
Şişli Etfal Hastanesi T›p Bülteni, Cilt: 51, Say›: 1, 2017 / The Medical Bulletin of Sisli Etfal Hospital, Volume: 51, Number 1, 2017 63

Türkiye’deki Tip 2 Diyabet Hastalarında Serum 
Asimetrik Dimetilarjinin Düzeyleri ile Ateroskleroz 
Arasında Bir Korelasyon Var mıdır?

Osman Özdoğan1, Bülent Çekiç2

Araştırmalar / Researches DOI: 10.5350/SEMB.20161205110503

1İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi, 
Dahiliye Kliniği, İstanbul - Türkiye
2İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi, 
Radyoloji Kliniği, İstanbul - Türkiye

Yazışma Adresi / Address reprint requests to:
Osman Özdoğan,
İstanbul Eğitim ve Araştırma Hastanesi,
Dahiliye Kliniği, İstanbul - Türkiye

E-posta / E-mail:
osmanozdogan2000@gmail.com

Geliş tarihi / Date of receipt:
29 Ağustos 2016 / August 29, 2016

Kabul tarihi / Date of acceptance:
5 Aralık 2016 / December 5, 2016

ÖZET:

Türkiye’deki tip 2 diyabet hastalarında serum asimetrik dimetilarjinin 
düzeyleri ile ateroskleroz arasında bir korelasyon var mıdır?
Amaç: Ateroskleroz diabetes mellitus (DM) hastalarında çok yaygındır. Biz tip 2 DM hastalarında 

‘endojen nitrik oksit sentaz inhibitörü’ olarak bilinen asimetrik dimetil arjinin (ADMA) ile ateroskleroz 

arasında bir ilişki olup olmadığını araştırdık.

Gereç ve Yöntemler: Tip 2 DM tanısı alan, yaş ortalaması 55.73±8.78 yıl olan toplam 85 hasta 

(%48.2 [n:41] erkek) çalışmaya dahil edildi. ADMA plazma seviyeleri, lipid profili, HbA1c gibi labora-

tuvar parametreleri değerlendirildi. Aterosklerozun bir göstergesi olan karotis intima-media kalınlığı 

(IMT) ölçüldü. Hastalar, yüksek ve düşük ADMA düzeyleri olarak iki gruba ayrıldı.

Bulgular: İstatistiksel olarak serum ADMA düzeyleri ile total kolesterol (r=0.045; p=0.684), trigliserid 

(r=-0.067; p=0.544), LDL kolesterol (r=0.142; p=0.194) ve HDL kolesterol (r=0.085; p=0.085) ara-

sında anlamlı ilişki saptanmadı. ADMA düzeyi ile HbA1c arasında (r=0.376; p=0.001) ve serum ADMA 

düzeyi ve karotis-intima media kalınlığı arasında (r=0.321; p=0.003) istatistiksel olarak anlamlı bir 

ilişki saptandı.

Sonuç: Serum ADMA düzeyi karotis IMT ile ilişkilidir. Tip 2 DM hastalarında ADMA düzeylerinin değer-

lendirilmesi koroner arter hastalığı gibi aterosklerotik hastalıkları öngörmede yararlı olabilir.

Anahtar kelimeler: Asimetrik dimetil arjinin, ateroskleroz, tip 2 diyabet

ABSTRACT:

Is there a correlation between plasma levels of asymmetric dimethylarginine 
(ADMA) levels and atherosclerosis in type 2 diabetes patients in Turkey?
Objective: Atherosclerosis is very common in patients with diabetes mellitus (DM). We aimed to 

investigate the relationship between asymmetric dimethylarginine (ADMA) which is known as ‘an 

endogenous inhibitor of nitric oxide synthase’ and atherosclerosis among patients with a diagnosis 

of type 2 DM.

