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Ozet

Amag: Bu calisma, prediyabet ile damar sertligi arasinda bir
iliskinin olup olmadigini ortaya koymak amactyla yapildi.

Gere¢ ve Yontem: Bu calismaya endokrin polikliniginde
prediyabet tanisi alan hastalar ile daha 6nce herhangi bir hastalik
Oykiisii olmayan saglikli gonilliler dahil edildi. Asikar diyabet,
hipertansiyon, gecirilmis myokard infarkti ve antihipertansif ilag
kullananimi  olanlar ise calismadan cikarildi.  Tlk  6nce
ultrasonografi cihazi ile sag ve sol internal karotis arterlerde
ortalama karotis intima-media kalinligi (KIMK) degerleri
hesaplandi. Bu iki degerin ortalamasi alinarak ortalama KIMK
degeri elde edildi. Daha sonra EMG cihazi yardimiyla EKG ve
fotopletismografi elektrotlari kullanilarak nabiz dalga degerleri
kaydedildi. Istatistiksel analizde Mann-Whitney U, Ki-Kare ve
Spearman’s rho testi kullanildi.

Bulgular: Calismaya 27’si prediyabet, 19’u kontrol grubundan
olusan 46 birey katildi. Kontrol grubu ile prediyabet grubu
arasinda yas, dusik ve yiiksek dansiteli lipoprotein, kolesterol,
trigliserid ve insilin yoniinden anlamli fark yok iken aclik kan
sekeri, vicut kitle indeksi, ortalama KIMK ve nabiz dalgasi
gecls zamani agisindan anlamli bir fark saptandi (p<0.05).
Korelasyon analizi yapildiginda KIMK (sag, sol ve ortalama) ve
nabiz dalga hizi veya gecis siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iligki bulunmadi.

Sonug: Bu c¢alismada prediyabet hastalarinda, kontrol grubuna
gbre, anlamli olarak nabiz dalga gecis zamaninin daha kisa ve
karotis intima-media kalinliginin daha fazla oldugu tespit edildi.

Anahtar  Kelimeler: Damar  sertligi; elektromiyografi;
fotopletismografi; internal karotis arter.

Abstract

Introduction: This study was conducted to reveal whether
there is a relationship between prediabetes and arterial stiffness.

Materials and Methods: Patients diagnosed with prediabetes
in the endocrine outpatient clinic and healthy volunteers
without any previous disease history were included in this study.
Those with diabetes, hypertension, previous myocardial
infarction, and those using antihypertensive drugs were
excluded from the study. First, the mean carotid intima-media
thickness (CIMT) values in the right and left internal carotid
arteries were calculated with an ultrasonography device. The
mean CIMT value was obtained by taking the average of these
two values. Then, pulse wave values were recorded using ECG
and photoplethysmography electrodes with the help of the
EMG device. Mann-Whitney U, Chi-Square and Spearman's rho
tests were used for statistical analysis.

Results: A total of 46 individuals, 27 of whom wete prediabetes
and 19 of whom were control group, participated in the study.
While there was no significant difference between the control
and the prediabetes group in terms of age, low and high-density
lipoprotein, cholesterol, triglyceride, and insulin, there was a
significant difference in terms of fasting blood glucose, body
mass index, mean CIMT and pulse wave transition time
(p<0.05). In the correlation analysis, no significant relationship
was found between CIMT (right, left, and mean) and pulse
wave velocity or transition time.

Conclusion: In this study, it was determined that the pulse
wave transition time was significantly shorter and the carotid
intima-media thickness was higher in prediabetes patients than
in the control group.

