Kontrol Grubu
(n:100) (n:91)

Metabolik sendrom Yok 63 (% 63) Yok 65 (% 71.4) x2=1.74
Var 37 (% 37) Var 26(%28.6) p>0.05

pidemi (LDL>130 mg/dl, trigliserid>200 mg/dl,
HDL<40 mg/dl) her iki gruptaki kadinlar karsilastirildi-
ginda fark saptanmadi (tiimiinde p>0.05). RA grubunda
metabolik sendrom siklig1 % 9 oraninda daha fazla idi
(p>0.05) (Tablo 4, 5).

TARTISMA

Romatoid artritli hastalarda neden KVH insidansinin
arttiginin bugiin icin tek bir yanitt yoktur. Arastirmaci-
larm bir boliimii RA inflamatuvar bir hastalik oldugu
icin inflamasyon mediyatorlerinin yiiksek olmasiyla

ateroskleroz arasindaki iliskiyi savunmus, bir boliimii
de RA tedavisinde kullanilan ilaglara bagl olabilecegi
fikrini ileri stirmiistiir.

Bizim ¢aligmamizda da hipertansiyon RA grubunda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli daha
yiiksek tespit edildi. Benzer bir calismada McEntegart
ve ark., RA’l1 hastalarda kontrol grubuna gore sistolik
ve diyastolik kan basincim yiiksek bulurken (13), Alka-
abi ve ark. sistolik kan basincim yiiksek, diyastolik kan
basincini ise ayni bulmuslardir (14), Kan basinci yiik-
sekligi uzun siire nonsteroid antiinflamatuvar ila¢ kulla-
nimina ya da nadiren de olsa renal vaskiilit ve amiloido-
za bagl olabilir.

Bir diger risk faktorii olan diyabet, calismamizda RA
grubundaki hastalarin % 20’sinde, kontrol grubundaki
hastalarin % 15’inde saptandi. Bozulmus aclik glukozu
ise RA grubunda % 19, kontrol grubunda % 15 oranin-
da saptand. Istatistiksel olarak anlamli olmasa da RA
grubunda aglik kan glukoz ortalamast daha yiiksekti.
Hakala ve ark.’nin ¢alismasinda da diyabet siklig1 kont-
rol grubuyla benzer bulunmustur (15, Benzer sekilde
Dessein ve ark. da steroid kullanan hastalar ile diyabet
ve metabolik sendrom gelisimi arasinda bir iligki bula-
mamuglardir 19). Aslinda bu hastalarin uzun siire stero-
id kullanmalar1 nedeniyle diyabet veya bozulmus aclik
plazma glukozu olan hasta sayisinin daha yiiksek olma-
st beklenirdi. Bizim hastalarimizin da % 80’1 steroid te-
davisi almakta ve alan hastalarin ortalama kullanma sii-
releri 5.96£5.41 (1-20) yild1 ve diisiik doz steroid (2.5-
7.5 mg/giin prednisolon) kullantyorlardi. Bu sonug kul-
lanilan steroid dozunun diisiik olmasina baglanabilir.

Dislipidemi KVH i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. RA’l1
hastalarda lipid profillerini irdeleyen ¢aligmalarin so-
nuglart birbirinden farklidir. Den Rincon ve ark., RA’l1
hastalarda total kolesterol ve HDL kolesterol diizeyini
diisiik bulmuslardir (17, Ayni ¢alismada aterojenik in-
deks olarak tanimlanan total kolesterol/HDL kolesterol
orani yiiksek saptanmistir. Bizim calismamizda HDL
kolesterol, RA grubunda kontrol grubu ile karsilastiril-
diginda istatistiksel olarak anlamli olarak daha yiiksek-
ti. LDL kolesterol ve total kolesterol RA grubunda daha
yiiksek olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli de-
gildi. Munro ve ark., RA tedavisinde kullanilan antiro-
matizmal ila¢ kombinasyonlarinin (metotreksat, hidrok-
siklorokin, sulfasalazin) lipid profilini olumlu etkiledi-
gini ve HDL kolesterol diizeyini artirdigini tespit etmis-
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lerdir (18), Entegard ve ark.’min ¢calismasinda da hidrok-
siklorokin kullanan hastalarda diger ila¢ kullananlara
gore total kolesterol diizeyi daha diisiik saptanmigstir
(13), Giiniimiizde bu ilaglarim lipid profiline olumlu etki-
lerini gosteren sinirl ¢calisma vardir. Bu konuda daha
fazla klinik arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sigara, hem RA hem de KVH i¢in degistirilebilen ma-
jor risk faktorlerinden biridir. Hutchinson ve ark. tara-
findan sigara ile RA gelisimi arasinda iligki oldugu be-
lirtilmistir (©). Bizim ¢aligmamizda da RA grubun-
dakilerin % 31°i, kontrol grubundakilerin % 28’i sigara
kullanmaktaydi. Her iki grup arasinda fark istatistiksek
olarak anlamli degildi.

RA’da KVH’a bagli mortalitenin 6zellikle kadinlarda
daha fazla oldugu bilinmektedir (19). Caligmamizda RA
ve kontrol grubundaki kadin hastalar1t KVH risk faktor-
leri acisindan karsilastirdigimizda hipertansiyon disin-
daki diger KVH risk faktorleri agisindan fark yoktu.

Metabolik sendrom KVH ve diyabet gelisimi agisindan
riskin yiiksek oldugu bir durumdur. RA’da metabolik
sendrom siklig1 hakkinda giiniimiizde sinirh sayida kli-
nik c¢alisma vardir. Dessein ve ark., 2002 yilinda RA’l1
hastalarin % 41’inde insiilin direnci oldugunu tespit et-
tiler (16), Inflamatuvar mediyatorlerin insiilin direnci ile
iligkili bulunmasi bizi de romatoid artritli hastalarimiz-
da insiilin direncinin bir klinik belirtisi olan metabolik
sendrom hakkinda arastirma yapmaya yoneltti. Calis-
mamizda RA’l1 hastalarda metabolik sendrom % 37
oraninda saptandi. Bu siklik istatistiksel olarak anlamli
olmasa da, kontrol grubuna gore daha yiiksekti. Meta-
bolik sendrom tani kriterlerinden abdominal obezite RA
grubunda en sik saptanan parametre idi (% 54). RA’l
hastalarin giinliik fizik aktivitelerinin daha diisiik olma-
s1 ve tedavide kullandiklar1 kortikosteroidlerin bunda
baslica etken olabilecegi diistintildii.

Sonug olarak, bu calismanin verileri romatoid artritli
hastalarda bagimsiz bir kardiyovaskiiler risk faktorii
olan hipertansiyonun kontrol grubuna gore daha sik ol-
dugunu gostermistir. Metabolik sendrom da RA’l1 has-
talarda kontrol grubuna gore % 9 oraninda daha sik bu-
lunmustur. RA’l1 hastalarda saptadigimiz hipertansiyon
ve metabolik sendrom sikligindaki yiikseklik, bu hasta-
larda goriilen KVH morbidite ve mortalite artist ile ilis-
kili olabilir.
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