Material and Methods: A total of 85 patients with a diagnosis of type 2 DM (48.2% [n: 41] male) with 

a mean age of 55.73±8.78 years were enrolled in this trial. Plasma levels of ADMA, and laboratory 

parameters such as lipid profile and HbA1c were evaluated. Carotid intima-media thickness (IMT), a 

marker of atherosclerosis was measured. The patients were classified into two groups as cases with 

high and low ADMA levels.

Results: No statistically significant correlation was found between serum ADMA levels and total 

cholesterol (r=0.045; p=0.684), triglyceride (r=-0.067; p=0.544), LDL cholesterol (r=0.142; p=0.194) 

and HDL cholesterol (r=0.085; p=0.085). A statistically significant correlation was determined 

between serum ADMA level and HbA1c (r=0.376; p=0.001) and between serum ADMA level and 

carotid-intima media thickness (r=0.321; p=0.003).

Conclusions: Serum ADMA level is correlated with carotid IMT. Evaluation of ADMA levels in type 2 

DM patients may be helpful in predicting atherosclerotic diseases such as coronary artery disease.

Keywords: Asymmetric dimethylarginine, atherosclerosis, type 2 diabetes mellitus
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 GİRİŞ

 Koroner arter hastalığına (KAH) eşdeğer olarak 
dünya çapında kabul gören diabetes mellitus (DM) 
prevalansı giderek artmaktadır (1). Diyabetik olgu-
larda prematüre ve subklinik kardiyovasküler has-
talığın yaygınlık oranları, hastaların kan şekeri 
düzeylerine bakılmaksızın ≥% 70 olarak bildiril-
mektedir (2).
 Endotel disfonksiyonu farklı çalışmalarda önem-
li bir kardiyovasküler risk faktörü olarak gösterildi 
(3). Endotel disfonksiyonu, trombositlerin adezyon 
ve agregasyonunu, vasküler düz kas hücre prolife-
rasyonunu ve düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) 
oksidasyonunu, monositlerin ve lökositlerin endo-
tele adezyonunu önleyen nitrik oksidin (NO) biyo-
yararlanımında bir azalma olarak tanımlanmaktadır 
(4). Asimetrik dimetilarginin (ADMA) temelde 
endotelyal nitrik oksit sentetaz (eNOS) için yarış-
malı bir inhibitördür. ADMA, NO üretim oranını 
düzenler. Plazma ADMA konsantrasyonu diabetes 
mellitus, periferik arter hastalığı, hipertansiyon, 
kardiyovasküler hastalık gibi endotel disfonksiyonu 
ile ilişkili hastalıkların seyri boyunca arttığı gösteril-
miştir (5-9).
 Karotis arter intima media kalınlığı (İMK) yetiş-
kinlerde aterosklerozun bir göstergesidir. KAH şid-
deti ile korelasyon gösterir ve esas olarak erken ate-
roskleroza bağlı kardiyovasküler hastalığın önemli 
bir göstergesidir (10-12).
 DM’li hastalarda, KAH genellikle diyabetik 
olmayan vakalarla karşılaştırıldığında subklinik 
seyir gösterir (13) ve yüksek mortalite insidansı ile 
birlikte görülür (14). Bu nedenle, erken teşhis çok 
önemlidir. Çeşitli çalışmalarda (12,13) serum 
ADMA düzeyi ile karotis İMK arasında anlamlı 
korelasyon bildirilmesine ragmen, bazı çalışmalar-
da (15,16) plazma ADMA düzeyleri ile koroner 
endotel fonksiyonları, kardiyovasküler hastalık ara-
sında korelasyon bulunmamıştır. Daha önceki çalış-
malarda ADMA ile diabetes mellitus arasındaki iliş-
ki tartışmalı olup net değildir. Bu veriler yetersizdir 
ve sonuçları doğrulamak için farklı ülkelerde ve 
hasta gruplarında yapılan yeni çalışmalar gerek-
mektedir. Ülkemizde bu yönde bir çalışma yoktur. 
Bu çalışmanın amacı, tip 2 DM’li hastalarda serum 

ADMA düzeyleri ile karotis İMK, lipit parametreleri 
ve HbA1c arasındaki ilişkiyi araştırmaktır. 