Keywords: Arterial stiffness; electromyography;
photoplethysmography; internal carotid artery.
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Sahin ve ark. / Prediyabetin damar sertligine olan etkisi

Giris

Aterosklerozdan  kaynaklanan  kardiyovaskiler
hastaliklar diinyada 6nemli bir saglik sorunudur.
Iskemik inmelerin yaklastk %20-30"u karotis arter
aterosklerozu nedeniyle meydana gelmektedir (1,
2). Inme ve myokard infarkti gibi aterosklerotik
damarsal hastaliklarin veya komplikasyonlarinin
o6nlenmesinde damar duvarinda meydana gelen
degisikliklerin ~ erken taninmast ve yOnetimi
onemlidir. Bilindigi tzere yaglanma ile birlikte
damar elastikiyetinin azalmasi damar duvarinda
sertlige yol agmaktadir (3, 4). Artmis damar sertligi
(arterial stiffness) olarak tanimlanan bu tablo ise
aterosklerozun Onemli bir belirteci olarak kabul
edilmektedir (5-7). Yaslanmanin disinda
hipertansiyon ve diyabet gibi vaskiiler hastaliklarin
bu stireci hizlandirdigr bir¢ok c¢aligma tarafindan
gbsterilmistir (5, 6). Bu olumsuz sonuclarindan
otird damar sertliginin erken taninmast daha 6nce
yayinlanan bir¢ok calismanin arastirma konusu
olmustur. Bu amacla erken damar sertligini yapisal
fonksiyonel olarak ortaya koyan ¢esitli
yontemler gelistirilmeye calisilmistir. Erken dénem
damar sertligini saptamada kullanilan karotis
intima-media kalinlasmast bunlar arasinda 1iyi
bilinen yontemlerden birisidir (8). Bununla birlikte
diger bir yéntem olan nabiz dalgasi ile olan
calismalar  Ozellikle son yillarda 6n  plana
ctkmaktadir. Bu calismalarda karotis femoral nabiz
dalga hizinin (carotid-femoral pulse wave velocity)
Tip-2 Diyabetes Mellitus, hipertansiyon, kalp
damar hastaliklart olanlarda ve yaslhilarda arttigs
gosterilmistir (2, 5-7, 9-11). Damar sertligi ve
asikar diyabet arasindaki iliski iyi bilinmekle
birlikte yapilan calismalarda hentiz esik bir kan
sekeri diizeyi ortaya konamamistir (12). Buna ek
olarak diyabet hastaligi kronik bir hastalik strecini
temsil etmekte olup prediyabet asamasinda damar
sertligini arastiran c¢alisma sayisi ise sinirhidir.
Yapilan galismalarda da metadolojik farkliliklardan
dolay1 damar sertligi ve prediyabet arasindaki iliski
net olarak ortaya konulamamustir (13, 14). Bu
calismamizda periferik nabiz dalga degerleri ve
karotis intima-media kalinligt  yardimiyla
prediyabet ile damar sertligi arasinda bir iliskinin
olup olmadiginin ortaya konmasi amaclandu.

ve

Gerecg ve Yontem

Bu calisma 6 ay boyunca endokrin poliklinigine
diyabet stphesi ile bagvurup prediyabet tanisi
alanlar ile saglikli génillilerden olusan kisilerin
verileri kullanilarak ytratildi.

Gruplar: Bu calismada prediyabet tanist alan
kisiler vaka grubu olarak belirlendi. Prediyabet
tanist AKS (100-126 mg/dl), OGGT (2.saat 140-
200 mg/dl) ve HbA1C (%5.7-6.4) kritetlerine
bakilarak konuldu (15). Bu degerlerin altinda
sonuglari olan ve daha 6nce herhangi bir hastalik
Oykiisii olmayan kisiler ise kontrol grubu olarak

kabul edildi. Asikar diyabet, hipertansiyon,
gecirilmis myokard infarktt gibi damar sertligi
hastaliklart  olanlar  ve  damar  elastisitesini

etkileyebilecek ila¢ (antihipertansif) kullananlar
calismaya alinmadt.

Ultrasonografik ve elektrofizyolojik
degerlendirme: Calismaya katilanlarin ilk 6énce bir
ultrasonografi cihazi (Logiq P5 ve 12 Mhz lineer
prob) ile her iki internal karotis arterlerinde
karotis intima-media kalinliklar Olculdu.
Hastalarin karotis intima media kalinligt 10 yil
ultrason deneyimi olan bir endokrinoloji uzmani
tarafindan yapildi. KIMK 6él¢imii igin hastalar
supin pozisyona alindi; sag ve sol ana karotis
arterden ticer Slciim yapildi; ortalama KIMK her
iki karotis arterden yapilan toplam Ol¢imlerin
ortalamast olarak hesaplandi. Ultrason B mod
incelemede intima media tabakasini bulmak icin
damar  boslugu  ckojenitesi  ile  damarin
media/adventisya tabakasinin ekojenitesi

arasindaki alan g6rildd ve bu bélgeden Slgtimler
alindi (Sekil 1).