 GEREÇ VE YÖNTEM

 Hastaların kaydı: Bu çalışmaya Diyabet 
Polikliniği’nde daha önce tanı konmuş ve halen 
tedavi gören toplam 85 tip 2 DM (41 erkek, 44 
kadın) hasta dahil edilmiştir. Tansiyon> 140/90 mm 
Hg olan veya antihipertansif ilaçlarla tedavi edilen 
hastalar hipertansiyon pozitif olarak değerlendirildi. 
İskemik kalp hastalığı, lipid düşürücü ajan kullanım 
öyküsü, trigliserid düzeyi> 400 mg/dl, ailevi dislipi-
demi öyküsü, nefropati öyküsü (artmış üre, kreatinin 
seviyeleri, mikroalbüminüri), tiroid fonksiyon 
bozukluğu ve alkol tüketim öyküsü olan hastalar 
çalışmaya alınmadı. Hastaların demografik verileri 
ve antropometrik ölçümleri kaydedildi. Her hasta 
için boy ve kilo baz alınarak vücut kitle indeksi 
(VKİ) [ağırlık (kg) / yükseklik (m2)] hesaplandı.

 Biyokimyasal laboratuvar testleri ve ADMA 
seviyelerinin ölçülmesi: En az 12 saat açlık sonrası 
sabah kan örnekleri alındı. Rutin testler Klinik Biyo-
kimya Laboratuvarı ve Klinik Mikrobiyoloji 
Laboratuvarı’nda yapıldı. Açlık kan şekeri, total 
kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol ve hemoglo-
bin A1c seviyeleri Aeroset 2.0 analizöründe (Abbott 
Laboratories) çalışıldı. LDL-kolesterol seviyeleri, Fri-
edewald formülüyle (toplam kolestrol - [HDL koles-
terol + (trigliserid / 5)] hesaplandı.

 Plazma ADMA seviyelerinin ölçülmesi; Kan 1 
saat içinde santrifüjlenmek üzere (2.500 gr 10 daki-
ka) EDTA içeren 6 mL vakum tüplerine (Becton Dic-
konson, lot no: 8169826) alındı; Elde edilen plazma 
örnekleri -80°C’de tutuldu. ELISA metodunda 
(Immundiagnostik AG, Almanya), peroksidaz enzi-
mi için substrat olarak tetrametilbenzidin (TMB) kul-
lanıldı, sonra poliklonal ADMA-antiserum ile karış-
tırıldı. Plazma ADMA seviyeleri, 450 nm dalga 
boyunda elde edilen absorbans değerleri ile ters 
orantılı olarak tespit edildi (17,18).

 Karotis İMK’nın ultrasonografik belirlenmesi: 
Karotis İMK ölçümlerinde standardizasyon sağla-
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mak için, hastanın verilerine sahip olmayan aynı 
hekim tarafından LOGIQ-7 GE Ultrason cihazı ile 
Radyoloji Bölümü’nde değerlendirme yapıldı. Hasta 
muayene sırasında sırtüstü pozisyonda tutuldu. Baş 
kısmı muayene edilecek tarafın zıt yönüne bakacak 
şekilde boyun hafif ekstansiyonda tutuldu. Gri skala 
muayene 10 MHz problarla yapıldı. Transvers pro-
jeksiyonda gri skala muayenesi başlatıldı. İşlem, 
bilateral supraklaviküler girintiden başlayarak man-
dibular açıya kadar kapsayacak şekilde servikal 
arterin tüm trasesi boyunca gerçekleştirildi. Mevcut 
araştırmada, her iki karotis arterinde de ölçümler 
yapıldı. İMK, lümen intima kenarından medya ve 
adventisya marjına kadar olan alan olarak tanımlan-
dı. Ölçümler, ultrasonun B modunda ekstrakranial 
vasküler yapıların plak içermeyen alanlarında ger-
çekleştirildi. Bilateral karotis arterlerde İMK en kalın 
bölgede değerlendirildi. Ölçümlerin ortalama 
değerleri hesaplandı ve kaydedildi.

 Etik: Araştırmaya başlanmadan önce her bir has-
tadan bilgilendirilmiş onam alındı. Bu çalışmanın 
etik onayı, hastanemizin yerel etik komitesi tarafın-
dan verildi.

 İstatistiksel Analiz

 İstatistiksel değerlendirmeler için SPSS (statistical 
package for social sciences, for Windows, release 
12.0.0 standard version) yazılımı kullanılmıştır. 
Ölçeğin değişkenliği ortalama±standart sapma 
(ortalama±SS) olarak ifade edildi. p<0.05 değeri 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. Student’s 
test, Mann Whitney u testi ve ki-kare testi değişken-
lerin karşılaştırılmasında kullanıldı. Pearson yönte-
mi korelasyon analizinde kullanılmıştır. p<0.05 
anlamlı kabul edildi.

 BULGULAR

 Kayıtlı olan hastaların %48.2’si (n=41) erkek, 
%51.8’i (n=44) kadın idi. Hipertansif hastalar tüm 
olguların %50.6’sını (n=43) oluşturdu. Tüm vakala-
rın %68.2’si (n=58) oral antidiyabetik ilaç kullanır-
ken, %31.8’i (n=27) insülin tedavisi görüyordu. 49 
hasta (%57.7) sigara kullanmakta idi. Hastaların yaş 

ortalaması 55.73±8.78 yıl olup, diğer parametreler 
Tablo-1’de gösterildi.
 Serum ADMA düzeyinin laboratuar ve klinik 
verilerle korelasyonu istatistiksel olarak değerlendi-
rildi. Serum ADMA düzeyleri ile total kolesterol 
(r=0.045; p=0.684), trigliserit (r=-0.067; p=0.544), 
LDL kolesterol (r=0.142; p=0.194), HDL kolestrol 
(r=0.085; p=0.085), TSH (r=-0.046; p=0.674), ser-
best T4 (r=-0.19; p=0.864), kreatinin (r=0.052; 
p=0.639) ve üre (r=0.046; p=0.674) düzeyleri ara-
sında istatiksel olarak anlamlı bir korelasyon yoktu. 
Serum ADMA düzeyi ile HbA1c düzeyleri arasında 
istatistiksel olarak anlamlı korelasyon bulundu 
(r=0.376; p<0.001) (Grafik-1). Serum ADMA düzeyi 
ile karotis intima-media kalınlığı arasında istatistik-
sel olarak anlamlı korelasyon saptandı (r=0.321; 
p=0.003) (Grafik-2).
 Kit ekinde (n=70) tanımlanan çalışmanın sonuç-
larına göre, sağlıklı bireylerde ADMA’nın plazma 
seviyeleri için beklenen değerler 0.26-064 μmol/L 
olarak belirtilmekte idi. HPLC (High Performance 
Liquid Chromatography) ve LC-MS (Liquid Chro-
matography – Mass Spectrophotometry) ile yapılan 
çalışmalarda normal ADMA aralığı 0.225-0.485 
μmol/L olarak ifade edilmişti (14,15). Biz hastaları-
mızı ADMA düzeyleri 0.6 μmol/L’nin altında ve 

Tablo-1: Tüm hastaların genel özellikleri

ADMA (µmol/L) 0.6288±0.2000
Cinsiyet  (n,%) Kadın 41 (48.2)

Erkek 44 (51.8)
Yaş, yıl 55.73±8.78
VKİ (kg/m2) 29.09±4.02
DM süresi, yıl 6.52 ±4.68
Tedavi (n,%) OAD 58 (68.2)

İnsulin 27 (31.8)
HT (n,%) Hayır 41 (49.4)

Evet 43 (50.6)
Sigara (n,%) Hayır 36 (42.3)