Sekil 1: Ultrason B mod incelemede karotis intima-
media kalinligr (KIMK) 6l¢imi. Kirmizi oklar intima-
limen yiizeyini, sart oklar media-adventisya yiizeyini
gostermektedir.

Bu g¢alismada TFindikli E. ve arklarin yaptd
calismaya benzer sekilde elektrofizyolojik inceleme
prosediirii gergeklestirildi (5). Bu prosediire gore,
hastalara islem Oncesi en az li¢ saat siresince agir
yemek, sigara ve kahve tiketmemis olmasi
soylendi. Daha sonra bir EMG cihazt (Neurosoft)
kullanilarak nabiz dalga parametreleri kaydedildi.
EMG cihazinin 6rnekleme hizi 1.000 Hz; alt kesim
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frekansi ve st kesim frekanst ise sirastyla 0.01 Hz
ve 100 Hz olarak ayarlandi. Otuz saniyelik kayit
siresi boyunca EMG cihazinin birinci kanalinda
EKG (D1 derivasyonu) ve ikinci kanalinda nabiz
dalgasi senkronize olarak kaydedildi (Sekil 2).
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Sekil 2. Es zamanli olarak elde edilen EKG (kanal 1) ve
nabiz dalgasi (kanal 2)

Sekil 3. EKG dalgasi (sart), Nabiz dalgast (kirmizi-yesil-
kirmiz1). EKG de R dalgasi ile nabiz dalgasi ¢ikan bacak
baslangict (F noktast), nabiz dalgasi ¢ikan bacak gegis stiresi
ve R ile nabiz tepe noktast (P noktast) arasi gegis zamant
degerlendirildi.

Nabiz dalgasi degerleri fotopletismografi yontemi
ile sol el orta parmak ucundan elde edildi. EMG
cihazindaki veriler Findikli E. ve ark.lari tarafindan
tasarlanan bir analiz programi vasitastyla incelendi.
Bu program sayesinde EKG’deki R dalgas1 piki (R)

ile nab1z dalgasinin ¢tkan bacagt baslangict (F) ve
pik (P) arasindaki Nabiz Dalgast Gegis Zamanlari
(R-F ve R-P / NDGZ), olculdu (Sekil 3). Nabiz
dalga hizint (NDH) hesaplamak icin sternum
centigi ile sol el orta parmak ucu arasindaki mesafe
olcildi. En sonunda, elde edilen bu mesafe nabiz
dalgast gegis zamanina (R-F NDGZ) bélinerek
NDH (m/sn) hesaplandi (5, 6, 16).

Olgiim parametreleri:

- Ortalama KIMK= (sag KIMK + sol KIMK) / 2
-NDGZ (R-F)

- NDGZ (R-P)

- Nabiz dalgasi yikselme zamani (NDYZ) (¢ikan
bacak — nab1z tepe noktast arasindaki stre)

- NDH (m/sn)= mesafe (m) / NDGZ (R-F) (sn).

Etik onam: Calismamiz Kahramanmaras Sttci
Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onayland:
(Karar No: 2013/11-6, Tarih: 11.07.2013).
Calismaya dahil edilen olgulardan imzali onam
alind1.

Istatistik analiz: Istatistiksel analiz icin IBM
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS)
26.0 paket programi kullanildi. Bununla birlikte
kategorik degiskenler Ki-Kare (X?) testi; surekli
degiskenler Mann-Whitney U testi; korelasyon
analizi ise Spearman’s rho testi ile degerlendirildi.
Bu testlerde p <0.05 olan degerler anlamli olarak
kabul edildi.