Evet 49 (57.7)
HbA1c 7.670±1.395
Total kolesterol (mg/dL) 208.60±30.45
TG (mg/dL) 187.46±79.14
LDL (mg/dL) 131.48±26.02
HDL (mg/dL) 40.16±7.46
TSH (mU/L) 1.98±1.09
IMT (mm) 0.934±0.200

ADMA: Asimetrik dimetil arjinin, VKİ: Vücut kitle indeksi,
HT: Hipertansiyon, OAD: Oral antidiyabetik DM: Diyabetes Mellitus, FT4: Serbest T4
HbA1c: Hemoglobin A1c, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein
İMK: Intima-media kalınlığı, LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein
TG: Trigliserid, TSH: Tiroid stimüle  hormon
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0.6 μmol/L’nin üzerinde olan iki grupa ayırdık ve 
bu iki grupta da değerlendirme yaptık. Bu iki gru-
bun genel demografik özelliklerinin karşılaştırıl-
ması Tablo-2’de gösterilmektedir. ADMA düzeyi 
0.6 μmol/L’de düşük olan grup ile yüksek olan 
grup arasında VKİ, yaş, diyabet süresi, cinsiyet 
dağılımı, tedavi şekli, sigara içimi, hipertansiyon 
açısından anlamlı fark bulunmadı (p>0.05).
 ADMA düzeyleri 0.6 μmol/L’nin altındaki ve 
üzerinde olan olguların laboratuvar ve radyolojik 

verilerinin karşılaştırılması Tablo-3’de gösterilmek-
tedir. Total kolesterol, TG, LDL, TSH, FT4, üre ve 
kreatinin düzeyleri açısından iki grup arasında 
anlamlı fark bulunmamıştır (p>0.05). ADMA değer-
leri 0.6 μmol/L’nın üzerinde olan olguların HbA1c 
seviyeleri, İMK değerleri ADMA 0.6 μmol/L’nın 
altındaki hastalara göre anlamlı derecede yüksekti 
(p<0.01). 

Grafik-1: ADMA düzeyi ile Hblc arasındaki korelasyon
Regresyon analizinde serum ADMA düzeyi ile HbA1c 
arasındaki doğrusal pozitif korelasyon

Grafik-2: ADMA düzeyi ile karotid intima-media kalınlığı 
arasındaki korelasyon
Serum ADMA düzeyi ile karotis intima-media kalınlığı 
arasındaki pozitif istatistiksel korelasyon regresyon 
analizinde gözlendi

Tablo-2: Serum ADMA düzeyleri 0.6 μmol/L’nin altında ve üzerinde olan olguların genel demografik özelliklerinin 
karşılaştırılması 

ADMA düzeyi

p değeri< 0.6 μmol/L
(n=43)

≥ 0.6 μmol/L
(n=42)

Cinsiyet (n,%) Kadın 23 (53.5) 21 (50) 0.748
Erkek 20 (46.5) 21 (50)

Tedavi (n,%) OAD 32 (74.4) 26 (61.9) 0.215
İnsulin 11 (25.6) 16 (38.1)

Sigara (n,%) Hayır 27 (62.8) 22 (52.4) 0.180
Evet 16 (37.2) 20 (47.6)

HT (n,%) Hayır 21 (48.8) 22 (52.4) 0.744
Evet 22 (51.2) 20 (47.6)

Kilo (kg) 81.44±12.48 78.76±11.61 0.309
Boy (cm) 163.11±26.39 164.93±9.31 0.675
VKİ (kg/m2) 29.09±4.02 28.97±3.91 0.887
Yaş, yıl 55.74±8.55 55.71±9.50 0.988
DM yaşı, yıl 5.86±4.51 7.19±4.81 0.192

ADMA: Asimetrik dimetil arjinin, VKİ: Vücut kütle indeksi, HT: Hipertansiyon, OAD: Oral antidiyabetik
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 Plazma ADMA düzeyleri (μmol/L) erkeklerde 
(n=41) 0.6456±0.2137, kadınlarda (n=44) 
0.6131±0.1877 olarak belirlendi ve cinsiyetler ara-
sında istatistiksel olarak anlamlı fark yoktu 
(p=0.460). Sigara içen ve sigara içmeyen hastalar 
arasında (p=0.920) ve hipertansif ve normotansif 
hastalar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
bulunamadı (p=0.830).

 TARTIŞMA

 Bu çalışmada, serum ADMA’nın tip 2 diyabetik 
hastalarda ateroskleroz belirteçleri ile ilişkili olup 
olmadığını araştırdık. Çalışmamız tip 2 DM hasta-
larında ADMA düzeylerinin karotis İMK ve HbA1c 
ile pozitif korelasyon gösterdiğini ortaya koymuş-
tur. Serum ADMA konsantrasyonları VKİ, lipit para-
metreleri, cinsiyet, diyabet süresi ve yaş ile veya 
diğer ateroskleroz risk faktörleri ile korelasyon gös-
termedi.
 Ülkemizde ve dünyadaki en yaygın hastalıklar-
dan biri olan tip 2 diabetes mellitusun önemi her 
geçen gün artmaktadır. Kardiyovasküler hastalık 
(KVH), tip 2 diyabetli hastalarda morbidite ve mor-
talitenin önde gelen nedenidir (19). Bu konuyla 
ilgili çalışmaların temel amacı, hastalığın gelişme-
sinden önce KVH riskini belirlemek ve diyabetli 
hastalarda KVH’nın gerçekleşmesini önlemektir. 
Bu amaçla, çalışmalar öncelikle arginin’den nitrik 
oksidin sentezinden sorumlu olan nitrik oksit sen-

tetaz eziminin inhibitörü ADMA’ ya odaklanmıştır. 
Nitrik oksid normal endotel fonksiyonunun sürdü-
rülmesinde vazgeçilmez bir maddedir (20,21).
 Yaptığımız çalışmada tip 2 DM’li hastalarda 
ADMA ve karotis İMK arasında anlamlı korelasyon 
tespit ettik. Daha önceki çalışmalarda, karotis 
İMK’nin KAH şiddeti ile korelasyon gösterdiği ve 
erken aterosklerozun önemli bir göstergesi olduğu 
gösterildi (10,11). Miyazaki ve ark. (22), karotis 
İMK ve ADMA arasında anlamlı bir korelasyon 
bulunduğunu tespit etti. Kocak ve ark. (23) perito-
neal diyaliz hastalarında karotis İMK ve ADMA 
düzeyleri arasında kuvvetli bir korelasyon sapta-
mıştır. Ari Hasan ve ark. (24) 104 hasta üzerinde 
bir araştırma yaptı ve ADMA seviyelerinin diya-
bet, hipertansiyon, LDL ve total kolestrolden 
bağımsız olarak KVH açısından prediktif bir değe-
re sahip olduğunu bildirdi. Prospektif ve büyük 
ölçekli bir çalışma olan AtheroGene çalışmasında 
yüksek ADMA düzeyi, konvansiyonel risk faktör-
lerinden bağımsız olarak kardiyovasküler riskin 
güçlü bir göstergesi olduğu belirtildi (25). Bir baş-
ka çalışmada, KVH gelişme riski ADMA düzeyle-
rinde her 1 μmol/l artışda yaklaşık 2.35 kat arttığı 
bildirilmiştir (26). Ayrı bir araştırmada, yüksek 
ADMA düzeyleri, fatal ve non-fatal miyokard 
enfarktüsü ve akut koroner sendromdan sonra 
ortaya çıkan tüm nedenlere bağlı kardiyovasküler 
mortalite için güçlü ve bağımsız bir gösterge ola-
rak belirlendi (27). Öte yandan, bir başka çalışma-

Tablo-3: ADMA düzeyleri 0.6 μmol/L’nin (ortalama±SD) altındaki ve üzerinde olan olguların laboratuvar ve radyolojik 
verilerinin karşılaştırılması