Bulgular

CGalismaya 27’si prediyabet, 19’u kontrol olmak
tzere toplam 46 kisi ardistk olarak dahil edildi.
Prediyabet grubunun ortalama yag1 41.48 £ 9.75
yil; kontrol grubunun ortalama yag1 40.68 £ 7.87
yil olarak bulundu. Bu 46 bireyin %91.34 (n= 42)
kadinlardan,  %8.7’si  (n= 4)  erkeklerden
olusuyordu. Gruplar arasinda cinsiyet dagilimi
birbirine benzer bulundu (X?, p= 0.488). Her iki
grup arasinda yas, insiilin ve lipid duzeyleri (LDL,
HDL, trigliserid, total kolesterol) agisindan anlamli
bir fark tespit edilmedi (Mann-Whitney U, p
<0.05). Temel demografik ve klinik veriler Tablo
1’de ozetlendi. Bu iki grup arasinda aglik kan
sekeri, viicut kitle indeksi, ortalama KIMK ve
NDGZ (R-P) parametreleri acisindan anlamli bir
fark saptand: (p<0.05). Nabiz dalga hizi, NDGZ
(R-F) ve NGYZ parametreleri acisindan ise
gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edilmedi.
Karotis intima-media kalinligi, nabiz dalga hizi ve
nabiz dalga gecis zamani ile ilgili veriler Tablo 2’de
ve Tablo 3’te gosterildi. Korelasyon analizi
yapildiginda sag, sol ve ortalama KIMK ile nabiz
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Tablo 1: Temel demografik ve klinik veriler.

Prediyabet (n=27) Kontrol (n=19) P degeri

Yas (yil) 41.48%9.59 40.68%7.87 0.975
(min — maks) (29-62) (30-55)
Kadin cinsiyet (%) %88.9 %94.7 0.448

(k=24, e=3) (k=18, e=1)
BMI (kg/m?) 35.17%5.62 28.56+5.77 0.001
(min—maks) (22.8-54.5) (18.7-38.3)
Sistolik KB (mmHg) 124.74£18.70 114.73+13.89 0.004
(min—maks) (83-163) (90-140)
Diyastolik KB (mmHg) 84.07+19.98 71.57+10.14 0.006
(min—maks) (60-168) (60-90)
AKS (mg/dl) 100.88+14.52 89.7£15.79 0.005
(min—maks) (77-143) (60-140)
Kolesterol (mg/dl) 175.5237.12 185.3124.41 0.607
(min—maks) (95-241) (151-233)
LDL (mg/dl) 101.51+26.89 110.27£23.29 0.381
(min—maks) (11.7-142) (71.8-152.8)
HDL (mg/dLl) 46.89111.57 45.83113.08 0.824
(min—maks) (30.6-68.1) (10.3-73)
Insiilin (mIU/ml) 15.29%£10.49 15.42%£14.19 0.647
(min—maks) (4.8-47.2) (3.48-60)

BMI= Body Mass Index, KB= Kan Basinci, AKS$S= Aclik Kan Sekeri, LDL= Low-Density Lipoprotein, HDL= High-Density
Lipoprotein, k= kadin, e= erkek

Tablo 2: Karotis intima media kalinlig1 ilgili parametreler

(min—maks) (155.42-237.06)

Prediyabet (n=27) Kontrol (n=19) P degeri
Sag KIMK (mm) 0.698%0.114 0.577%0.083 0.001
(min—maks) (0.500-0.930) (0.430-0.800)
Sol KIMK (mm) 0.685%£0.119 0.616+0.076 0.095
(min—maks) (0.500-0.930) (0.430-0.700)
Ortalama KIMK (mm) 0.691£0.111 0.596%0.070 0.004
(min—maks) (0.500-0.930) (0.450-0.750)
Tablo 3: Nabiz dalga hizi (NDH) ve nabiz dalga gecis zamant (NDGZ) ile ilgili veriler.
Prediyabet (n=27) Kontrol (n=19) P degeri
NDH (cm/s) 4.74%0.39 4.56%0.28 0.106
(min—maks) (4.03-5.66) (4.00-5.13)
RR intervali (ms) 739.231£91.79 843.28+74.61 0.001
(min—maks) (599.83-923.32) (701.46-932.58)
NDGZ (R-F) (ms) 170.46%16.12 176.85+12.08 0.092
(min—maks) (136.87-207.17) (155.94-208.94)
NDGZ(R-P) (ms) 334.26£36.56 364.11+45.01 0.025
(min—maks) (280.02-408.55) (299.55-433.94)
Yikselme zamani (ms) 163.79%£35.37 187.25+44.98 0.076

(124.52-245.97)

dalga hiz1 ve nabiz dalga gecis siiresi (¢tkan bacak
ve nabiz tepe noktast acisindan) arasinda
istatistiksel ~ olarak  anlamli  bir  korelasyon
bulunmadz.

Tartigma

Bu calismada prediyabet hastalarinda saglikls
kontrollere kiyasla anlamli olarak nabiz dalgas:

gecis zamaninin (R-P) daha kisa ve ortalama
KIMK degerlerinin daha fazla oldugu bulundu.
Prediyabet ve kontrol gruplarinda kadin hastalar
daha fazla gorilmekle birlikte cinsiyet dagilimi
acisindan  gruplar arasinda anlamli  bir fark
bulunmadi. Damar sertliginin yagsla birlikte artt1g:
daha o6nceki vyayinlarda Dbildirilmekle birlikte
calismamizda bu iki grup agirlikli olarak orta yash
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kisilerden olusuyordu. Bununla birlikte bazi
calismalarda orta yaslt prediyabet hastalarinin
kardiyovaskiiler riskinin yagli hastalara gére daha
fazla oldugu bildirilmigtir (17). Artmis damar
sertligi klinik tablo olusmadan damar duvarindaki
hasari yansitan duyarli bir belirtectir. Bu sertlik
genellikle  nabiz  dalgast ve KIMK  gibi
parametrelerle degerlendirilmektedir (18). Nabiz
dalgasint degerlendiren bir¢ok yontem olmasina
ragmen bunlardan iki tanesi 6n plana ¢ikmaktadir:
carotid-femoral pulse wave velocity (cfPWV) ve
brachial-ankle PWV (baPWYV). Bu yontemlerden
ilki damar sertligini géstermede daha duyarlidir ve
altin standart yontem olarak kabul edilmektedir.
Bununla birlikte ikincisi ise kullanim kolayligt
acisindan son yillardaki calismalarda daha fazla
tercih edilmektedir (2, 4, 6, 12, 13, 16, 19-21). Bu
calismamizda Findikli E. ve arklar tarafindan
tanimlanan ekstremiteye  sinirli,  kolay
uygulanabilen ve yorumlanabilen, bilgisayar tabanlt
bir yontem kullanildi (5). Daha 6nceki yayinlarda
belirtildigi  tzere artmis damar sertliginin
kardiyovaskiler hastaliklar icin bagimsiz bir risk
faktori oldugu dustntlmektedir (4, 5, 7, 22).
Bununla birlikte damar sertliginin mekanizmas:
tam anlamiyla anlasilamamistir. Son zamanlarda
ileri  glikasyon son  urlinlerinin (AGE)
patofizyolojide rol aldigt yoninde kanitlar ortaya
konmaktadir (20, 22). Bazi yayinlarda damar
sertliginin diyabet ile yakin bir birliktelik gésterdigi

ust

iddia edilmektedir (8, 18, 23-25). Prediyabet
bozulmus ag¢lik kan sekeri, bozulmus glikoz
toleranst ve artmis HbAlc dizeylerine gore

tanimlanabilmektedir (17). Bazi arastirmacilar bu
¢ parametreden birini veya ikisini prediyabet tant
kriteri olarak kullanmakla birlikte Gc¢unt birlikte

kullanan ¢alisma sayist  azdir (15, 20). Bu
calismamizda ise her ¢ parametre birlikte
degerlendirilerek  prediyabet tanisi  konuldu.