ADMA düzeyi

p değeri< 0.6 μmol/L
(n=43)

≥ 0.6 μmol/L
(n=42)

Total kolesterol (mg/dl) 207.74±26.73 209.50±34.14 0.792
TG (mg/dl) 188.67±68.02 186.21±89.94 0.887
LDL (mg/dl) 128.19±23.05 134.86±28.63 0.240
HDL (mg/dl) 41.63±7.59 38.67±7.10 0.067
TSH (mU/L) 2.14±1.24 1.83±0.90 0.204
FT4 (ng/dL) 1.28±0.36 1.25±0.16 0.597
Üre (mg/dl) 29.95±9.90 30.24±4.95 0.866
Kreatini (mg/dl) 0.87±0.15 0.82±0.18 0.103
HbA1c (%) 7.24±1.33 8.11±1.34 0.003
İMK (mm) 0.87±0.15 1.00±0.22 0.003

FT4: Serbest T4, HbA1c: Hemoglobin A1c, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein, İMK: Intima-media kalınlığı, LDL: Düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein,
TG: Trigliserid, TSH: Tiroid stimüle hormonu 
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da elde edilen sonuçlar, ADMA düzeyinin yüksek 
olduğu vakaların ileride beş yıl içinde diyabet 
mellitus kardiyovasküler komplikasyonlara neden 
olabileceğini gösterdi (28). DM hastalarında yapı-
lan son çalışmaların sonuçları yüksek ADMA 
düzeylerinin kardiyovasküler hastalıklarda predik-
tif bir değeri olabileceğini düşündürmektedir (29-
31). Çalışmamıza ve literatür verilerine dayana-
rak, serum ADMA düzeyinin tip 2 DM hastaların-
da KAH için prediktif bir değere sahip olduğu 
sonucuna varabiliriz.
 Son 2-3 ay boyunca ortalama kan glikoz düzey-
lerini belirten HbA1c, son zamanlarda diyabetin 
yeni bir teşhis kriteri olarak kabul edildi (32). Mev-
cut araştırmamızda, HbA1c ve serum ADMA sevi-
yeleri arasında pozitif bir korelasyon bulduk. Eliana 
ve ark. (33) prediabetik kadınlar üzerinde bir araş-
tırma yaptı ve ADMA ve HbA1c arasında bir kore-
lasyon belirledi. Hsu ve ark. (34) plazma ADMA 
düzeyi ile HbA1c seviyesi arasında anlamlı bir 
korelasyon saptamadı. Öte yandan Marcovecchio 
ve ark. (35), tip 1 DM hastalarında HbA1c ve 
ADMA arasında ters bir ilişki bildirmiştir. Yasuda 
ve ark. (36) hastaneye yatırılan tip 2 DM hastaların-
da, yoğun glukoz kontrolü, standart tedaviyle karşı-
laştırıldığında ADMA düzeylerini daha etkin bir 
şekilde düşürdüğünü göstermiştir. Sonuç olarak, 
ADMA ve HbA1c arasındaki korelasyon karotis 
İMK ve ADMA arasındaki korelasyon kadar belirgin 
değildir.
 Çalışmamızda, sigara içimi ile ADMA arasında 
bir korelasyon bulamadık. Bu konu ile ilgili çelişkili 
literatür bilgileri mevcuttur. Zhang WZ ve ark. (37), 
sigara içenlerde ADMA düzeylerinin yükseldiğini 
gösterirken ve 563 yaşlı erkek hastada yapılan baş-
ka bir çalışmada zıt sonuçların bildirildiğini bildir-
diler (38). Vaka kontrol çalışmasında Maas ve ark. 
(39) yüksek ADMA düzeylerinin sigara içmeyenler 
arasında koroner arter hastalığının öngörülmesinde 
anlamlı olduğunu, sigara içenlerde ise önemsiz 
olduğu bildirilmiştir. Bu bulgunun, sigara dumanın-
da ADMA metabolize eden bir bileşenle ilişkili 
olduğu ileri sürülmüştür.
 Mevcut araştırmamızda ADMA düzeyleri ile 
HT, VKİ, lipid paneli, cinsiyet, diyabet süresi ve 
yaş değişkenleri arasında anlamlı bir ilişki bula-

madık. Xia ve ark. (40), sistemik endotel disfonksi-
yonu ve ateroskleroz ile ADMA arasındaki kore-
lasyon üzerine, 2012 yılında 72 tip 2 diyabetli 
hasta üzerinde bir araştırma yaptı ve diyabetik 
yaş, HbA1c, lipid düzeyleri, hipertansiyon ve kre-
atinin klirensi ile anlamlı korelasyon bulunma-
makla birlikte, plazma ADMA düzeyi ile carotid 
İMK arasında güçlü bir korelasyon tespit etti. Mei-
nitzer ve ark. (20) ADMA ile HT, VKİ ve LDL 
Kolesterolü arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 
korelasyon bulamazken ADMA ile trigliserid ve 
HDL kolesterol düzeyleri arasında anlamlı kore-
lasyon saptadı.. Markus Juonala ve ark. (41), 2096 
genç Finlandiyalı hasta üzerinde bir araştırma 
yaptı ve daha düşük ADMA değerleri olan grupla 
karşılaştırıldığında yüksek ADMA düzeyleri olan 
grupta HDL, trigliserid ve izole sistolik basıncın 
daha düşük seviyede buldu. LDL ve toplam koles-
terol arasında anlamlı bir korelasyon saptamadı. 
Altınova ve ark. (42) tarafından tip 1 DM hastala-
rında yürütülen bir araştırmada, yüksek ADMA 
düzeyleri VKİ, açlık kan şekeri, LDL kolestrolü ile 
pozitif korelasyon saptanırken HDL kolesterolü ile 
ADMA arasında ise negatif korelasyon bildirildi. 
Onat ve ark.nın çalışmasında (43), plazma ADMA 
konsantrasyonları açısından kadın ve erkek hasta 
grupları arasında anlamlı bir fark gözlenmemiştir. 
Benzer şekilde, plazma ADMA düzeyleri ile top-
lam yaş ortalaması arasındaki fark istatistiksel ola-
rak anlamlı bulunmamıştır. Aynı araştırmanın 
sonuçları, plazma ADMA düzeyleri ile HDL koles-
terolü, LDL kolesterolü, toplam kolesterol arasın-
da pozitif bir korelasyon olduğunu ortaya koydu. 
Sigara içenler ve içmeyenler arasında anlamlı bir 
korelasyon gözlenmemiştir. ADMA’nın HT, BKİ, 
lipit parametreleri, cinsiyet, diyabet süresi ve yaş 
ile korelasyonu konusundaki çelişkili veriler elde 
edilmiştir.
 Tip 2 DM hastalarında yaptığımız çalışmada, 
karotis İMK ve HbA1c ile ADMA düzeyleri arasın-
da pozitif korelasyon bulundu. VKİ, lipid paramet-
releri, cinsiyet, diyabet süresi ve yaş ile anlamlı bir 
korelasyon saptanmadı. ADMA düzeylerinde yapı-
lan önceki çalışmaların değerlendirilmesiyle, tip 2 
DM’li hastalarda ADMA düzeyi ile ateroskleroz 
arasında bir ilişki olduğunu söyleyebiliriz.
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O. Ozdogan, B. Cekic

 Çalışma sınırlamaları

 Çalışmada, ateroskleroz için karotis İMK sadece 
değerlendirildi. Ateroskleroz için bir başka paramet-
rede değerlendirmeye katılabilirdi. Çalışma sonrasın-

da hastaların izlenmesi sürdürülebilinirdi. Hasta sayı-
sı daha fazla olabilir ve kontrol grubu alınabilirdi.

 Yazar veya makale ile ilgili çıkar çatışması: 
Çıkar çatışması belirtilmedi.
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