Bundan dolayt bu calismaya gbérece az sayida
prediyabet hastast dahil edildi. Bugiine kadar
yaptlan  c¢alismalara  g6re  prediyabet
kardiyovaskuler hastalik riski arasindaki iliski halen
tartismalidir (14, 15, 17, 26, 27). Bundan dolay:
arastirmactlar prediyabet hastalarinda subklinik
aterosklerozu degerlendirmeye yoénelmislerdir. Bu
amacla damar sertligini Olcen  non-invaziv
yontemler tercih edilmektedir. Bir calismada nabiz
dalga hizinin normo-glisemiklere gére prediyabet
hastalarinda daha fazla oldugu tespit edilmis (13).
Orta yaslt Cinli hastalardan olusan baska bir
calismada ise prediyabet ve nabiz dalga hiz
arasinda bir iliski izlenmemistir (25). Baska bir
calisma da ise aclik kan sekeri ile nabiz dalga hizt
arasinda ] seklinde bir iligki oldugu iddia edilmistir
(12). Bizim calismamizda ise iki grup arasinda

ve

nabiz dalga hizi acisindan istatiksel anlamli bir
farklilik izlenmedi; ancak nabiz dalgast gecis
zamant acisindan gruplar arasinda anlamlt bir fark
bulundu. Calismalardaki bu birbirinden degisik
sonuglarin ~ prediyabet  tan1  kriterlerindeki
farliliklardan  ileri  geldigi ~ dustnitlmektedir
(27).Kolesterol ve damar sertligi arasindaki iliski
net degildir (4, 24). Bir c¢aligmada dislipidemik
prediyabet grubunun subklinik aterosklerozla
iligkili ~ oldugu  bildirilmistir ~ (14).  Bizim
calismamizda ise iki grup arasinda LDL, HDL,
trigliserid ve total kolesterol agisindan anlamlt bir
fark bulunmadi. Bazi yayinlarda prediyabet ve
insiilin  rezistans: birlikteliginde kardiyovaskiiler
hastalik riskinin yiksek oldugu bildirilmistir (13).
Bununla birlikte calismamizda iki grup arasinda
insilin duzeyleri acisindan anlamli bir farklilik

saptanmadt.
Calisma  kisitlamalari:  Calismamizin = bazi
kisitliliklart  bulunmaktadir. 1k ve en Onemli

kisitlilik 6rneklem sayisinin az olmasidir. Ikinci
olarak calismamiz kesitsel bir calisma olup
prediyabet ve damar sertligi arasindaki nedensel
iliskiyi net olarak ortaya koyamayabilir. Dahast
gonilliler  hastaneye genel muayene icin
bagvurdugundan dolay1 katilimct secimi acisindan
olast bir taraf tutma durumu olabilir. Son olarak
bu c¢alismada instlin direncine bakilmadigindan
insilinin etkileri g6z ard: edilmis olunabilir. Bu
nedenle daha genis katilimli ve kapsamli prospektif
calismalara ihtiya¢ vardir.

Sonug

Bu calismamizda prediyabet hastalarinda, kontrol
grubuna goére, anlamli olarak nabiz dalga gecis
zamaninin (R-P) daha kisa ve karotis intima-media
kalinliginin daha fazla oldugu bulundu. Bu durum
damar sertliginin agikar diyabete kiyasla prediyabet
asamasinda da gorilebilecegini ve bu asamada
alinacak uygun 6nlemlerle gelisebilecek
kardiyovaskiiler — hastalik  riskinde  azalmanin
olabilecegini disundirtmektedir.

Etik onam: Etik Kurul izni Kahramanmaras
Siitcti Tmam  Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar  Etik  Kurulundan  11.07.2013
tarihinde 2013/11-6 numarali karar ile alinmigtir.
Cikar catigmasi: Yazarlarin bu calisma ile ilgili
herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.

Finansal destek: Bu calismasi icin herhangi bir
finansal destek alinmamaistir.

Yazar katkilari: Konsept (MG), Tasarim (MG,
VN), Veri Toplama ve/veya Isleme (HS, DAD,
KG, AO, MS), Analiz ve/veya Yorumlama (HS,
MG, VN)
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